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Вступ

Екзогенний алергічний аль-
веоліт (ЕАА) становить близь-
ко 2,3 % усіх захворювань
бронхолегеневого апарату і
залишається однією з важли-
вих соціально-економічних
проблем медицини та біології
[7; 8].

Сьогодні нез’ясованими є
питання, які стосуються ролі
та значення порушень проок-
сидантної й антиоксидантної
систем у селезінці в патогенезі
експериментального алергіч-
ного альвеоліту (АА).

Перспективним щодо ко-
рекцій порушень прооксидант-
но-антиоксидантних систем є
застосування антиоксидантів
[1], серед яких важливе місце
посідає препарат тіотріазолін.
Тому метою  нашого дослі-
дження було з’ясування особ-
ливостей порушень функціо-
нального стану прооксидант-
ної й антиоксидантної систем
у селезінці морських свинок у
динаміці розвитку АА та їх ко-
рекція тіотріазоліном.

Матеріали та методи
дослідження

Дослідження проводили на
130 морських свинках-самцях
масою тіла 0,48–0,52 кг. Тва-
рин поділили на шість груп:

— перша — контроль, ін-
тактні морські свинки (n=20);

— друга — морські свинки
з експериментальним АА (34-та
доба від початку введення анти-

гену) до лікування тіотріазолі-
ном  (n=22);

— третя — морські свин-
ки  з експериментальним АА
(44-та доба від початку вве-
дення антигену) до лікування
тіотріазоліном(n=22);

— четверта — морські свин-
ки з експериментальним АА
(54-та доба від початку вве-
дення антигену) до лікування
тіотріазоліном (n=22);

— п’ята — морські свинки з
експериментальним АА (64-та
доба від початку введення ан-
тигену) до лікування тіотріазо-
ліном (n=22);

— шоста — тварини з екс-
периментальним АА після лі-
кування тіотріазоліном у дозі
100 мг/кг маси впродовж 10 днів
внутрішньом’язово (n=22).

Експериментальний алер-
гічний альвеоліт відтворювали
за методикою О. О. Орєхова,
Ю. А. Кириллова [6]. Поперед-
ньо тварин імунізували повним
ад’ювантом Фрейда (0,2 мл в
задню лапку внутрішньом’язо-
во). Через два тижні через кож-
ні 10 днів вводили внутрішньо-
венно по 0,2 мл 1 % розчину
БЦЖ. Потім тварин декапіту-
вали і визначали у крові вміст
продуктів ПОЛ і активність
ферментів АОС. Вміст дієно-
вих кон’югатів (ДК) визначали
за методом В. Г. Гаврилова,
В. І. Мишкорудної [2], малоно-
вого діальдегіду (МДА) за ме-
тодом Є. Н. Коробейникова [4].
Активність супероксиддисму-
тази (СОД) вивчали за мето-

дом R. Fried [9], а показники
каталази (КТ) — за R. Holmes
[10]. Активність пероксидази
(ПО) визначали за методом
О. Г. Архиповой [5], церуло-
плазміну (ЦП) — за методом
В. Г. Колб, В. С. Камышнико-
ва [3].

Статистичне опрацювання
одержаних результатів здійс-
нювали за методом Стьюдента.

Результати дослідження
та їх обговорення

Вивчення вмісту ДК у селе-
зінці морських свинок у ранньо-
му періоді експерименталь-
ної  моделі хвороби (34-та і
44-та доба) дало можливість
виявити їх підвищення відпо-
відно на 63,0 % (Р<0,05) і 37,6 %
(Р<0,05), а в пізньому періоді
(54-та і 64-та доба) їх рівень
зазнавав ще більшого зрос-
тання — на 43,0 % (Р<0,05) і
46,5 % (Р<0,05) порівняно з
тваринами інтактної групи, що
свідчить про інтенсивне утво-
рення продуктів ліпоперокси-
дації (рис. 1).

Дослідження іншого показ-
ника, який характеризує стан
прооксидантної системи, а са-
ме МДА, показало його посту-
пове підвищення в селезінці
залежно від тривалості дії ан-
тигенного фактора. Так, на 34,
44, 54 і 64-ту добу АА спосте-
рігалося зростання вмісту
МДА відповідно на 23,6 %
(Р<0,05), 25,0 % (Р<0,05), 28,6 %
(Р<0,05) і 34,9 % (Р<0,05) про-
ти контрольних величин, що
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вказує на активізацію процесів
перекисного окиснення ліпідів
(див. рис. 1).

Результати проведених до-
сліджень показали, що в ран-
ньому періоді, а саме до 34-ї
доби АА, відбувається зростан-
ня активності СОД на 118,9 %
(Р<0,05) і вона не зазнає змін
на 44-ту добу (її показники зна-
ходяться на рівні контролю), а
надалі відбувається незначне
зниження активності СОД —
4,47 % (Р<0,05) в селезінці на
64-ту добу експерименту про-
ти інтактної групи морських сви-
нок (див. рис. 1).

Визначення активності ін-
шого ферменту АОС — катала-
зи у селезінці протягом ранньо-
го періоду формування АА (на
34-ту і 44-ту добу) дало змогу
встановити підвищення її відпо-
відно на 45,8 % (Р<0,05) і 9,3 %
(Р<0,05). Далі на 54-ту і 64-ту
добу цієї імунокомплексної па-
тології виявлено зниження ак-
тивності КТ відповідно на 6,1 %
(Р<0,05) і 3,1 % (Р<0,05) по-
рівняно з величинами контро-
лю (див. рис. 1), що свідчить
спочатку про стимуляцію АОС,
а пізніше — про її виснаження.

Нами в експерименті вста-
новлено, що активність перок-
сидази в селезінці теж зазна-
вала вірогідних змін за умови
формування АА. Вона в ран-
ньому періоді зростала (на
34-ту і 44-ту добу) на 40,8 %
(Р<0,05) і 19,2 % (Р<0,05), а

починаючи з 54-ї доби і далі на
64-ту добу, дещо була зниже-
ною на 5,0 % (Р<0,05) проти
показників інтактних морських
свинок (див. рис. 1).

Дослідження активності це-
рулоплазміну в селезінці в різні
періоди розвитку АА дало мож-
ливість виявити такі зміни. Так,
на 34-ту добу експерименту ак-
тивність ЦП зростала на 35,0 %
(Р<0,05), а потім на 44, 54 і
64-ту добу формування цієї екс-
периментальної моделі хворо-
би спостерігалося зниження її
активності відповідно на 4,2 %
(Р<0,05), 8,8 % (Р<0,05) і 9,0 %
(Р<0,05) порівняно з контролем
(див. рис. 1).

Отже, вивчення вмісту ДК і
МДА та активності СОД, КТ,
ПО і ЦП у селезінці показало
поступове інтенсивне утворен-
ня продуктів ПОЛ. У ранньому

періоді (34-та і 44-та доба)
спостерігалась активізація, а в
пізньому періоді (54-та і 64-та
доба) — пригнічення актив-
ності ферментів, що свідчить
про суттєві зрушення функціо-
нального стану прооксидант-
ної і антиоксидантної систем
за умов розвитку алергічного
альвеоліту.

Застосування препарату
тіотріазоліну приводить до зни-
ження рівня ДК на 28,8 %
(Р<0,05) і МДА на 21,2 %
(Р<0,05) та підвищення актив-
ності СОД і КТ, ПО і ЦП по-
рівняно з групою тварин з АА,
яким не вводили цей лікарсь-
кий засіб, що свідчить про по-
зитивний вплив його на зазна-
чені показники (рис. 2).

Отже, встановлено, що за
умов розвитку експерименталь-
ного алергічного альвеоліту
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Рис. 1. Функціональний стан прооксидантної й антиоксидантної систем
у селезінці морських свинок у різні періоди розвитку алергічного альвеоліту
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Рис. 2. Вплив тіотріазоліну на показники прооксидантної й антиокси-
дантної систем у селезінці морських свинок при алергічному альвеоліті
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порушується функціональний
стан прооксидантно-антиокси-
дантної системи у селезінці, а
призначення тваринам тіотріа-
золіну в дозі 100 мг/кг маси
внутрішньом’язово впродовж
10 днів викликає антиокси-
дантний вплив на окремі по-
казники ПОЛ і АОС.
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Сьогодні не існує консенсу-
су стосовно участі імунної
системи та мікробіоти кишеч-
нику в розвитку артеріальної
гіпертензії (АГ) [1; 2]. Однак
взаємозв’язок параметрів сис-
темного імунітету та мікроб-
ного пейзажу переконливо до-
ведено у дослідженнях J. E.
King [3], котрий встановив, що
зміни видового та кількісного
складу мікрофлори кишечнику
порушують компенсаторні ме-
ханізми імунного захисту мак-
роорганізму, це своєю чергою
сприяє поглибленню змін мікро-
екології кишечнику. Проте не
вирішеною залишається низка
питань стосовно того, як зміни
кишкової мікрофлори вплива-
ють на перебіг захворювань
серцево-судинної системи, і
навпаки, чи стає кишечник ор-
ганом-мішенню при АГ, чи не-
обхідно додатково корегувати

порушення кишкової мікрофло-
ри тощо.

У відповідності до однієї з
гіпотез, причиною підвищення
рівня прозапальних цитокінів
(інтерлейкіну 1β, фактора не-
крозу пухлин α (TNF-α) тощо)
у хворих на хронічну серцеву
недостатність (ХСН) є бакте-
ріальні ендотоксини, які про-
никають у кров через набряк-
лу стінку кишечнику і взаємо-
діють із CD14+-рецепторами
імунокомпетентних клітин, за-
пускаючи «спонтанний» син-
тез TNF-α та інших цитокінів [4;
5]. «Ентеральне» походження
ендотоксинів у хворих на ХСН
доведено тим, що їх концент-
рація у печінкових венах віро-
гідно вища, ніж у лівому шлу-
ночку чи легеневих венах [6].
Однак відсутні дані стосовно
причин підвищення рівнів про-
запальних цитокінів уже на ран-

ніх стадіях ХСН, коли веноз-
ний застій крові ще не вираже-
ний [7]. Невідомо, чи з’явля-
ються вони у хворих на АГ ще
до появи ХСН.

Мета роботи — встановити
зміни вмісту TNF-α й антитіл
класу IgG до ядер бактеріаль-
них ендотоксинів у хворих на
АГ залежно від тяжкості захво-
рювання та ступенів дисбакте-
ріозу порожнини дистального
відділу товстої кишки.

Матеріали та методи
дослідження

У дослідженні взяло участь
104 хворих на есенціальну
АГ (ЕАГ) І–ІІІ стадій тяжкості
(ВООЗ, 1999), у котрих через
7 днів після відміни антигіпер-
тензивних препаратів середнє
значення офісного артеріаль-
ного тиску (АТ) систолічного
та діастолічного (САТ, ДАТ),
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