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Теорія та експеримент

У наших попередніх роботах
було показано, що відтворен-
ня експериментального стома-
титу на тлі дисбіозу призводить
до суттєвого збільшення у сли-
зовій оболонці порожнини рота
(СОПР) рівня біохімічних мар-
керів запалення [1; 2].

Враховуючи те, що за умов
дисбіозу в крові зростає рівень
кишкового ендотоксину (ліпо-
полісахариду, ЛПС), джерелом
якого є грамнегативні умовно-
патогенні мікроби [2–5], ми вва-
жали за доцільне вивчити вплив
ЛПС на рівень маркерів запа-
лення у СОПР щурів.

Матеріали та методи
дослідження

У роботі було використано
два препарати ЛПС: один з
E. coli 0111:В4, очищеного за до-
помогою фенольної екстракції,
з активністю 600 тис. ендоток-
синових одиниць на 1 мг ЛПС,
виробництва фірми “Sigma”
(США) і другий з Salmonella ty-
phi у вигляді розчину з концен-
трацією 100 мкг/мл (препарат
«Пірогенал» виробництва фір-
ми «Медгамал», Росія).

Було проведено дві серії до-
слідів. У I серії на 20 щурах лінії
Вістар (самці, вік 6 міс., серед-
ня жива маса (320±10) г) ви-
вчали вплив на стан СОПР ЛПС,
отриманого із Salmonella typhi,
у дозі 6 мкг/кг живої маси, який
вводили 10 щурам внутрішньо-
м’язово один раз на день про-

тягом 4 днів. Решта 10 щурів
слугували контролем і отриму-
вали 0,9%-й розчин NaCl. Евта-
назію щурів здійснювали під
тіопенталовим наркозом на
7-й день експерименту, виділя-
ли слизову оболонку щоки та
язика.

У ІІ серії дослідів на 30 щу-
рах лінії Вістар (самиці, вік
13 міс., середня жива маса (290±
±8) г) вивчали вплив на стан
СОПР ЛПС, отриманого з E. coli
0111:В4, у дозах 6,6 мкг/кг маси
на день протягом 7 днів, який
вводили 10 щурам внутрішньо-
м’язово 1 раз на день, або ін-
шим 10 щурам — 200 мкг/кг
маси на день протягом 7 днів.
10 щурів слугували контролем
і отримували 0,5%-й розчин
NaCl. Евтаназію щурів здійсню-
вали на 8-й день досліду під тіо-
пенталовим наркозом (20 мг/кг).

Виділені слизові оболонки
щоки та язика зберігали до про-
ведення дослідження при -30 °С.

У гомогенатах слизової обо-
лонки визначали рівень маркерів
запалення: активність еластази
[6], загальну протеолітичну
активність (ЗПА) [7], концент-
рацію малонового діальдегіду
(МДА) [8], а також активність
каталази як одного з факторів
антиоксидантно-прооксидант-
ної системи [9]. За співвідно-
шенням активності каталази і
вмісту МДА розраховували ан-
тиоксидантно-прооксидантний
індекс (АПІ) [10].

Результати дослідження
та їх обговорення

На рис. 1 представлено ре-
зультати визначення рівня мар-
керів запалення у СОПР щурів,
яким вводили ЛПС з Salmonella
typhi дозою 6 мкг/кг. Обидва
маркери (еластаза і МДА) дали
вірогідне підвищення свого
рівня, що свідчить про виник-
нення запально-дистрофічного
процесу у слизовій оболонці.
Одночасно спостерігається сут-
тєве зниження активності за-
хисного ферменту каталази і
рівня індексу АПІ (рис. 2).

На рис. 3 представлено ре-
зультати визначення рівня мар-
керів запалення у щурів ІІ серії
дослідів, у якій використовува-
ли ЛПС з E. coli. Як видно з цих
даних, суттєві відмінності рів-
ня маркерів запалення від від-
повідних показників контролю
спостерігаються лише при ду-
же високій концентрації ЛПС
(200 мкг/кг). Якщо порівняти
вплив ЛПС із Salmonella typhi
(І серія дослідів) на рівень МДА
у слизовій оболонці язика з від-
повідним показником у ІІ серії
дослідів (ЛПС з E. coli), то пер-
ший показник зростає на 56 %, а
другий — лише на 28 % від конт-
ролю. Це свідчить про більшу
токсичність ЛПС із Salmonella
typhi.

На рис. 4 показано, що вве-
дення ЛПС з E. coli дозозалеж-
но знижує активність каталази
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і рівень індексу АПІ у слизовій
оболонці щоки, але незалежно
від дози вірогідно знижує у сли-
зовій оболонці язика.

Таким чином, результати про-
ведених нами досліджень свід-
чать про здатність кишкового
ендотоксину (ЛПС) викликати
запально-дистрофічні процеси в
ротовій порожнині за наявності
дисбактеріозу. Причому пато-
логічні процеси в ротовій порож-
нині можуть виникати не лише
внаслідок орального дисбіозу,
але й кишкового, при якому най-
більше підвищується рівень ЛПС
у системній крові [11].

Висновки

1. Ліпополісахариди, отри-
мані із Salmonella typhi або
E. coli, викликають запально-
дистрофічні процеси в СОПР.

2. Більш токсичним є ЛПС,
отриманий із Salmonella typhi.

3. Ліпополісахарид викликає
зниження рівня антиоксидант-
ного ферменту каталази та ін-
дексу АПІ.

4. Запально-дистрофічні про-
цеси в ротовій порожнині мо-
жуть виникати внаслідок киш-
кового дисбіозу.
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Рис. 1. Вплив ліпополісахариду з Salmonella typhi на рівень маркерів
запалення в слизовій оболонці порожнини рота щурів: 1 — контроль;
2 — дослід
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Рис. 2. Вплив ліпополісахариду з Salmonella typhi на активність
каталази і рівень антиоксидантно-прооксидантного індексу в слизовій
оболонці порожнини рота щурів: 1 — контроль; 2 — дослід
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Рис. 4. Вплив ліпополісахариду з E. coli на активність каталази і
рівень антиоксидантно-прооксидантного індексу в слизовій оболонці
порожнини рота щурів: 1 — контроль; 2 — дослід, 6 мкг/кг; 3 — дослід,
200 мкг/кг
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Рис. 3. Вплив ліпополісахариду з E. coli на рівень маркерів запа-
лення в слизовій оболонці порожнини рота щурів: 1 — контроль; 2 —
дослід, 6 мкг/кг; 3 — дослід, 200 мкг/кг
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Вступ

За останнє  десятиріччя в
Україні різко зросла кількість
природних і техногенних, у то-
му числі виробничих аварій і
катастроф у різних галузях
промисловості, особливо у ву-
гільній. Дана проблема є акту-
альною для великого промис-
лового регіону Донбасу, де ву-
гільні шахти становлять знач-
ну частину всієї промисловості
[1].

Через важкі умови праці, не-
досконалу систему безпеки, за-
старіле обладнання, можливе
раптове ускладнення аварійної
ситуації при виконанні гірничо-
рятувальних робіт у гірників
може виникнути гостре тепло-
ве ураження на тлі різкого зни-
ження вмісту кисню у вдихува-
ному повітрі, що призводить до
довгострокової втрати праце-
здатності, а інколи навіть до ле-
тального кінця [3].

Лікування патологічних ста-
нів, викликаних поєднаною дією
на організм гіпоксичної гіпоксії
та гіпертермії, нині проводить-
ся лише за допомогою симпто-
матичних засобів, що не дають

бажаного терапевтичного ефек-
ту. Науково обгрунтовані пато-
генетичні засоби терапії таких
киснедефіцитних патологічних
станів у арсеналі лікарів відсут-
ні, що позначається на ефек-
тивності надання медичної до-
помоги потерпілим. Відсутні
також лікарські засоби для
профілактики впливу на орга-
нізм вказаних екстремальних
факторів, що вельми необхід-
но при проведенні аварійно-
рятувальних робіт рятуваль-
никами в аварійних ситуаціях,
особливо у глибоких вугільних
шахтах.

У зв’язку з цим перспектив-
ним напрямком розвитку вітчиз-
няної фармакологічної науки є
пошук оригінальних лікувально-
профілактичних засобів фар-
макокорекції киснедефіцитних
станів серед представників но-
вих хімічних сполук, яким мо-
жуть бути притаманні антигіпо-
ксичні та термопротекторні влас-
тивості.

Дослідження останніх років,
проведені в лабораторіях ка-
федри загальної хімії та полі-
мерів Одеського національно-
го університету ім. І. І. Мечни-

кова і кафедри фармакології
Луганського державного медич-
ного університету (ЛугДМУ), до-
вели експериментальне обгрун-
тування доцільності й ефектив-
ності профілактичного застосу-
вання представників нового
класу координаційних сполук
германію з різними біоліганда-
ми для запобігання порушень,
які розвиваються в умовах гост-
рої гіпоксичної гіпоксії з гіпер-
термією [2; 8; 10].

У літературі наводяться чис-
ленні дані про те, що коорди-
наційні сполуки германію з біо-
лігандами різної хімічної будо-
ви мають низьку токсичність і
високу фармакологічну актив-
ність, яка обумовлена мембра-
нопротекторним, антиоксидант-
ним і антигіпоксичним ефек-
тами з унікальними фармако-
кінетичними характеристиками
[6–9].

Мета нашої роботи — на мо-
делі гострої гіпоксичної гіпоксії на
фоні перегріву провести скри-
нінг високоефективного та без-
печного протигіпоксичного за-
собу серед нових координацій-
них сполук германію з різними
біолігандами.
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