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Даний факт щодо впливу ЕФР
на зменшення поглинання
глюкози може бути пов’яза-
ний як із інактивацією транс-
портерів глюкози GLUT1 і
GLUT3 [10], які гіперекспресо-
вані в клітинах MCF-7, так і з
активацією Na+-глюкозного син-
порту, що може призводити до
індукції потенціал-залежних
Na+-каналів, задіяних у проце-
сах адгезії, спрямованої мігра-
ції клітин та інвазії. Раніше
нами було виявлено, що ЕФР
впливає на електрокінетичні
характеристики клітин MCF-7
та відповідно на їх міграційний
потенціал у електричному по-
лі. При визначенні адгезивно-
го потенціалу клітин під впли-
вом досліджуваних агентів
було виявлено збільшення від-
сотка прикріплених клітин до
субстрату за впливу ЕФР на
(42±5) % (р<0,05) і зниження
адгезивної фракції за сумісно-
го впливу тералоку та герцеп-
тину на (23±2) % (р<0,05).

Таким чином, нами було
показано протилежно спря-
мовані ефекти на особливості

функціонування клітин MCF-7
за безсироваткових умов під
впливом ЕФР — мітогену, що
опосередковує свій вплив на
клітини через специфічні ре-
цептори (ЕФР-Р), і герцептину
та тералоку — антитіл до Р-ЕФР,
які є антиідіотиповими по від-
ношенню до EФР.
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Незважаючи на те, що ар-
сенал сучасних лікарських за-
собів нараховує кілька десят-
ків найменувань, проблема лі-
кування як асептичних, так і
гнійно-некротичних ран поки
що далека від свого розв’язан-
ня. Мікробна контамінація здат-
на суттєво змінити перебіг ра-
нового процесу. Поряд із ме-
ханічним ушкодженням тка-

нин, продукти бактеріальної
життєдіяльності можуть знач-
но розширити ділянку альтера-
ції та внести специфіку в пато-
генез первинних фаз загоєння.
Проте формування стійкості
мікроорганізмів до антимікроб-
них препаратів і зумовлена
цим втрата їх фармакологічної
ефективності потребують по-
шуку нових речовин і препара-

тів, здатних активно впливати
на їх ріст та розвиток [5].

Характер перебігу ранового
процесу зумовлений також
особливостями макроорганізму
(анатомо-фізіологічний стан
ушкоджених тканин, стан імун-
ної системи, здатність систем
регуляції гомеостазу адекват-
но реагувати на силу подраз-
ника). Відомо, що супровідні
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захворювання суттєво зміню-
ють фізіологічні процеси орга-
нізму та знижують його адап-
таційні можливості, зокрема
впливають на перебіг запален-
ня та регенерації, які є визна-
чальними для ранового проце-
су [6; 7].

Статистика клінічних дослі-
джень свідчить, що патологія
серцево-судинної системи по-
сідає провідне місце [4]. Про-
ведені попередні дослідження
гострого адреналінового ушко-
дження міокарда, яке є експе-
риментальною моделлю іше-
мічної міокардіодистрофії, до-
водять суттєвий його вплив на
стан неспецифічної резистент-
ності й імунної реактивності
організму, розвиток ендотокс-
емії та циркуляторної гіпоксії,
активацію процесів вільнора-
дикального окиснення [8].

На нашу думку, цікавим для
експериментального та клініч-
ного дослідження буде комп-
лексний препарат, який являє
собою композиційну суміш
ефективного антибактеріаль-
ного препарату та речовини,
якій були б притаманні вира-
жені антиоксидантні й антигіпо-
ксичні властивості. Нами було
запропоновано нову компози-
ційну суміш похідних γ-крото-
нолактону та хелатних комплек-
сів Zn-карнозину (надалі —
композиційна суміш), яка є
принципово новою біологічно
активною хімічною композиці-
єю, в основі якої лежать речо-
вини природного походження,
що мають низьку токсичність,
високий рівень біотрансфор-
мації, не акумулюються в ор-
ганізмі, при цьому їм власти-
вий широкий спектр фармако-
логічної активності. У своїх до-
слідженнях ми застосовували
2%-ну гелеву форму вказаної
композиційної суміші (КС), де
як основу з гідрофільними влас-
тивостями було обрано метил-
целюлозу, пропіленгліколь,
олію м’яти перцевої, воду очи-
щену [3].

Мета роботи — порівняти
інтенсивність регенерації екс-
периментальних інфікованих

дерматомних ран за умов дії
2%-ї гелевої форми компози-
ційної суміші похідних γ-крото-
нолактону та Zn-карнозину у
тварин із різним станом реак-
тивності організму.

Матеріали та методи
дослідження

Усі експериментальні тва-
рини (білі нелінійні статевозрі-
лі щури-самці масою тіла 180–
220 г) були розподілені на такі
піддослідні групи: тваринам
першої групи лікування не про-
водили, модельовані рани на
спині гоїлися самостійно вто-
ринним натягом (контрольна
група); тваринам другої групи
одночасно моделювали інфі-
ковану дерматомну рану та
гостре адреналінове пошко-
дження міокарда, а загоєння
ран відбувалося без лікування
(дослідна група 1); тваринам
іншої групи, починаючи з на-
ступного після моделювання
ран дня, одноразово наносили
однакову кількість 2%-ї гелевої
форми композиційної суміші
(дослідна група 2); у тварин
наступної групи, після моделю-
вання інфікованих ран і адре-
налінової міокардіодистрофії,
загоєння відбувалося при на-
несенні 2%-го гелю один раз
на добу досліджуваної компо-
зиційної суміші (дослідна гру-
па 3).

Стандартну інфіковану дер-
матомну рану моделювали
трафаретним шляхом за ме-
тодикою М. Д. Абдулаєва [1],
адреналінове пошкодження
міокарда (АПМ) спричиняли
шляхом одноразового внут-
рішньочеревинного введення
0,18%-го розчину адреналіну
гідротартрату («Дарниця», Ук-
раїна) білим нелінійним щу-
рам-самцям масою 180–220 г
з розрахунку 1 мг/кг за методи-
кою О. О. Маркова [2].

З метою оцінки ефективнос-
ті лікування здійснювали візу-
альне дослідження ранової по-
верхні на 3, 5, 7, 10, 14, 21-й
день після формування гнійної
рани. Після виведення тварин
із досліду проводили візуаль-

не вивчення поверхні та країв
рани. Величину площі рани ви-
значали шляхом перенесення
її країв на прозорий папір, по-
дальшого сканування й оброб-
ки цифрового зображення ра-
ни на персональному комп’ю-
тері за допомогою програмно-
го пакета “Microsoft Visio Pro
2007”. Математико-статистич-
ну обробку отриманих резуль-
татів досліджень проводили за
допомогою персонального
комп’ютера з інстальованим
відповідним програмним паке-
том “Statistica 8”.

Результати дослідження
та їх обговорення

Пофазна зміна площі рани
та терміни її загоєння свідчи-
ли про перебіг ранового про-
цесу й ефективність застосу-
вання досліджуваних препара-
тів у тому чи іншому його пе-
ріоді. Отримані дані подано у
табл. 1.

У початковій фазі ранового
процесу, внаслідок інтенсивно-
го набрякання, у всіх без ви-
нятку групах спостерігалося
значне збільшення площі ра-
ни. У контрольній групі таке
збільшення сягало 178,91 %. У
дослідній групі 1 набрякові й
ексудативні процеси були
виражені меншою мірою —
приріст площі становив лише
165,00 %, що було у межах
статистично вірогідного ре-
зультату порівняно з контроль-
ною групою (р=0,003) та на
13,91 % меншим за неї.

Застосування гелю КС доз-
волило домогтися зменшення
величини набряків у тварин
дослідних груп 2 та 3, де збіль-
шення площі становило від-
повідно 172,33 і 160,50 %. Не-
обхідно зауважити, що резуль-
тати вимірювання площі рани у
щурів дослідної групи 3 також
указали на вірогідну різницю з
тваринами контролю (р<0,001),
що можна пояснити невираже-
ними ексудативними процеса-
ми. Проте позитивний ефект
застосування гелю КС проявив-
ся, хоча і в статистично неві-
рогідному (р=0,223), меншому
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зростанні площі рани на цьо-
му етапі (на 4,50 %) щодо по-
казника дослідної групи 1.

Суттєва різниця між конт-
рольною та дослідними група-
ми, у яких як лікувальний за-
сіб використано гель КС, вияв-
лена у наступний термін екс-
перименту — на 5-ту добу, яка
відповідає фазі дегідратації та
некролізу, площа рани у конт-
ролі зменшилася до 152,25 %
від площі модельованої рани.
У дослідній групі 1 також ви-
явлено зменшення площі до
158,0 %, що було у межах ста-
тистичної невірогідності порів-
няно з контрольною групою.
Проте статистично вірогідну
різницю до показника конт-
рольної групи було виявлено
у дослідній 2 (125,25 %) і
дослідній 3 (124,08 %) групах
тварин. Останній отриманий
результат також вірогідно
(р<0,001) на 33,92 % був мен-
шим за дані дослідної групи 1,
де аналогічний рановий про-
цес на фоні АПМ не піддавав-
ся впливу КС.

Внаслідок дії компонентів
КС, для яких властивий проти-
запальний ефект, ліквідація

гострих запальних явищ та
очищення рани від некротич-
них мас відбувалися у значно
стисліші терміни, що створю-
вало сприятливі умови для
швидшого переходу до наступ-
ного етапу — фази зароджен-
ня репаративної грануляційної
тканини (7-ма–10-та доба).

Площа рани у тварин конт-
рольної групи на 10-ту добу
становила 102,75 % щодо по-
чаткової площі, а у щурів дослід-
ної групи 2 — 53,55 % (на
49,2 % (р<0,001) менше за по-
казник контролю). У зв’язку з
в’яло перебігаючим запальним
процесом і, як наслідок, повіль-
ним очищенням рани від нек-
ротичних мас, площа рани у
тварин дослідної групи 1 була
найбільшою за абсолютними
показниками та дорівнювала
117,66 %. Щоденне застосу-
вання гелю КС дозволило до-
могтися результату в 64,83 %
у дослідній групі 3, що було ві-
рогідно (р<0,001) меншим на
52,83 % за площу рани у тва-
рин дослідної групи 1.

Внаслідок швидшої ліквіда-
ції гострих запальних явищ, ін-
тенсивнішого некролізу, поча-

ток репаративних процесів у
щурів дослідної групи 2 спо-
стерігався на дві-три доби ра-
ніше і на 21-шу добу рани у тва-
рин дослідної групи 2 практично
повністю зарубцювалися (се-
редня площа рани усіх тварин
цієї групи становила 4,58 %). У
контролі ця величина сягала
9,66 %. Для дослідних груп з
модельованим АПМ залишко-
ва площа рани дорівнювала
відповідно 30,41 % у дослідній
групі 1 та 17,41 % у дослідній
групі 3 від початково модельо-
ваних величин ран (р<0,001)
як при порівнянні з контролем,
так і з групою 1.

Висновки

Отже, враховуючи отрима-
ні дані, можна констатувати,
що найбільш оптимальним
для застосування гелю КС у
тварин з нормоергічним і гіпо-
ергічним перебігом загоєння
ран є ранній період на фоні гід-
ратації, дегідратації та некро-
лізу. Застосування досліджу-
ваного засобу у пізніші термі-
ни може спричинити затримку
синтетичних процесів і спо-
вільнити інтенсивність регене-
раційних явищ у тканинах.
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Таблиця 1
Площа інфікованих дерматомних ран у динаміці

розвитку на фоні та без адреналінового пошкодження
міокарда і корекції композиційною сумішшю, M±m, n=10

  Терміни         Експериментальні групи тварин, площа рани, мм2

досліджень,
Контрольна Дослідна 1 Дослідна 2 Дослідна 3     доба

Початкові 120 120 120 120
дані

3-тя 214,7±3,5 198,0±3,3 206,8±2,7 192,6±2,8
p1=0,003 p1=0,09 p1≤0,001; р2=0,223

5-та 182,7±3,1 189,6±1,9 150,3±1,2 148,9±1,2
p1=0,07 p1≤0,001 p1≤0,001; р2≤0,001

7-ма 166,3±1,9 180,3±1,3 98,3±1,1 108,8±1,5
p1≤0,001 p1≤0,001 p1≤0,001; р2≤0,001

10-та 123,3±3,0 141,2±1,8 64,2±1,5 77,8±1,3
p1≤0,001 p1≤0,001 p1≤0,001; р2≤0,001

14-та 47,8±2,7 72,3±1,3 31,5±1,2 48,1±0,9
p1≤0,001 p1≤0,001 p1=0,915; р2≤0,001

21-ша 11,6±0,8 36,5±1,9 5,3±0,8 20,9±1,2
p1≤0,001 p1≤0,001 p1≤0,001; р2≤0,001

Примітка. р1 — вірогідність щодо контролю; р2 — вірогідність щодо до-
слідної групи 1.
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Вступ

Сучасне життя людини в
мегаполісі пов’язане з постій-
ним впливом різноманітних
стресових чинників. Гіподина-
мія, неправильне харчування,
нервові та психічні переванта-
ження, викликані складною
економічною, екологічною та
соціальною ситуацією, призво-
дять до погіршення загально-
го стану здоров’я населення та
розвитку комплексних пору-
шень у організмі людини. Од-
нією з найрозповсюдженіших
патологій, що розвивається за
таких умов, є виразка шлунка.
Сучасні наукові дослідження
зосереджені на вивченні біо-
хімічних механізмів її розвитку.

За умов стресу відбуваєть-
ся ушкодження ключових ла-
нок регуляції метаболізму: гі-
пофіз — гіпоталамус — наднир-
кові залози [1; 2]. Першим ета-
пом стрес-реакції є активація
симпатичної та парасимпатич-
ної нервової системи. Це має
важливе фізіологічне значення
для підвищення функціональ-
них можливостей організму
та запуску відновлювальних
процесів, спрямованих на збе-

реження гомеостазу. На друго-
му етапі стрес-реакція реалізу-
ється за схемою: дорсомеді-
альна частина мигдалеподіб-
ного ядра — ерготропні ядра
гіпоталамуса — груднинний
відділ спинного мозку — моз-
ковий шар надниркових залоз.
Включення до стрес-реакції
останньої зазначеної ланки
призводить до посиленої сек-
реції адреналіну та норадре-
наліну. Так відбувається мобі-
лізація організму. Однак якщо
стресорний чинник і далі чи-
нить ушкоджувальну дію, що
недостатньо компенсується
симпатоадреналовою реакці-
єю, яка включає перші 2 ета-
пи стрес-реакції, настає третій
етап, що полягає в активації
інших ендокринних механізмів
— адренокортикального, со-
матотропного і тиреоїдного.
Одним із наслідків цього є ак-
тивація ліполізу (зростання
вмісту жирних кислот, триацил-
гліцеролів, холестеролу).

Первинною ланкою, яка
сприймає ушоджувальний сиг-
нал, є плазматична мембрана,
і саме її компоненти набувають
суттєвих змін під дією різних
екстремальних впливів [3; 4].

Мета нашої роботи — ви-
вчити ліпідний і жирнокислот-
ний склад плазматичних мемб-
ран клітин слизової оболонки
шлунка (СОШ) щурів за умов
стресової експериментальної
виразки.

Матеріали та методи
дослідження

У дослідах використовува-
ли щурів лінії Вістар масою
близько 200 г, яких утримува-
ли на стандартному раціоні ві-
варію. Стресову модель вираз-
ки шлунка створювали за ме-
тодом «соціального іммобілі-
заційного стресу» в модифіка-
ції С. Д. Гройсмана і Т. Г. Ка-
ревиной [5]. За контроль слу-
гували здорові щури. Фракцію
плазматичних мембран (ПМ)
отримували центрифугуван-
ням у градієнті сахарози [6].

Ліпіди екстрагували хлоро-
форм-метанольною сумішшю
за методом [7]. Вміст полярних
ліпідів і холестеролу досліджу-
вали за методом хроматогра-
фії на пластинах Silufol. Кіль-
кісне оцінювання проводили за
допомогою денситометра. Ме-
тилові ефіри жирних кислот от-
римували додаванням до ос-




