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Особливостi жовчнокислотного спектра еритроцитарної

маси в щурiв при експериментальному

медикаментозному гепатитi та застосуваннi засобiв

корегувальної терапiї

Встановлено кiлькiснi змiни рiвня жовчних кислот у еритроцитарнiй масi у щурiв,

хворих на медикаментозний гепатит, що свiдчить про розвиток холестазу, зниження

синтетичної та кон’югуючої функцiй печiнки. Доведено, що данi змiни можна корегу-

вати шляхом включення в лiкувальну схему засобiв репаративної дiї, зокрема, виготов-

лених на основi фосфолiпiдiв рiзного походження: бiологiчно активної добавки FLP-MD

i препарату “Есенцiале-форте”.

Жовч тварин є продуктом зовнiшньосекреторної дiяльностi печiнки. Вона мiстить широкий
спектр органiчних i неорганiчних сполук. З органiчних сполук жовчi близько 60% припа-
дає на жовчнi кислоти. Вiдома їх роль у перетравленнi жирiв, засвоєннi жиророзчинних
вiтамiнiв, проявi бактерiостатичного ефекту вiдносно кишкової мiкрофлори, стимулюваннi
моторної функцiї кишечнику, екзокринної функцiї пiдшлункової залози, а також пiдтри-
маннi колоїдного стану жовчi з розчиненням у нiй холестеролу. Актуальнiсть вивчення
жовчнокислотного складу бiологiчних субстанцiй пояснюється їх важливою бiологiчною
роллю, а також частим розвитком ускладнень, що виявляються при змiнi їх концентра-
цiї [1, 2].

Бiльшiсть уражень гепатобiлiарної системи, незалежно вiд чинникiв, призводять до зна-
чних змiн секрецiї жовчi, що ускладнюється пошкодженням дрiбних жовчних протокiв.
Розлади жовчовидiльної функцiї печiнки супроводжуються деструктивними змiнами клi-
тинних мембран гепатоцитiв [3, 4].

Зазначенi патологiчнi явища можна корегувати шляхом включення в реабiлiтацiйну
схему засобiв репаративної дiї, якi виготовляються на основi фосфолiпiдiв [5].

Ми ставили за мету дослiдити особливостi жовчнокислотного спектра еритроцитарної
маси в щурiв при моделюваннi медикаментозного гепатиту та порiвняти корегувальну ефек-
тивнiсть препаратiв на основi фосфолiпiдiв рослинного (iз сої, препарат “Есенцiале-форте”)
i тваринного (iз молока, бiологiчно активна добавка (БАД) FLP-MD) походження.
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В експериментi використовували безпорiдних бiлих щурiв-самцiв з масою тiла 200–220 г,
з яких було сформовано чотири дослiднi групи по десять особин у кожнiй. Медикаментозну
форму гепатиту викликали за розробленою нами бiологiчною моделлю [6] шляхом перо-
рального застосування препарату “Диклофенак” у дозi 12,5 мг/кг маси тiла один раз на
добу протягом двох тижнiв. Тварин I групи утримували без лiкування. Тваринам II групи
протягом 50 дiб вводили препарат “Есенцiале-форте” (“Ей. Наттерманн енд Сайi ГмБХ”,
Нiмеччина) у дозi 7,1 мг/кг маси тiла, а тваринам III групи — створену на кафедрi бiохiмiї
тварин, якостi i безпеки сiльськогосподарської продукцiї iм. акад. М.Ф. Гулого Нацiональ-
ного унiверситету бiоресурсiв i природокористування України БАД FLP-MD [7] репара-
тивної дiї в дозi 13,5 мг/кг маси тiла. До контрольної групи вiднесено iнтактних тварин,
яких утримували на стандартному рацiонi вiварiю з пероральним введенням їм еквiвален-
тної кiлькостi фiзiологiчного розчину. По закiнченнi дослiду щурiв декапiтували пiд легким
ефiрним наркозом. Експерименти проводили з дотриманням вимог Конвенцiї Ради Європи
щодо захисту тварин.

Жовчнi кислоти роздiляли за допомогою методу тонкошарової хроматографiї з подаль-
шою кiлькiсною оцiнкою окремих складових на стандартних пластинах фiрми “Сiлуфол”
(Чехiя) за методикою [8]. Екстрагування жовчних кислот проводили при знижених тем-
пературах сумiшшю етанолу з ацетоном у спiввiдношеннi 1 : 3 та хроматографiчному їх
роздiленнi в гомогеннiй загальнiй системi розчинникiв для вiльних та кон’югованих жовч-
них кислот, яка складається з амiлового ефiру оцтової кислоти, толуолу, бутанолу, оцтової
кислоти i води в об’ємному спiввiдношеннi 3 : 1 : 1 : 3 : 1. Денситометричну оцiнку вмiс-
ту жовчних кислот здiйснювали пiсля забарвлення комплексним барвником (15 мл оцтової
льодяної кислоти, 1 г фосфорномолiбденової кислоти, 1 мл концентрованої сiрчаної кислоти
та 5 мл 50%-го водного розчину трихлороцтової кислоти).

Результати дослiджень обробляли загальноприйнятими методами варiацiйної статисти-
ки [9].

За результатами дослiдження жовчнокислотного спектра еритроцитарної маси у щурiв
I групи (табл. 1) встановлено вiрогiдне зростання рiвня таурохолевої (ТХК), холевої (ХК)
i сумарної фракцiї хенодезоксихолевої + дезоксихолевої кислот (ХДХК + ДХК) вiдповiдно
на 22,5, 28,6 i 59,1% та тенденцiю до пiдвищення рiвня сумарної фракцiї таурохенодезокси-
холевої+тауродезоксихолевої кислот (ТХДХК+ТДХК), що може вказувати на порушення
холеретичної функцiї печiнки. Тенденцiя до зниження рiвня глiкохолевої (ГХК) i сумар-
ної фракцiї глiкохенодезоксихолевої + глiкодезоксихолевої кислот (ГХДХК + ГДХК) може
свiдчити про знижену бiосинтетичну та кон’югуючу функцiї печiнки [2, 5].

Таблиця 1. Концентрацiя жовчних кислот у еритроцитах хворих на медикаментозний гепатит щурiв за
рiзних способiв корекцiї, мкг/мг бiлка (M ±m, n = 10)

Жовчнi кислоти
Група щурiв

Контроль I II III

Таурохолева 0,71± 0,04 0,87 ± 0,03
∗

0,52 ± 0,03
∗

0,45± 0,02
∗

Таурохенодезоксихолева + тауродезоксихолева 0,55± 0,03 0,64 ± 0,03 0,43 ± 0,03
∗

0,32± 0,01
∗

Глiкохолева 0,28± 0,02 0,27 ± 0,02 0,24 ± 0,01 0,18± 0,01
∗

Глiкохенодезоксихолева + глiкодезоксихолева 0,20± 0,01 0,17 ± 0,01 0,13 ± 0,01
∗

0,11± 0,01
∗

Холева 0,35± 0,02 0,45 ± 0,02
∗

0,30 ± 0,01 0,28± 0,02
∗

Хенодезоксихолева + дезоксихолева 0,22± 0,01 0,35 ± 0,02
∗

0,20 ± 0,02 0,19± 0,01

∗

P < 0,05, данi вiрогiднi порiвняно з контролем.
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У щурiв II групи при застосуваннi препарату “Есенцiале-форте” серед зв’язаних з мем-
бранами еритроцитiв вiдмiчено вiрогiдне зниження рiвня ТХК, сумарних фракцiй ТХДХК+

+ ТДХК i ГХДХК + ГДХК вiдповiдно на 26,8, 21,8 i 35,0% та вiдновлення рiвня ГХК, ХК
i сумарної фракцiї ХДХК + ДХК, що може свiдчити про позитивний вплив цього пре-
парату на структурно-функцiональний стан печiнки, а саме жовчотвiрну та елiмiнацiйну
функцiї.

У щурiв III групи у випадку застосування БАД FLP-MD виявлено вiрогiдне зниження
рiвня ТХК, ТХДХК + ТДХК, ГХК, ГХДХК + ГДХК i ХК вiдповiдно на 36,6, 58,2, 35,7,
45,0 i 20,0% та тенденцiю до зниження рiвня сумарної фракцiї ХДХК + ДХК порiвняно
з контролем, що вказує на позитивний вплив молочних фосфолiпiдiв на холатотвiрну, кон’ю-
гуючу i етерифiкуючу функцiї печiнки, а також покращення ентерогепатичної циркуляцiї
жовчних кислот.

Отже, результати дослiдження жовчнокислотного спектра еритроцитарної маси в щурiв,
хворих на медикаментозний гепатит, свiдчать про розвиток холестазу, зниження синтети-
чної та кон’югуючої функцiй печiнки. При зiставленнi даних щодо ефективностi двох ко-
регуючих фосфолiпiдовмiсних засобiв встановлено, що в щурiв при застосуваннi препарату
“Есенцiале-форте” вiдбувається поступове вiдновлення бар’єрної, жовчотвiрної та жовчови-
дiльної функцiй печiнки. Водночас введення щурам БАД FLP-MD, що мiстить фосфолiпiди
тваринного походження, сприяє бiльш швидкiй стабiлiзацiї кон’югуючої та етерифiкуючої
функцiй печiнки.
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Academician of the NAS of Ukraine D.O. Melnychuk, V. A. Gryshchenko,

S. P. Vesel’skiy, O.N. Lytvynenko

Features of the bile-acid spectrum of the mass of red corpuscles in rats

under experimental medicamentous hepatitis and application of

correction therapy

The quantitative changes of the level of bilious acids are determined in the mass of red corpuscles in

rats, patients with medicinal hepatitis, which testifies to the development of cholestasia and a decline

of synthetic and conjugative functions of liver. It is proven that these changes can be corrected by the

plugging of facilities of reparation actions in the rehabilitation circuit, in particular, made on the

basis of phospholipids of different origin: biologically active addition of FLP-MD and preparation

“Essenciale-forte”.
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