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Відомо, що гостра гемічна гі-
поксія супроводжується дистро-
фією ниркових проксимальних
канальців і порушенням голов-
ного енергозалежного проце-
су — реабсорбції іонів натрію
[2; 3; 10]. Гальмування прокси-
мальної реабсорбції іонів нат-
рію за цього патологічного про-
цесу спричинює активацію ре-
нін-ангіотензинової системи з
реалізацією вазоконстриктор-
ного, колагенстимулювального
впливу ангіотензину ІІ, що сприяє
формуванню хибного кола в
механізмах розвитку гепаторе-
нального синдрому [6; 13]. В
ушкодженні проксимального
відділу нефрону та 3-ї функціо-
нальної ділянки печінкової час-
точки певна роль належить пе-
рекисному окисненню ліпідів,
фібринолізу, протеолізу, фак-
тору некрозу пухлин альфа
(ФНП-α) [11; 14]. Останнім ча-
сом зростає інтерес до викорис-
тання препарату GA-40 (комп-
лекс поліпептидів, виділених з
екологічно чистого рослинного
матеріалу) для корекції патоло-
гічних змін через його здатність
викликати збалансованість
між регуляторними процесами
(симпатикус — катаболізм —
кислотність і парасимпатикус
— анаболізм —лужність), що
ймовірно запобігає ушкодженню
нефроцитів і гепатоцитів [4].
Водночас захисний вплив пре-
парату GA-40 в корекції гепато-
ренального синдрому за умов
гострої гемічної гіпоксії практич-
но не вивчено.

Мета дослідження — з’ясу-
вати вплив препарату GA-40 у
корекції гепаторенального син-

дрому за умов гострої гемічної
гіпоксії.

Матеріали та методи
дослідження

В експериментах на 44 сам-
цях білих нелінійних щурів ма-
сою 0,16–0,18 кг вивчали гепа-
торенальний синдром за геміч-
ної гіпоксії, який моделювали
шляхом уведення 1%-го роз-
чину нітриту натрію підшкірно
дозою 50 мг/кг одноразово, що
відповідало середньому ступе-
ню тяжкості гемічної гіпоксії [3].
Евтаназію тварин здійснювали
шляхом декапітації під ефірним
наркозом.

Проводили гістоензимохі-
мічні дослідження ферментів
на кріостатних зрізах печінки та
нирок із визначенням актив-
ності: сукцинатдегідрогенази з
нітротетразолієвим синім і луж-
ної фосфатази методом азопо-
єднання нафтол AS-BI фосфа-
ту з міцним червоним TR із
кількісним аналізом активності
досліджуваних ферментів мето-
дом точкового тесту за Г. Г. Ав-
танділовим [1; 7].

Показник ФНП-α у плазмі кро-
ві визначали імуноферментним
методом [5].

Стан необмеженого протео-
лізу оцінювали за лізисом азо-
альбуміну, азоказеїну й азоко-
лу (Simko Ltd. Львів) [7].

Визначали показники пере-
кисного окиснення ліпідів і ан-
тиоксидантних систем: вміст
дієнових кон’югатів, активність
глутатіонпероксидази [7].

Препарат GA-40 вводили од-
нократно внутрішньом’язово
дозою 2 мкг/кг маси тіла [4].

Статистичну обробку отри-
маних даних, включаючи ре-
гресійний аналіз проводили на
комп’ютері за допомогою про-
грами “Statgrafics” та “Excel 7.0”.
Всі експерименти здійснено з
дотриманням правил прове-
дення робіт із використанням
експериментальних тварин
(1977) та положень Конвенції
Ради Європи про охорону хре-
бетних тварин, що викорис-
товуються в експериментах
та інших наукових цілях (від
18.03.86 р.).

Результати дослідження
та їх обговорення

Результати дослідження за-
свідчили розвиток морфоло-
гічних змін, характерних для ге-
паторенального синдрому за
гострої гемічної гіпоксії серед-
нього ступеня тяжкості, на що
вказувало гальмування актив-
ності лужної фосфатази та
сукцинатдегідрогенази у кір-
ковій ділянці нирок і печінці. За-
стосування препарату GA-40
чинило захисну профілактичну
дію на вказані процеси у кір-
ковій речовині нирок і печінці.
Так, препарат GA-40 спричи-
нював відновлення активності
лужної фосфатази у кірковій ре-
човині нирок і активності сукци-
натдегідрогенази в 3-й функ-
ціональній ділянці печінкової
часточки (рис. 1, 2; таблиця).

За умов гострої гемічної гі-
поксії на фоні застосування пре-
парату GA-40 встановлено пря-
му регресійну залежність між
активністю лужної фосфатази
у кірковій ділянці нирок (ЛФк —
ум. од.) та активністю сукци-
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натдегідрогенази в 3-й функ-
ціональній ділянці (СДГ3 —
ум. од.) печінкової часточки
(рис. 3). Застосування препара-
ту GA-40 приводило до підви-
щення активності глутатіонпе-
роксидази, сумарної, фермен-
тативної фібринолітичної ак-
тивності, лізису азоальбуміну,
азоказеїну, азоколагену в кір-

ковій ділянці нирок і зниження
вмісту дієнових кон’югатів у
печінці та концентрації ФНП-α
у плазмі крові за умов гострої
гемічної гіпоксії (рис. 4).

Застосування препарату
GA-40, для якого відома влас-
тивість підтримувати збалансо-
ваність між регуляторними про-
цесами (симпатикус — катабо-

лізм — кислотність і парасим-
патикус — анаболізм — луж-
ність), виявляється в захисній
дії на проксимальний відділ
нефрону та печінкову часточку.
Це відновлює активність луж-
ної фосфатази та сукцинатде-
гідрогенази в 3-й функціональ-
ній ділянці печінкової часточки,
гальмує розвиток гепатореналь-
ного синдрому в кірковій речо-
вині нирок і печінці за рахунок
виключення вазоконстриктор-
ного ефекту ангіотензину ІІ, ан-
тиоксидантних властивостей
препарату, його здатності зни-
жувати концентрацію ФНП-α в
плазмі крові. Захисні власти-
вості препарату GA-40 також
зумовлені його здатністю галь-
мувати протеоліз. Потужні са-
ногенетичні властивості препа-
рату GA-40 сприяли встанов-
ленню прямої регресійної за-
лежності між активністю лужної
фосфатази у кірковій ділянці
нирок та активністю сукцинат-
дегідрогенази в 3-й функціо-
нальній ділянці печінкової час-
точки за умов гемічної гіпоксії
[4; 8; 12].

Висновки

Препарат GA-40 в умовах
розвитку гепаторенального
синдрому за гемічної гіпоксії се-
реднього ступеня тяжкості чи-
нить захисний вплив на збалан-
сованість регуляторних про-
цесів у кірковій речовині нирок
і печінці, що проявляється у
відновленні активності лужної
фосфатази у кірковій речовині
нирок і сукцинатдегідрогенази
в 3-й функціональній ділянці
печінкової часточки, антиокси-
дантною дією, гальмуванням
активності протеолізу, нормалі-
зацією фібринолізу та знижен-
ням концентрації фактору не-
крозу пухлин альфа в плазмі
крові.

Перспективи. З’ясування
протекторного впливу препа-
рату GA-40 на запобігання дис-
функції печінки і нирок за умов
хронічної гемічної гіпоксії.

Рис. 1. Відновлення активності лужної фосфатази у кірковій речо-
вині нирок за умов застосування препарату GA-40: а — гостра геміч-
на гіпоксія; б — гостра гемічна гіпоксія + GA-40. Зб. × 56

Примітка. Р — вірогідність розбіжностей порівняно з гемічною гіпоксією;
n — кількість спостережень.

Таблиця
Вплив препарату GA-40 на активність

лужної фосфатази у кірковій ділянці нирок
і активність сукцинатдегідрогенази

в 3-й функціональній ділянці печінкової часточки
та за умов гострої гемічної гіпоксії, x±Sx

                Показники Гемічна гіпоксія, Гемічна гіпоксія
n=11 + GA-40, n=11

Активність лужної фосфатази 941,80±8,48 1637,80±19,84
в кірковій ділянці нирок, ум. од. Р<0,001

Активність сукцинатдегідрогенази 608,30±4,34 951,50±12,35
у 3-й функціональній ділянці Р<0,001
печінкової часточки, ум. од.

а б

Рис. 2. Відновлення активності сукцинатдегідрогенази в 3-й функ-
ціональній ділянці (усередині кола) печінкової часточки за умов за-
стосування  препарату GA-40: а — гостра гемічна гіпоксія; б — гостра
гемічна гіпоксія + GA-40. Зб. × 56

а б



# 1 (111) 2009 21

ЛІТЕРАТУРА

1. Автандилов Г. Г. Методы изме-
рения клеток и ядер / Г. Г. Автанди-
лов // Морфометрия в патологии. —
М. : Медицина, 1973. — 159 с.

2. Агаджанян Н. А. Классифика-
ция гипоксических, гипо- и гиперкап-
нических состояний / Н. А. Агаджанян,
А. Я. Чижов // Фізіологічний журнал. —
2003. — Т. 49, № 3. — С. 11-16.

3. Гоженко А. И. Изменение функ-
ции почек при острой интоксикации
нитритом натрия в эксперименте
/ А. И. Гоженко, А. С. Федорук, С. Г.
Котюжинская // Патологическая фи-
зиология и экспериментальная тера-
пия. — 2003. — № 1. — С. 28-30.

4. Дікал М. В. Роль препарату GA-
40 в корекції тубуло-інтерстиційного
синдрому при хронічному нефриті
Мазугі / М. В. Дікал, Ю. Є. Роговий
// Клінічна анатомія та оперативна хі-
рургія. — 2006. — Т. 5, № 3. — С. 14-
16.

5. Дікал М. В. Роль фактора не-
крозу пухлин альфа в патогенезі ту-
було-інтерстиційного синдрому за
хронічного нефриту Мазугі / М. В.
Дікал, Ю. Є. Роговий // Вісник науко-
вих досліджень. — 2007. — № 2. —
С. 108-111.

6. Пат. 30727 Україна, МПК G 01
N 33/48. Спосіб визначення тка-
нинної фібринолітичної активності
/ Боднар Б. М., Кухарчук О. Л., Ма-
галяс В. М. [та ін.] ; заявник і влас-
ник Буковинський державний медич-
ний університет. — № 98042121 ; за-
явл. 28.04.1998 ; опубл. 15.12.2000,
Бюл. № 7-11. — 2 с.

7. Пішак В. П. Універсальність уш-
кодження проксимального канальця
при захворюваннях нирок / В. П. Пі-
шак, В. В. Білоокий, Ю. Є. Роговий
// Клінічна та експериментальна пато-
логія. — 2005. — Т. 4, № 1. — С. 72-
76.

8. Сучасні методики експеримен-
тальних та клінічних досліджень цент-
ральної науково-дослідної лабора-
торії Буковинської державної медич-
ної академії : навч.-метод. посібник
/ В. М. Магаляс, А. О. Міхеєв, Ю. Є.
Роговий [та ін.]. — Чернівці : Буковин-
ська державна медична академія,
2001. — 42 с.

9. Федорук А. С. Защитное воз-
действие α-токоферола на функцию
почек и перекисное окисление липи-
дов при острой гемической гипоксии
/ А. С. Федорук, А. И. Гоженко, Ю. Е.
Роговый // Патологическая физиоло-
гия и экспериментальная терапия. —
1998. — № 4. — С. 35-38.

10. Burgess E. Renal effects of
angiotensin II reseptor antagonists
/ E. Burgess // Blood Press. — 2001. —
Vol. 10, N 1. — P. 17-20.

1800

1750

1700

1650

1600

1550

1500
880 900 920 940 960 980 1000 1020 1040

Рис. 3. Регресійний аналіз між активністю лужної фосфатази в
кірковій ділянці нирок (ЛФк — ум. од.) та активністю сукцинатдегід-
рогенази в 3-й функціональній ділянці (СДГ3) печінкової часточки
(ум. од.) за умов гострої гемічної гіпоксії на фоні застосування препа-
рату GA-40: r — коефіцієнт кореляції; n — кількість спостережень;
Р — вірогідність кореляційного зв’язку

ЛФк = 145,8 + 1,56 СДГ3;
r = 0,976; n = 11; P<0,001
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Рис. 4. Вплив препарату GA-40 на активність глутатіонпероксида-
зи (ГПО — мкмоль/(хв⋅мг) білка), лізис азоальбуміну (Е440/год/г), лізис
азоказеїну (Е440/год/г), лізис азоколагену (Е440/год/г) у кірковій ділянці
нирок і вміст дієнових кон’югатів (ДК — нмоль/мг білка) у печінці та
концентрацію ФНП-α (пг/мл) у плазмі крові за умов гострої гемічної
гіпоксії: 1 — гостра гемічна гіпоксія; 2 — гостра гемічна гіпоксія + GA-40.
Вірогідність різниць порівняно з гострою гемічною гіпоксією: * —
Р<0,05; ** — Р<0,02; *** — Р<0,01
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Вступ

Забрудненість довкілля ра-
діонуклідами негативно впли-
ває не тільки на дорослі стате-
возрілі особини, а й на їх на-
щадків. Так, опромінення бать-
ків призводить до збільшення
соматичної патології у їхніх ді-
тей, яка торкається усіх систем
організму, і в тому числі — шлун-
ково-кишкового тракту [1–3],
що є відповідальним за надхо-
дження до організму радіонук-
лідів із продуктами харчування
та водою. Тому пошук соціаль-
но адаптованих фармакологіч-
них засобів для корекції пору-
шень метаболічних процесів у
нащадків опромінених батьків
не втрачає актуальності. З ог-
ляду на це, велику увагу ос-
таннім часом приділяють фіто-
препаратам і рослинним екс-
трактам як малотоксичним ком-
плексним засобам із широким
спектром дії та м’яким ефектом
[4–7].

Для дитячого організму, який
продовжує рости, дуже важли-
вим є повноцінне харчування,
що має містити як пластичний
матеріал (білки та їх похідні —

пептиди й амінокислоти), так і
енергетичні субстрати для його
засвоєння (вуглеводи різного
ступеня полімерності). У попе-
редніх експериментах нами бу-
ло показано вплив деяких фі-
топрепаратів на транспорт мо-
но- та димірних вуглеводних
субстратів до тонкої кишки на-
щадків опромінених щурів [8].
Оскільки всі нутритивні проце-
си в тонкій кишці відбуваються
за участі жовчі, то слід було
визначити її вплив на активність
і спрямованість гідролітичних й
абсорбтивних процесів. Вияви-
лося, що присутність жовчі у се-
редовищі дещо змінює па-
раметри роботи як транспорт-
ної системи для вільної глюко-
зи, так і ферментативно-транс-
портного конвеєра, який відпо-
відає за гідроліз мальтози та
транспорт утвореної при цьому
М-глюкози [9], а також системи
транспорту вільного гліцину [10].

Метою роботи стало визна-
чення впливу екстрактів розто-
ропші плямистої та календули,
а також олії розторопші та ле-
галону (відповідно як жиро- та
водорозчинної фракцій плодів
розторопші) у присутності жовчі

на гідроліз субстрату білково-
го походження — гліцил-гліци-
ну — та транспорт утвореного
при цьому гліцину в тонку киш-
ку нащадків опромінених сам-
ців щурів за умов in vitro.

Матеріали та методи
дослідження

Досліди проведені на 20 дво-
місячних щурятах-самцях лінії
Вістар масою 60–70 г, що утри-
мувалися на стандартному ра-
ціоні віварію і були позбавлені
їжі протягом 18–24 год перед
експериментом. Було викорис-
тано 4 групи щурят (по 5 тва-
рин у кожній): 2 групи інтактних
щурят і 2 групи щурят-нащадків
самців, одноразово опроміне-
них голодними (18–24 год) у
дозі 0,5 Гр. Опромінення сам-
ців щурів проводили однора-
зово на телегаммаустановці
«Агат-Р-1», потужність дози —
120 рад/хв, поле 20 × 20, ВПД =
= 75 см, доза — 0,5 Гр, час екс-
позиції — 32". Акумулюючий
препарат слизової оболонки
(АПС) виготовляли за методом
О. М. Уголєва і співавторів [11].
Інкубували АПС протягом 1 год
при 37 °С в оксигенованому
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