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Âïëèâ êð³îåêñòðàêòó õîð³îíà
íà êë³òèíí³ ðåàêö³¿ âîãíèùà çàïàëåííÿ

Íà ìîäåëè êàðàãèíåíîâîãî îñòðîãî àñåïòè÷åñêîãî ïåðèòîíèòà ó êðûñ
ïîêàçàíî, ÷òî ïðè âîñïàëåíèè íà ôîíå ââåäåíèÿ êðèîýêñòðàêòà õîðèîíà
íàáëþäàåòñÿ çàìåòíîå óãíåòåíèå íåéòðîôèëüíîé ðåàêöèè è ñòèìóëÿ-
öèÿ ìàêðîôàãàëüíî-ôèáðîáëàñòè÷åñêîé ðåàêöèè, à òàêæå áîëåå ðàííåå
çàâåðøåíèå âîñïàëåíèÿ, òî åñòü êðèîýêñòðàêò õîðèîíà îáëàäàåò âûðà-
æåííûì ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûì äåéñòâèåì, êîòîðîå âî ìíîãîì ðåàëè-
çóåòñÿ ïóòåì óãíåòåíèÿ ïàòîëîãè÷åñêèõ è ñòèìóëÿöèè çàùèòíî-ïðè-
ñïîñîáèòåëüíûõ ðåàêöèé ñèñòåìû êðîâè.

Âñòóï

Çíà÷íèé ³íòåðåñ ñòàíîâèòü ïåðñïåêòèâà ñòâîðåííÿ íîâîãî êëàñó ë³êàðñüêèõ
ñïîëóê íà îñíîâ³ ôåòàëüíèõ òêàíèí ëþäèíè ³ òâàðèí [20]. Äîñë³äæåííÿ in
vitro íà êð³îêîíñåðâîâàíèõ òêàíèíàõ ³ êë³òèíàõ, à òàêîæ in vivo, ó òîìó
÷èñë³ ï³ä ÷àñ ð³çíèõ ïàòîëîã³÷íèõ ïðîöåñ³â, ïîêàçóþòü, ùî ôåòàëüí³ ïðåïà-
ðàòè º åôåêòèâíèìè á³îñòèìóëÿòîðàìè [23]. Çîêðåìà, âñòàíîâëåíà ¿õ ïðîòè-
çàïàëüíà òà çíåáîëþþ÷à, ïðîòèïóõëèííà, ³ìóíîêîðèãóþ÷à, ðàä³îïðîòåêòîð-
íà ä³ÿ [19]. Ñîëêîñåðèë (ô³ðìè «Alkaloid», Ñåðá³ÿ) òà ïðåïàðàò «åêñòðàêò
ïëàöåíòè» çàñòîñîâóþòüñÿ â êë³í³÷í³é ïðàêòèö³ ÿê ïðîòèçàïàëüí³ çàñîáè. Ïåð-
ñïåêòèâíèì ó öüîìó â³äíîøåíí³ ìîæå áóòè íîâèé ïðåïàðàò � êð³îåêñòðàêò
õîð³îíà [21, 22], îñê³ëüêè âñòàíîâëåíî, ùî çà äåÿêèìè ïîêàçíèêàìè ãîðìî-
íàëüíîãî ñïåêòðó â³í ìàº ïåðåâàãó íàä åêñòðàêòîì ïëàöåíòè. Òàê, âì³ñò ïðî-
ãåñòåðîíó â êð³îåêñòðàêò³ õîð³îíà ó 8 ðàç³â á³ëüøèé, í³æ â åêñòðàêò³ ïëàöåí-
òè [24]. Ïîðÿä ç òèì, ³ñòîòíå çíà÷åííÿ ìàº äîñë³äæåííÿ ñàìå êð³îåêñòðàêò³â
òêàíèííèõ ïðåïàðàò³â ÿê îñíîâè ðîçðîáêè íàä³éíèõ ìåòîä³â çáåðåæåííÿ á³î-
ëîã³÷íèõ âëàñòèâîñòåé òêàíèí ³ âèêîðèñòàííÿ íèçüêèõ òåìïåðàòóð � ôàêòî-
ðà, ÿêèé åêñòðàãóº á³îëîã³÷íî àêòèâí³ ðå÷îâèíè [21, 22]. Íàÿâí³ñòü ó ôå-
òàëüíèõ òêàíèíàõ, ÿê ³ â òêàíèííèõ ïðåïàðàòàõ çàãàëîì, âåëèêî¿ ê³ëüêîñò³
á³îëîã³÷íî àêòèâíèõ ðå÷îâèí ä³éñíî â³äïîâ³äàº âæå äîâåäåí³é çíà÷í³é á³îñòè-
ìóëþþ÷³é ä³¿ öèõ åêñòðàêò³â. Ïîêàçàíî àêòèâóþ÷èé âïëèâ òêàíèííèõ ïðåïà-
ðàò³â íà íåðâîâó ñèñòåìó � ïîñèëåííÿ ïðîöåñ³â çáóäæåííÿ òà ãàëüìóâàííÿ,
ïîêðàùàííÿ ðåôëåêòîðíî¿ ä³ÿëüíîñò³, çíåáîëþþ÷à ä³ÿ; íà åíäîêðèííó ñèñòå-
ìó, íà ôåðìåíòí³ ñèñòåìè åíåðãåòè÷íîãî, á³ëêîâîãî (àêòèâàö³ÿ á³îñèíòåçó
á³ëêà) òà ³íøèõ âèä³â îáì³íó ðå÷îâèí [16]. Îñòàíí³ì ÷àñîì âñòàíîâëåíî àí-
òèîêñèäàíòíèé åôåêò ð³çíèõ òêàíèííèõ ïðåïàðàò³â [19]. Êîíêðåòí³ ìåõàí³ç-
ìè ¿õ ä³¿, ó òîìó ÷èñë³ ïðîòèçàïàëüíî¿, âèâ÷åí³ ìàëî.

Âðàõîâóþ÷è, ùî îñíîâíèì ïîêàçíèêîì ³íòåíñèâíîñò³ çàïàëåííÿ, åôåê-
òèâíîñò³ ïðîòèçàïàëüíèõ çàñîá³â ³ â³äïîâ³äíî¿ òåðàï³¿ º âèðàæåí³ñòü ³ äèíà-
ì³êà ëåéêîöèòàðíî¿ ³íô³ëüòðàö³¿ [5], ìåòîþ íàøî¿ ðîáîòè áóëî âèâ÷åííÿ
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ìåõàí³çì³â ïðîòèçàïàëüíî¿ ä³¿ êð³îåêñòðàêòó õîð³îíà òà éîãî âïëèâó íà êë³-
òèíí³ ðåàêö³¿ âîãíèùà çàïàëåííÿ.

Ìåòîäèêà

Äîñë³äè âèêîíàí³ íà 66 ùóðàõ-ñàìöÿõ ë³í³¿ Â³ñòàð ìàñîþ 200�220 ã. Ìîäåë-
ëþ çàïàëåííÿ áóâ ãîñòðèé àñåïòè÷íèé ïåðèòîí³ò, ÿêèé âèêëèêàëè íóòð³øíü-
î÷åðåâíèì ââåäåííÿì 5 ìã λ-êàðàã³íåíó (ô³ðìè «Sigma», ÑØÀ) â 1 ìë ³çîòî-
í³÷íîãî ðîç÷èíó íàòð³þ õëîðèäó. Òâàðèí äåêàï³òóâàëè íà 6-òó ãîäèíó, 1, 3,
7 òà 10-òó äîáó [4]. Êë³òèíí³ ðåàêö³¿ âîãíèùà çàïàëåííÿ âèâ÷àëè íà ïë³âêî-
âèõ ïðåïàðàòàõ áðèæ³ òîíêî¿ êèøêè. Øìàòî÷êè áðèæ³ ô³êñóâàëè 2�3 ãîä ó
ð³äèí³ Êàðíóà, ïðîìèâàëè ó äâîõ ïîðö³ÿõ 96%-ãî ñïèðòó, ðîçïðàâëÿëè íà
ïðåäìåòíîìó ñêë³ ³ âèñóøóâàëè. Ï³ñëÿ âèäàëåííÿ æèðîâî¿ òêàíèíè ïðåïàðà-
òè çàáàðâëþâàëè ãåìàòîêñèë³íîì-åîçèíîì çà çàãàëüíîïðèéíÿòîþ ìåòîäèêîþ
[14], ïðîñâ³òëþâàëè êñèëîëîì, ³ ïîãðóæàëè ó â�ÿçêèé ïîë³ñòèðîë. Ïðè çá³ëü-
øåíí³ ×900 íà 500 êë³òèí ï³äðàõîâóâàëè ÷àñòêó íåéòðîô³ë³â, ìîíîöèò³â-ìàê-
ðîôàã³â, íåçð³ëèõ ³ çð³ëèõ ô³áðîáëàñò³â, ô³áðîöèò³â [10, 18].

Êð³îåêñòðàêò õîð³îíà îòðèìóâàëè çà ìåòîäîì Ñóáîòè òà ñï³âàâò. [21] ³
ââîäèëè âíóòð³øíüîì�ÿçîâî ó äîç³ 1 ìë, ç âì³ñòîì á³ëêà 1,2 ìã/ìë. Ïåðøå
ââåäåííÿ ïðåïàðàòó çä³éñíþâàëè â³äðàçó ï³ñëÿ ìîäåëþâàííÿ çàïàëåííÿ, à
ïîò³ì � íà 3-òþ ³ 7-ìó äîáó.

Ðåçóëüòàòè òà ¿õ îáãîâîðåííÿ

Çà ïðèðîäíîãî ðîçâèòêó êàðàã³íåíîâîãî ãîñòðîãî àñåïòè÷íîãî ïåðèòîí³òó ÷à-
ñòêà íåéòðîô³ë³â ó çàïàëåí³é òêàíèí³ áðèæ³ ñÿãàëà ìàêñèìóìó íà 6-òó ãîäè-
íó, ïîò³ì øâèäêî çìåíøóâàëàñü, àëå áóëà á³ëüøîþ â³ä âèõ³äíî¿ íà 10-òó äîáó.
Ê³ëüê³ñòü ìîíîöèò³â-ìàêðîôàã³â çíà÷íî ï³äâèùóâàëàñÿ íà 1-øó äîáó, äîñÿ-
ãàþ÷è ìàêñèìàëüíîãî çíà÷åííÿ íà 3-òþ äîáó, à ïîò³ì ïî÷àëà çìåíøóâàòèñÿ.
×èñëî íåçð³ëèõ ô³áðîáëàñò³â íà 3-òþ äîáó çá³ëüøóâàëîñÿ ³ áóëî ìàêñèìàëü-
íèì íà 7-ìó, à íà 10-òó çìåíøèëîñÿ äî ð³âíÿ 3-¿ äîáè. Ê³ëüê³ñòü çð³ëèõ
ô³áðîáëàñò³â çá³ëüøóâàëîñÿ äî 7-¿ äîáè ³ çàëèøàëîñÿ ïðèáëèçíî íà òîìó æ
ð³âí³ íà 10-òó. ×àñòêà ô³áðîöèò³â ñïî÷àòêó çíà÷íî çìåíøóâàëàñÿ (íà 6-òó
ãîäèíó, 1-øó òà 3-òþ äîáó), ïîò³ì äåùî â³äíîâëþâàëàñü, àëå íà 1-øó äîáó
áóëà çíà÷íî ìåíøîþ â³ä âèõ³äíîãî çíà÷åííÿ (ðèñóíîê).

Ïðè çàïàëåíí³ íà ôîí³ ââåäåííÿ êð³îåêñòðàêòó õîð³îíà íåéòðîô³ëüíà
ðåàêö³ÿ çà äèíàì³êîþ áóëà ïîä³áíîþ äî òàêî¿ çà óìîâ ïðèðîäíîãî ðîçâèòêó
çàïàëåííÿ, àëå ìåíø âèðàæåíîþ ³ çàâåðøóâàëàñÿ ðàí³øå � íà 7-ìó äîáó.
Ìàêñèìàëüíà ê³ëüê³ñòü ìîíîöèò³â-ìàêðîôàã³â áóëà íà 1-øó äîáó. Â³äïîâ³ä-
íî, ÷åðåç 1 äîáó ¿õ ÷èñëî áóëî çíà÷íî á³ëüøèì, à â ³íø³ òåðì³íè � ìåíøèì
çà òàêå ïðè çâè÷àéíîìó ïåðåá³ãó çàïàëåííÿ, ³ ìàêðîôàãàëüíà ðåàêö³ÿ ïðàê-
òè÷íî çàâåðøóâàëàñü óæå íà 7-ìó äîáó. Ìàêñèìàëüíà ê³ëüê³ñòü íåçð³ëèõ ³
çð³ëèõ ô³áðîöèò³â ñïîñòåð³ãàëàñÿ íà 3-òþ äîáó (çàì³ñòü 7-¿); ïðè öüîìó ÷àñ-
òêà íåçð³ëèõ ô³áðîáëàñò³â ìàéæå ïîâåðòàëàñÿ äî âèõ³äíîãî çíà÷åííÿ íà 7-ìó
äîáó. Äèíàì³êà ÷èñëà ô³áðîöèò³â áóëà ïîä³áíîþ äî òàêî¿ çà óìîâ ïðèðîäíîãî
ðîçâèòêó çàïàëåííÿ, îäíàê â³äíîâëåííÿ ¿õ ê³ëüêîñò³ íà 7-ìó òà 10-òó äîáó
áóëî á³ëüø ïîì³òíèì (äèâ. ðèñóíîê). Êð³ì òîãî, ÿêùî çà çâè÷àéíîãî ïåðå-
á³ãó çàïàëåííÿ ìàêñèìàëüíèé ðîçâèòîê ãðàíóëÿö³éíî¿ òêàíèíè â³äçíà÷àâñÿ
íà 7-ìó � 10-òó äîáó, ³ ñòðóêòóðà áðèæ³ ùå íå â³äíîâëþâàëàñÿ íà 10-òó, òî
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ïðè çàïàëåíí³ çà óìîâ çàñòîñóâàííÿ êð³îåêñòðàêòó õîð³îíà ìàêñèìàëüíèé
ðîçâèòîê ãðàíóëÿö³éíî¿ òêàíèíè ñïîñòåð³ãàâñÿ ç 3-¿ ïî 7-ìó äîáó, à ¿¿ äîçð³-
âàííÿ òà â³äíîâëåííÿ ñòðóêòóðè áðèæ³ ïðàêòè÷íî ïîâí³ñòþ çàâåðøóâàëîñÿ
íà 10-òó äîáó.

Òàêèì ÷èíîì, ââåäåííÿ êð³îåêñòðàêòó õîð³îíà ïðèçâîäèòü äî ïîì³òíîãî
ïðèãí³÷åííÿ íåéòðîô³ëüíî¿ ðåàêö³¿ òà øâèäêîãî çàâåðøåííÿ çàïàëåííÿ, òîá-
òî êð³îåêñòðàêò õîð³îíà ìàº âèðàæåí³ ïðîòèçàïàëüí³ âëàñòèâîñò³.

Çâàæàþ÷è íà òå, ùî íåéòðîô³ëè òà ìîíîöèòè-ìàêðîôàãè â³ä³ãðàþòü ãîëîâ-
íó ðîëü ó ðîçãîðòàíí³ ³ âùóõàíí³ çàïàëüíî¿ ðåàêö³¿ â³äïîâ³äíî, òîáòî ïåðø³
º ïðîçàïàëüíèìè, à äðóã³ � ïðîòèçàïàëüíèìè «êë³òèíàìè çàïàëåííÿ», ìîæ-
íà ââàæàòè, ùî ïðîòèçàïàëüíà ä³ÿ êð³îåêñòðàêòó õîð³îíà ïîëÿãàº ó îáìåæåí-
í³ àëüòåðàòèâíèõ ³ ïîñèëåíí³ ðåïàðàòèâíèõ ÿâèù ³ áàãàòî â ÷îìó ðåàë³çóºòü-
ñÿ ïðèãí³÷åííÿì ïàòîëîã³÷íèõ ³ ïîñèëåííÿì çàõèñíî-ïðèñòîñóâàëüíèõ ðåàêö³é
êðîâ³ [7]. Öå ï³äòâåðæóºòüñÿ çì³íàìè ó ô³áðîáëàñòè÷í³é ðåàêö³¿ � øâèä-
øèì óòâîðåííÿì ìàêñèìóì³â ÷èñëà íåçð³ëèõ ³ çð³ëèõ ô³áðîáëàñò³â, çàâåð-
øåííÿì ô³áðîáëàñòè÷íî¿ ðåàêö³¿ (øâèäøèì ïîâåðíåííÿì äî âèõ³äíî¿ ê³ëüêîñò³
íåçð³ëèõ, á³ëüø ôóíêö³îíàëüíî àêòèâíèõ, ô³áðîáëàñò³â ³ âèïåðåäæàþ÷èì
â³äíîâëåííÿì ÷àñòêè ô³áðîöèò³â), á³ëüø øâèäêèì ðîçâèòêîì ãðàíóëÿö³éíî¿
òêàíèíè, ¿¿ äîçð³âàííÿì òà â³äíîâëåííÿì ñòðóêòóðè áðèæ³.

Ìåõàí³çì ïðîòèçàïàëüíîãî âïëèâó êð³îåêñòðàêòó õîð³îíà, ìàáóòü, ïî-
â�ÿçàíèé ç âïëèâîì ãîðìîí³â, ÿê³ ì³ñòÿòüñÿ ó öüîìó êð³îåêñòðàêò³, � õîð³î-
í³÷íîãî ãîíàäîòðîï³íó, ïðîëàêòèíó, åñòðàä³îëó òà ïðîãåñòåðîíó [24] � ³ º, â
ö³ëîìó, ïðîòèçàïàëüíèìè. Ãîðìîíè âïëèâàþòü íà «êë³òèíè çàïàëåííÿ» (ëåé-
êîöèòè, òêàíèíí³ ìàêðîôàãè, ô³áðîáëàñòè, òó÷í³ êë³òèíè, åíäîòåë³îöèòè),
ê³ñòêîâèé ìîçîê, ì³êðîöèðêóëÿö³þ, ÿê áåñïîñåðåäíüî (÷åðåç ñïåöèô³÷í³ ðå-
öåïòîðè), òàê ³ îïîñåðåäêîâàíî ÷åðåç ìåä³àòîðè ³ â³äïîâ³äí³ ðåöåïòîðè äëÿ
îñòàíí³õ. Â îáîõ âèïàäêàõ âïëèâ îïîñåðåäêîâóºòüñÿ çì³íàìè êîíöåíòðàö³¿
âíóòð³øíüîêë³òèííèõ öèêë³÷íèõ íóêëåîòèä³â, ôåðìåíòíèõ ñèñòåì, ³îí³â,
ôóíêö³îíóâàííÿ ³îííèõ òðàíñïîðòíèõ ñèñòåì òîùî.

Òàê, åñòðîãåíè çá³ëüøóþòü ÷èñëî ìîíîöèò³â ó êðîâ³ ³ ¿õ ïðîäóêö³þ ó
ê³ñòêîâîìó ìîçêó [17], ïðîë³ôåðàö³þ ìàêðîôàã³â [26] òà ¿õ ôóíêö³îíàëüíó
àêòèâí³ñòü [25]. Åñòðàä³îë ãàëüìóº ñèíòåç ìàêðîôàãàìè ìàêðîêîðòèíó, ÿêèé
ïðèãí³÷óº âèâ³ëüíåííÿ ïðîçàïàëüíèõ àðàõ³äîíîâî¿ êèñëîòè òà åéêîçàíî¿ä³â
[15], ùî ä³þòü ãîëîâíèì ÷èíîì çà äîïîìîãîþ ëåéêîöèòàðíî¿ ³íô³ëüòðàö³¿
[13]. Ãîðìîíè º ³íäóêòîðàìè á³îñèíòåçó íèçêè ôåðìåíòíèõ á³ëê³â, ÿê³, ó
ñâîþ ÷åðãó, ìàþòü ³ñòîòíå çíà÷åííÿ â ñàìîðåãóëÿö³¿ ëåéêîöèòàðíî¿ ³íô³ëüòðàö³¿
ïðè çàïàëåíí³ âíàñë³äîê ïðèãí³÷åííÿ çàõèñíî-ïðèñòîñóâàëüíèõ ðåàêö³é ñèñ-
òåìè êðîâ³ [8]. Ô³áðîáëàñòè ìàþòü ðåöåïòîðè äëÿ åñòðîãåí³â ³ ðåàãóþòü íà
ä³þ ãîðìîí³â ï³äâèùåííÿì ñèíòåçó á³ëê³â [2]. Êð³ì òîãî, ñòàòåâ³ ãîðìîíè,
çîêðåìà åñòðîãåíè, ñòèìóëþþòü ïðîë³ôåðàö³þ ô³áðîáëàñò³â [27].

Îäíèì ç ìîæëèâèõ ìåõàí³çì³â ïðîòèçàïàëüíî¿ ä³¿ êð³îåêñòðàêòó õîð³î-
íà º ïîñèëåííÿ ñåêðåòîðíî¿ àêòèâíîñò³ òó÷íèõ êë³òèí ï³ä âïëèâîì åñòðîãåíó,
ùî, ó ñâîþ ÷åðãó, ïðèçâîäèòü äî âèâ³ëüíåííÿ ã³ñòàì³íó, ñåðîòîí³íó òà ãå-
ïàðèíó, ÿê³ ó âîãíèù³ çàïàëåííÿ ïðèãí³÷óþòü ôóíêö³îíàëüíó àêòèâí³ñòü íåé-
òðîô³ë³â òà ñòèìóëþþòü � ìîíîöèò³â-ìàêðîôàã³â ³ ô³áðîáëàñò³â [9, 11].
Îäíî÷àñíî ñòàòåâ³ ãîðìîíè, ÷åðåç âàçîàêòèâí³ ìåä³àòîðè òà ìîäóëÿòîðè çà-
ïàëåííÿ, ðåãóëþþòü ì³êðîöèðêóëÿö³þ òà ï³äâèùóþòü ñóäèííó ïðîíèêí³ñòü
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[3], ùî º ñïðèÿòëèâîþ óìîâîþ ëåéêîöèòàðíî¿ ³íô³ëüòðàö³¿ âîãíèùà çàïàëåí-
íÿ [6].

ßê âêàçóâàëîñÿ, òêàíèííèì ïðåïàðàòîì âëàñòèâèé âèðàæåíèé àíòèîê-
ñèäàíòíèé åôåêò, ³ ¿õ ïðîòèçàïàëüíà ä³ÿ, ÿêà â³äîáðàæàºòüñÿ ó çì³íàõ êë³òèí-
íî¿ äèíàì³êè âîãíèùà çàïàëåííÿ, ìîæå áàãàòî â ÷îìó áóòè ïîâ�ÿçàíà ç óñó-
íåííÿì ïðîçàïàëüíî¿ ìîäóëÿö³¿ ðåàêö³é ñèñòåìè êðîâ³ àêòèâíèìè ôîðìàìè
êèñíþ òà ïðîäóêòàìè ïåðåêèñíîãî îêèñëåííÿ ë³ï³ä³â [12], âíàñë³äîê ñòèìó-
ëÿö³¿ ô³ç³îëîã³÷íî¿ àíòèîêèñëþâàëüíî¿ ñèñòåìè [1].

N. A. Klimenko, N. P. Subbota, V. A. Pit�ko, S. V. Tatarko

INFLUENCE OF CRYOEXTRACT OF CHORION
ON THE CELLULAR REACTIONS OF AN INFLAMMATORY FOCUS

On the model of carragenan � induced acute aseptic peritonitis in rats it is shown
that in inflammation on the background of administration of chorion�s cryoextract
a marked inhibition of neutrophilic reaction and stimulation of macrophagic
fibroblastic one, and earlier ending of inflammation is observed, i.e. cryoextract
of chorion has an expressive anti � inflammatory action which is mainly realized
by inhibition of pathologic reactions and stimulation of protective ones in the
blood.
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