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Актуальність. Запалення – сформована у процесі еволюційного розвитку загальнобіологічна захисно-
пристосувальна реакція організму у відповідь на вплив альтеруючих впливів алергічного, токсичного ґенезу. 
Сучасне лікування запальних реакцій потребує тривалого призначення протизапальних стероїдних та нестероїдних 
фармакологічних засобів, при чому є ризик розвитку виражених побічних реакцій та ускладнень. Ми зацікавилися 
протизапальними ефектами рослинних поліфенолів, з яких обрали для дослідження елагову кислоту, та аутологічної 
збагаченої тромбоцитами плазми крові. 

Ціль: визначення протизапальної ефективності збагаченої тромбоцитами плазми при її роздільному та 
сумісному введенні з елаговою кислотою при карагенан-спричиненому ексудативному запаленні лапи щурів.

Матеріали та методи. В роботі, у щурів за умов гострого експерименту відтворювали карагенан-індукований 
набряк лапи. З лікувальною метою в групах тварин застосовували роздільне та сумісне введення збагаченої 
тромбоцитами плазми та елагової кислот. В якості референс-препарату вводили диклофенак натрію. Через 30 хв 
1, 2, 4 і 6 год після інтраплантарного введення карагенану у щурів оцінювали вираженість проявів асептичного 
ексудативного запалення лапи - об’єм та товщину запального набряку, а також вираженість сомато-сенсорної 
(больової) чутливості в тестах на відсмикування хвоста та «гарячої пластини». 

Результати. Отримані дані свідчать про досягнуту можливість підвищення ефективності протизапального 
лікування шляхом додавання до фармакологічної схеми збагаченої тромбоцитами плазми. Цей ефект 
характеризується редукцією вираженості запального набряку лапи щурів, зниженням запального індексу, а також 
відновленням соматосенсорної (больової) чутливості тварин при карагенан-індукованому асептичному запаленні 
після сумісного введення збагаченої тромбоцитами плазми та елагової кислоти. Виявлена протизапальна дія 
досліджуваних речовин виявилася максимальною на відтермінованих стадіях запальної реакції при введенні 
карагенану, а саме, починаючи з 4 год досліду, і тривала до кінця досліду.

Висновок. При сумісному введенні збагаченої тромбоцитами плазми та елагової кислоти вираженість 
карагенан-ініцийованого асептичного запалення пригнічується завдяки впливу комплексної фармакологічної 
схеми на основні ланцюги запальної реакції. Виявлена протизапальна ефективність сумісного введення збагаченої 
тромбоцитами плазми та елагової кислоти та патогенетична обумовленість реалізації даного захисного ефекту 
при карагенан-ініційованому запаленні лапи щурів доводить доцільність клінічного тестування протизапальної 
ефективності цієї фармакологічної схеми.

Ключові слова: ексудативне запалення, карагенан, щури, набряк лапи, больова чутливість, елагова кислота, 
збагачена тромбоцитами плазма, патофізіологічні механізми.
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Актуальність. Запалення відоме як сфор-
мована у процесі еволюційного розвитку за-
гальнобіологічна захисно-пристосувальна 
реакція організму у відповідь на вплив альте-
руючих впливів алергічного, токсичного ґене-
зу, інфекційних чинників тощо [1]. Означена 
захисно-пристосувальна реакція організму 
спрямована на локалізацію флогогену у місці 
його проникнення в організм, його виведення 
(елімінацію) з організму та на процеси віднов-
лення (регенерації) ушкодженої ділянки (або 
тканини) організму. За фундаментальними уяв-
леннями, запалення може маніфестувати в ор-
ганізмі у вигляді гострої патологічної реакції та 
хронічного патологічного стану [1, 2]. Зазвичай, 
організм в змозі впоратися із гострою запаль-
ною реакцією активацією власного імунного за-
хисту, інша клінічна маніфестація характеризує 
стани з хронічним запаленням, при яких втра-
чається захисна (або пристосувальна) функція 
даного процесу та які потребують більш ви-
раженої, іноді за допомогою фармакологічної 
терапії, активації імунного захисту та характе-
ризуються розвитком супутніх патологічних 
реакцій із патологічної дисфункцією інших 
органів та систем органів (серцево-судинної, 
травної, суглобово-м’язевої систем та ін.) [3-5]. 
Подібне потребує перегляду та інколи припи-
нення протизапального лікування [6].

Саме тому механізми найдавнішої та найві-
домішої патологічної реакції – запальної реак-
ції організму – дотепер потребують уточнення 
з точки зору їхніх патофізіологічних механізмів 
та перегляду протизапальної терапії. В патоге-
незі гострого запалення доведено прискорен-
ня процесів ліпопероксидації, гіперпродукцію 
прозапальних цитокінів та чинників росту, 
активацію синтезу окису азоту, арахідонової 
кислоти та інші патобіохімічні механізми [1, 3, 
4]. В ранній стадії запальної реакції доведено 
залучення процесу дегрануляції базофільних 
лейкоцитів із визволенням гістаміну, серотоні-
ну, брадикініну, активації циклооксигенази зі 
збільшенням вмісту простагландинів, в той час 
як протягом відтермінованої стадії запальної 
реакції в більшому ступені характерні процеси 
інфільтрації нейтрофілів та триваючі внаслідок 
патобіохімічних реакцій судинні реакції [1].

В теперішній час запалення вважається од-
ним із ланцюгів у складних патогенетичних 
механізмах хронічних остеодистрофічних про-
цесів, церебральних дегенеративних процесів, 
запалення та ін., тобто перебіг типового пато-
логічного запального процесу придбав окремі 
нові клінічні ознаки, які потребують уточнення 
задля можливості його ранішньої діагностики 
та послідуючої ефективної патогенетичної фар-
макокорекції [2, 6-9].

Вважається, що фармакологічним сполу-
кам, які ефективно протидіють прискоренню 
процесів ліпопероксидації, запобігають утво-
ренню активних вільних радикалів, визво-
ленню прозапальних цитокінів та утворенню 
білкових медіаторів запалення, гальмують ак-
тивність циклооксигенази та гіперактивної ін-
дуцибельної форми окису азоту, притаманні 
більш виражені протизапальні властивості, ніж 
сучасним протизапальним фармакологічним  
препаратам [10, 11].

З числа можливих напрямів пошуку нових 
речовин із протизапальною активністю пер-
спективним є дослідження сполук рослинного 
походження, яким притаманні численні біоло-
гічні та фармакологічні ефекти, у тому числі й 
протизапальні [11-13]. Ми зацікавилися проти-
запальними ефектами рослинних поліфенолів, 
з яких обрали для дослідження елагову кислоту 
(ЕК), для якої доведені антиоксидантні, проти-
больові, протипухлинні та протизапальні ефек-
ти [14, 15]. Доведені також протизапальні вла-
стивості аутологічної збагаченої тромбоцитами 
плазми (ЗТП) крові [16, 17], що ми розглядаємо 
в якості можливості перевірки підсилення ви-
раженості протизапального ефекту при суміс-
ному введенні означених двох субстанцій, 

Ціль: визначення протизапальної ефектив-
ності збагаченої тромбоцитами плазми при її 
роздільному та сумісному введенні з елаговою 
кислотою при карагенан-спричиненому ексуда-
тивному запаленні лапи щурів.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ 

Експериментальні дослідження були про-
ведені за умов гострого експерименту на 
щурах-самцях лінії Вістар згідно вимог щодо 
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використання лабораторних тварин у експе-
риментальних дослідженнях (Конвенція Ради 
Європи, 1986; Закон України від 21.02.2006, 
№3447-IV). Щури знаходилися на стандартній 
дієті та мали вільний доступ до води. Утри-
мання, поводження та всі маніпуляції з екс-
периментальними тваринами та проводилися 
відповідно до «Міжнародного кодексу медич-
ної етики» (Венеція, 1983), «Загальних етич-
них принципів експериментів на тваринах»,  
прийнятих V Національним конгресом з бі-
оетики (Київ, 2013 р.) та Директиви Європей-
ського Парламенту та Ради 2010/63/ЄС про 
захист тварин, які використовуються для нау-
кових цілей.

Застосовували наступні групи експеримен-
тальних щурів: 1 – контроль (інтактні тварини, 
n=6); 2 - щури з інтраплантарним введенням 
карагенану (n=8); 3 - щури з інтраплантарним 
введенням карагенану, яким перорально уво-
дили референс-препарат диклофенак натрію 
(ДН; 2.5% розчин; 8.0 мг/кг; «Лубнифарм», 
Украина, n=6); 4 - щури з інтраплантарним 
введенням карагенану + ЗТП (n=8); 5 - щури 
з інтраплантарним введенням карагенану + 
ЕК (2,3,7,8 тетрадокси(1) бензопіранол (5,4,3-
cde)([1) бензопиран-5,10-діон; в/очер; 30 мг/
кг; ООО «Хімлабореактив», Україна; n=8); 6 - 
щури з інтраплантарним введенням карагена-
ну + ЕК + ЗТП (n=8).

Запальну реакцію викликали введенням 
0,1 мл 1,0 % розчину карагенану шляхом су-
бплантарної ін’єкції в стопу правої задньої 
лапи. Досліджувані фармакологічні сполуки 
та референc-препарат уводили тваринам за 40 
хв до введення карагенану. За щурами після 
цього спостерігали протягом 6 год. Через 30 хв 
1, 2, 4 і 6 год після інтраплантарного введен-
ня карагенану у щурів оцінювали вираженість 
проявів асептичного ексудативного запалення 
лапи - об’єм та товщину запального набряку. 
Об’єм набряку вимірювали за допомогою циф-
рового плетизмометра 37140 (“Ugo Basile”, Кі-
тай), товщину набряку — електронним штан-
генциркулем YT-7201 (“YATO”, Польща) [12]. 
Набряк лапи щурів визначали за формулою 
(a-b), в якій вказані показники означали об’єм 
правої лапи до та після введення карагенану 

та призначення відповідних фармакологічних 
сполук.

Протизапальну активність (Inflammatory 
response suppression index) оцінювали у відсо-
тках за рівнем редукції набряку в задніх лапах 
тварин, яким уводили досліджувані фармако-
логічні сполуки, порівняно аналогічним по-
казником у щурів з карагенан-спричиненим 
набряком лапи, який приймали за 100%.

У вказані інтервали часу після інтраплан-
тарного введення карагенану поведінку щурів 
визначали в тесті відсмикування хвоста (tail-
flick test) та тесті «гарячої пластини» (hot-plate 
test), які виконували за загальноприйнятою 
методикою [18, 19]. В тесті відсмикування 
хвоста визначали латентний період відсмику-
вання хвоста із рідини з температурою в 50 оС, 
в тесті «гарячої пластини» визначали темпера-
туру металевої поверхні, при якій щури нама-
галися відсмикувати лапу або підстрибнути.

Збагачену тромбоцитами плазму, яку готу-
вали за стандартною методикою, після приго-
тування відразу вводили в праву задню кінців-
ку щурів об’ємом 0,2 мл лінійно ретроградно 
від двох точок [17].

Отримані дані обчислювали статистично 
із застосуванням непараметричного критерію 
Крушкал-Валлісу. P<0.05 обирали як критерій 
вірогідності.

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Перебіг карагенан-спричиненого гострого 
ексудативного асептичного запалення у щу-
рів характеризувався суттєвим посиленням 
ексудативного компоненту запальної реакції, 
максимум вираженості якої реєстрували на 4 
год патологічного процесу, що проявлялося 
суттєвим збільшенням показників товщини та 
об’єму набряку (9.1±0.9 мм та 8.84±0.08 мл, від-
повідно; p<0.01; Рис. 1).

Роздільне та сумісне введення ЕК та ЗТП ви-
явилося нездатним вплинути на вираженість 
карагенан-спричненого набряку лапи протя-
гом перших 2 год (p>0.05). Через 4 год після 
введення карагенану величини досліджуваних 
показників в разі роздільного та сумісного вве-
дення ЕК та ЗТП були значно менше при по-
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Рис. 1. Вплив роздільного та сумісного введення збагаченої тромбоцитами плазми та елагової кислоти на вираженість кара-
генан-спричиненого ексудативного запалення лапи щурів.

Позначення: за віссю абсцис – досліджувані групи щурів протягом терміну досліду (30 хв, 
1, 2, 4 і 6 год); за віссю ординат – досліджувані показники, визначені у % відносно відповідних 
значень у щурів в контрольних спостереженнях: 1 – товщина набряку; 2 – об’єми набряку; 3 – 
показник пригнічення запальної реакції.

Примітки: * – p<0.05 та ** – p<0.01 – достовірні відмінності порівняно з відповідними значен-
нями у щурів контрольної групи;

# – p<0.05 та ## – p<0.01 – достовірні відмінності порівняно з відповідними значеннями у 
щурів з набряком лапи;

@ – p<0.05 – достовірні відмінності порівняно з відповідними значеннями у щурів з набряком 
лапи, яким уводили збагачену тромбоцитами плазму (в усіх обчисленнях застосовували крите-
рій Крускалл-Валлісу).
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рівнянні з аналогічними показниками у щурів 
з набряком лапи (в усіх обчисленнях p<0.05), 
але продовжували залишатися більшими, ніж 
у щурів без введення фармакологічних препа-
ратів (в усіх обчисленнях p<0.05). При цьому 
індекс пригнічення запальної реакції у щурів 
вказаних трьох груп виявився співставним і 
варіював в межах від 26.2% до 38.1% відносно 
такого показника у щурів з набряком лапи без 
введення фармакологічних препаратів (в усіх 
обчисленнях p<0.05).

На 6-й год досліду введення ЕК та ЗТП ініці-
ювали практично тотожне зменшення показ-
ників запалення лапи, які були на 58.6% та на 
70.3% (товщина та об’єм лапи після введення 
ЗТП) та на 64.4% і на 75.8% (товщина та об’єм 
лапи після введення ЕК) менше ніж аналогічні 
показники у щурів із карагенан-ініційованим 
набряком лапи без введення фармакологічних 
сполук. Величини досліджуваних показників 
карагенан-ініційованого запалення лапи в разі 

сумісного введення ЗТП та ЕК дорівнювали, 
відповідно, 1.6±0.2 мм і 0.13±0.01 мл, що, бу-
дучи менше відповідних показників у щурів 
із набряком лапи без лікування (в усіх обчис-
леннях p<0.01), виявилося в 2.25 та в 2.08 разів 
менше при порівнянні з аналогічним показни-
ками в щурів із набряком лапи, якими уводили 
ПРП (в усіх обчисленнях p<0.05). Отримані ві-
рогідні зміни товщини та об’єму набряку лапи 
щурів на 6-й годині досліджу підтверджували-
ся зменшенням індексу вираженості запальної 
реакції.

В тесті відсмикування хвоста протягом пер-
ших 2 год після введення карагенану латент-
ний період відсмикування хвоста у групах щу-
рів із набряком лапи та з набряком лапи, яким 
роздільно та сумісно вводили ЗТП та ЕК, був 
суттєво менше, ніж такий самий контроль-
ний показник (p<0.05), та виявився тотожним 
з аналогічним показником у щурів набряком 
лапи без лікування (p>0.05; Таблиця 1). 

Таблиця 1
Вплив роздільного та сумісного введення збагаченої тромбоцитами плазми та елагової  

кислоти на поведінку в тестах «відсмикування хвоста» та «гарячої пластини» при  
карагенан-спричиненому ексудативному запаленні лапи щурів

Групи щурів

Основні досліджувані показники, M±m

Тест на відсмикування хвоста. 
Латентний період, сек

Тест гарячої пластини. Темпе-
ратура відсмикування лапи, 

oC
30 хвилин

1. Контроль, n=6 4.7±0.4 48.4±3.7

2. Щури із набряком лапи, n=8 2.8±0.3* 31.1±3.1*

3. Щури із набряком лапи + дикло-
фенак, n=6 3.1±0.3* 33.4±3.2*

4. Щури із набряком лапи + ЗТП, n=8 3.0±0.3* 29.8±2.8*

5. Щури із набряком лапи + ЕК, n=8 2.7±0.3* 30.6±2.7*

6. Щури із набряком лапи + ЗТП + 
ЕК, n=8 3.2±0.3* 31.1±2.7*

1 год.

1. Контроль, n=6 4.8±0.4 46.4±3.8

2. Щури із набряком лапи, n=8 2.1±0.2* 27.6±2.4*
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3. Щури із набряком лапи + диклофенак, 
n=6 3.3±0.3# 36.2±3.1

4. Щури із набряком лапи + ЗТП, n=8 2.6±0.2* 28.4±2.6*

5. Щури із набряком лапи + ЕК, n=8 2.4±0.2* 27.6±2.4*

6. Щури із набряком лапи + ЗТП + ЕК, n=8 2.7±0.3* 29.3±2.7*

2 год.

1. Контроль, n=6 5.1±0.4 50.1±4.4

2. Щури із набряком лапи, n=8 2.3±0.3* 26.2±2.4*

3. Щури із набряком лапи + диклофенак, 
n=6 4.1±0.4# 40.4±3.8#

4. Щури із набряком лапи + ЗТП, n=8 2.8±0.3* 26.8±2.8*

5. Щури із набряком лапи + ЕК, n=8 2.7±0.2* 29.6±2.8*

6. Щури із набряком лапи + ЗТП + ЕК, n=8 3.2±0.3* 30.3±2.8*

4 год.

1. Контроль, n=6 4.6±0.4 44.8±3.8

2. Щури із набряком лапи, n=8 2.2±0.2* 24.8±2.6

3. Щури із набряком лапи + диклофенак, 
n=6 4.1±0.4# 42.7±4.1#

4. Щури із набряком лапи + ЗТП, n=8 3.3±0.3# 28.4±2.6*

5. Щури із набряком лапи + ЕК, n=8 3.2±0.3# 27.7±2.7*

6. Щури із набряком лапи + ЗТП + ЕК, n=8 3.9±0.3# 34.2±2.9#

6 год.

1. Контроль, n=6 4.7±0.4 46.7±3.9

2. Щури із набряком лапи, n=8 3.3±0.3* 22.3±2.3

3. Щури із набряком лапи + диклофенак, 
n=6 4.4±0.4# 42.1±3.8#

4. Щури із набряком лапи + ЗТП, n=8 3.2±0.3# 29.9±2.8#

5. Щури із набряком лапи + ЕК, n=8 3.3±0.3# 31.2±2.9#

6. Щури із набряком лапи + ЗТП + ЕК, n=8 4.3±0.4#@ 39.8±3.6#@

Примітки: * – p<0.05 та ** – p<0.01 – достовірні відмінності порівняно з відповідними значен-
нями у щурів контрольної групи; # – p<0.05 та ## – p<0.01 – достовірні відмінності порівняно з 
відповідними значеннями у щурів з набряком лапи; @ – p<0.05 – достовірні відмінності порівня-
но з відповідними значеннями у щурів з набряком лапи, яким уводили збагачену тромбоцитами 
плазму (в усіх обчисленнях застосовували критерій Крускалл-Валлісу).
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На 4-й год перебігу карагенан-спричине-
ного набряку лапи величина досліджуваного 
показника у щурів, яким роздільно уводили 
ЗТА та ЕК, дорівнювала 3.3±0.3 сек та 3.2±0.3 
сек, відповідно, що виявилося більше при по-
рівнянні з таким показником у щурів із набря-
ком лапи без лікування (p<0.05). Латентний 
період відсмикування хвоста в групі щурів із 
набряком лапи та сумісним введенням ЗТП та 
ЕК виявився більшим, ніж у щурів із набряком 
лапи без лікування (p<0.05) та співставним з 
таким показником при роздільному введенні 
даних речовин. 

На 6-й год досліду латентний період відсми-
кування хвоста в групі щурів із набряком лапи 
та сумісним введенням ЗТП та ЕК дорівнював 
4.3±0.4 секу, що виявилося на 30.3% більше, 
ніж аналогічний показник у щурів із набряком 
лапи без лікування, та на 34.4% більше при по-
рівняння з таким показником в групі щурів із 
набряком лапи, яким окремо вводили ЗТП (в 
усіх обчисленнях p<0.05). 

В тесті «гарячої пластини» роздільне вве-
дення щурам із набряком лапи ЗТП та ЕК 
виявилося неефективним протягом 4 год до-
сліду – величина досліджуваного показника 
була співставна з відповідним показником у 
щурів із карагенан-спричиненим набряком  
лапи (p>0.05). 

За умов сумісного введення щурам із кара-
генан-спричиненим набряком лапи ЗТП та ЕК 
латентний період відсмикування лапи щурів 
на 4-й добі досліду дорівнював 34.2±2.9 сек, 
що виявилося на 37.9% більше, ніж у щурів із 
набряком лапи без лікування (p<0.05). На 6-й 
год досліду величина досліджуваного показ-
ника, будучи суттєво більшою при порівнянні 
з аналогічним показником у щурів із набряком 
лапи без лікування, виявилася на 33.1% більше 
відповідно такого показника у щурів із набря-
ком лапи, яким уводили ЗТП (в усіх обчислен-
нях p<0.05).

Таким чином, сукупність отриманих да-
них свідчить про досягнуту та статистично 
підтверджену можливість підвищення ефек-
тивності протизапального лікування шляхом 
додавання до фармакологічної схеми ЗТП. 
Подібне твердження характеризується тим, 

що в разі сумісного введення ЗТП і ЕК при ка-
рагенан-індукованому асептичному запален-
ні було зареєстровано редукцію вираженості 
запального набряку лапи щурів, зниження 
запального індексу, а також відновлення со-
матосенсорної чутливості експериментальних 
тварин.

Виявлена протизапальна дія досліджуваних 
речовин виявилася максимальною на відтермі-
нованих стадіях запальної реакції при введенні 
карагенану, а саме, починаючи з 4 год досліду, 
і тривала до кінця досліду. Сумісне введення 
ЗТП і ЕК при цьому ефективніше усувало на-
бряк лапи та в меншому ступені і пізніше вия-
вилося ефективним в аспекті відновлення бо-
льової чутливості. Відзначимо при цьому, що 
протизапальна ефективність роздільного та 
сумісного введення ЗТП та ЕК поступалася та-
кому ефекту при введенні референс-препарату 
диклофенаку натрію.

Отримані дані скоріше за все мають фено-
менологічне значення. При їх обговоренні ми 
дозволимо акцентувати увагу на наступних 
положеннях. По-перше, вважаємо важливим 
вивчення питання про розробку ефективних 
схем протизапальної терапії з впливом на його 
провідні патобіохімічні ланки патогенезу. У 
цьому аспекті вважаємо важливим не стільки 
доведені протизапальні ефекти ЕК в умовах 
карагенан-індукованого запального набряку 
лапи щура, скільки висвітлену принципову 
можливість підвищення ефективності про-
тизапального ефекту в результаті сумісного 
введення ЗТП та ЕК. Ми впевнені, що досягли 
ефекту адитивності в результаті цього суміс-
ного застосування рослинного поліфенолу та 
рідини з сумішшю автентичних біологічно ак-
тивних компонентів, що, на наш погляд, є ціка-
вим та багатообіцяючим фактом, який потре-
бує інтенсивної експериментальної перевірки 
та клінічної апробації.

По-друге, виявлені результати співвідно-
сяться з отриманими даними, які ще не опу-
бліковані та висвітлюють пригнічення ви-
вільнення прозапальних цитокінів фактору 
некрозі пухлини-альфа та інтерлейкіну-1-бета 
при карагенан-спричиненому запаленні внас-
лідок сумісного введення ЗТП та ЕК. Але все 
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ж таки, приймаючи до уваги візуальні ефекти 
та отримані абсолютні дані зменшення вира-
женості запалення лапи тварин після сумісно-
го введення відзначених речовин, ми впевнені, 
що при сумісному застосуванні ЗТП та ЕК до-
сягається ефект пригнічення патогенетичних 
циклічних самопідтримуючихся механізмів 
запалення, що згубно впливає на стабільність 
внутрішньоклітинних структур, клітинних 
мембран і функціональну активність органів 
і систем організму. Зменшення вивільнен-
ня прозапальних цитокінів за вказаних умов 
лише підтверджує протизапальну ефектив-
ність схеми фармакологічної корекції, яка  
тестується.

По-третє, цікаво, що додатково до змен-
шення вираженості маніфестації карагенан-і-
ніційованого запального набряку лапи щурів, 
нами доведено нормалізацію больової реакції 
за вказаних умов при сумісному введенні ЗТП 
та ЕК в тестах відсмикування хвоста та «гаря-
чої пластини». Подібне відновлення соматосен-
сорної чутливості при периферичних невропа-
тіях фахівцями вважається в якості доведення 
ефективності лікувальних схем, в тому числі і 
протизапальної спрямованості [20, 21]. 

Вважаємо доцільним обґрунтувати причи-
ни вибору нами ЗТП для цих досліджень. По-
чаткові дані про протективні ефекти ЗТП для 
клітинної регенерації, хрящової та кісткової 
репарації, для спортивної медицини, травма-
тології та стоматології отримали надалі сут-
тєві доповнення, які розширили спектр засто-
сування даного джерела біологічно активних 
субстанцій. В даний час вважається можливим 
застосовувати ЗТП у тому числі й для надання 
протизапального ефекту за рахунок факторів 
росту, що знаходяться в ній [22, 23]. Доведе-
но також здатність ЗТП посилювати локальну 
перфузію з покращенням трофіки тканини та 
репаративний ефект у стадії проліферації [24, 
25], що також збільшує арсенал показань для 
перевірки ефективності реалізації протиза-
пального ефекту ЗТП. 

І, насамкінець, вважаємо принципово важ-
ливим, що внаслідок сумісного введення ЗТА 
та ЕК не лише зменшується вираженість кара-
генан-ініцийованого асептичного запалення 

та відновлюється соматосенсорна чутливість, 
скільки реалізується можливість впливу на 
основні ланцюги запальної реакції. При цьо-
му висвітлена протизапальна ефективність 
сумісного введення ЗТП та ЕК та патогенетич-
на обумовленість реалізації даного захисного 
ефекту при карагенан-ініційованому запален-
ні лапи щурів доводить доцільність клінічного 
тестування протизапальної ефективності да-
ної фармакологічної схеми.

Отже, протизапальна ефективність сумісно-
го введення ЗТП та ЕК при карагенан-індуко-
ваному запаленні має важливе прикладне зна-
чення, оскільки дозволяє розірвати «порочне 
коло» патогенезу самопідсилюючої та самопід-
тримуючої флогогенної патологічної реакції та 
активізувати саногенетичні механізми. 

ВИСНОВКИ

1. Сумісне введення збагаченої тромбоцитами 
плазми та елагової кислоти щурам із кара-
генан-спричиненим ексудативним запа-
ленням виявляє протизапальну активність, 
вираженість якої перевищую таку при роз-
дільному введенні цих речовин.

2. Протизапальна ефективність сумісного 
введення збагаченої тромбоцитами плазми 
та елагової кислоти проявляється зменшен-
ням вираженості карагенан-індукованого 
набряку лапи щурів, зменшенням абсолют-
ної величини показника пригнічення за-
пальної реакції, а також відновленням со-
мато-сенсорної (больової) чутливості.

3. Відновлення соматосенсорної (больової) 
чутливості щурів при карагенан-спричи-
неному ексудативному запаленні проявля-
лося збільшенням латентного періоду від-
смикування хвоста від гарячої води в тесті 
на відсмикування хвоста та збільшенням 
температури металевої поверхні, з якої на-
магалося відсмикнути лапу тварина в тесті 
«гарячої пластини». 

4. Протизапальна дія в разі сумісного введен-
ня збагаченої тромбоцитами плазми та ела-
гової кислоти за умов карагенан-спричине-
ного ексудативного запалення виявилася 
максимальною на відтермінованих стадіях 
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запальної реакції при, а саме, на 4 год дослі-
ду, і тривала до кінця досліду.

5. При сумісному введенні збагаченої тромбо-
цитами плазми та елагової кислоти вираже-
ність карагенан-ініцийованого асептичного 
запалення пригнічується завдяки впливу 
комплексної фармакологічної схеми на ос-
новні ланцюги запальної реакції.

6. Виявлена протизапальна ефективність су-
місного введення збагаченої тромбоцитами 
плазми та елагової кислоти та патогенетич-
на обумовленість реалізації даного захис-
ного ефекту при карагенан-ініційованому 
запаленні лапи щурів доводить доцільність 
клінічного тестування протизапальної 
ефективності цієї фармакологічної схеми.
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PLATELET-RICH PLASMA ENHANCES THE ANTI-INFLAMMATORY EFFECT OF ELLAGIC 
ACID IN CARRAGEENAN-INDUCED EXUDATIVE INFLAMMATION

Vastyanov R.S., Stoyanov O.M., Zolotaryova N.A., Babienko V.V., Hruzevskiy O.A., Kirchev V.V. 

Odesa National Medical University, Odesa, Ukraine

rvastyanov@gmail.com

Background.  Inflammation is an evolutionary developed general biological protective and adaptive reaction of the 
body in response to the alterative agents of allergic, toxic genesis influence. Modern treatment of inflammation requires 
prolonged administration of anti-inflammatory both steroid and non-steroidal pharmacological agents which increase the 
risk of expressive adverse reactions and complications development. We were interested in the anti-inflammatory effects of 
plant polyphenols, especially ellagic acid, and autologous platelet-rich plasma investigation. 

Aim:  to determine the expression of platelet-rich plasma anti-inflammatory effect in conditions of its complex use in a 
model of carrageenan-induced exudative inflammation of rats paw.

Materials and methods. In the work, carrageenan-induced paw edema was induced in rats in conditions of acute 
experiment. Platelet-rich plasma and ellagic acids separate and combined administration was used with therapeutic purposes 
in animals. Diclofenac sodium was chosen as a reference drug. The aseptic exidative paw edema expression - the volume and 
thickness of inflammatory edema, as well as the severity of somatosensory (pain) sensitivity in the tail-flick and “hot plate” 
tests - were determined 30 min, 1, 2, 4 and 6 hrs after carrageenan administration.

Results.The data obtained indicate the achieved possibility of anti-inflammatory treatment efficacy increasing by platelet-
rich plasma adding to the pharmacological regimen. This effect is characterized by the severity of rats’ paw inflammatory 
edema reduction, an inflammatory index decreases as well as the somatosensory (pain) sensitivity restoration in animals in 
conditions of carrageenan-induced aseptic inflammation after platelet-rich plasma and ellagic acid combined administration. 
The investigated compounds anti-inflammatory effect was maximal at the delayed stages of inflammatory reaction, namely, 
starting from 4 hour and continued till the end of the trial.

Conclusion. The expression of carrageenan-initiated aseptic inflammation suppressed as a result of platelet-rich plasma 
and ellagic acid combined administration due to this complex pharmacological scheme impact on the main chains of the 
inflammatory reaction development. The revealed platelet-rich plasma and ellagic acid combined administration anti-
inflammatory efficacy together with this protective effect pathogenetic background in conditions of rat paw carrageenan-
initiated inflammation prove the reasonability of this pharmacological scheme anti-inflammatory efficacy clinical testing.

Key words: exudative inflammation, carrageenan, rats, paw edema, pain sensitivity, ellagic acid, platelet-rich plasma, 
pathophysiological mechanisms.
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Актуальність. Найчастіше self-limited рекурентні респіраторні інфекції (РРІ) діагностуються серед дітей 
дошкільного віку. З одного боку, ці інфекції спричиняють значне навантаження на систему охорони здоров’я в 
суспільстві через часті звернення до лікарів і госпіталізації. Водночас вони мають виражений негативний вплив 
на соціально-економічний стан у державі через тривалу відсутність батьків на роботі, пов’язану з необхідністю 
догляду за дитиною, яка часто хворіє.

Ціль: виявити найбільш впливові фактори, що сприяють підвищеній схильності дітей дошкільного віку до 
self-limited РРІ.

Матеріали та методи. Обстежено 45 дітей (21 хлопчик і 24 дівчинки) віком 1-6 років, які перебували на 
госпітальному лікуванні з приводу гострої респіраторної інфекції (ГРІ) у дитячих лікарнях м. Рівне. У них враховано 
кількість епізодів ГРІ за попередній рік їхнього життя, індекс резистентності, а також 21 потенційний фактор 
ризику self-limited РРІ. Статистичну обробку цифрових даних здійснено за допомогою ліцензованого програмного 
забезпечення «IBM SPSS Statistics 28» із розрахунком довірчого інтервалу для коефіцієнта ρ-Спірмена й відношення 
шансів.

Результати. Серед вивчених дихотомічних факторів ризику self-limited РРІ найбільш значущими в обстежених 
дітей дошкільного віку виявилися наступні: 1) проживання в міській локації; 2) присутність у сім’ї інших дітей, 
які мають/мали схильність до РРІ; 3) застосування антибіотиків із лікувальною метою за попередній рік 3 рази 
й більше; 4) пасивний вплив тютюнового диму на дитину; 5) тютюнопаління матері на час вагітності, внаслідок 
якої народилася обстежена дитина. Загалом, для 9 з 20 врахованих дихотомічних факторів встановлено 
незаперечну вірогідність їхнього ефекту на схильність дітей до частих ГРІ. Водночас бінарна логістична регресія 
продемонструвала асоціацію між нижчими значеннями концентрації гемоглобіну крові й приналежністю дітей до 
підгрупи з частішими епізодами ГРІ. При цьому частка зазначеного гематологічного показника в представленій 
моделі склала 51,7%.

Висновок. Не зафіксовано суттєвих відмінностей у переліку значущих факторів ризику self-limited РРІ між 
дітьми дошкільного віку, які проживають у східному й західному регіонах України. Отримані результати будуть 
враховані в комплексному прогнозуванні підвищеної схильності дітей у цьому віці до частих епізодів ГРІ.

Ключові слова: діти дошкільного віку, рекурентні респіраторні інфекції, фактори ризику, комплексний аналіз. 


