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Ò. Þ. Ãîö

Âïëèâ îçîíó òà òîêñè÷íèõ ÷àñòîê ïîâ³òðÿ
íà äèõàëüí³ øëÿõè ìèøåé

Íàìè ðàçðàáàòûâàëàñü ãèïîòåçà î òîì, ÷òî âëèÿíèå òîêñè÷åñêèõ ÷àñòèö âîçäóõà ìîæåò ñïî-
ñîáñòâîâàòü ðàçâèòèþ àñòìîïîäîáíûõ ñèìïòîìîâ. Ìûøàì ëèíèè Balb/c îäíîêðàòíî ýíäîò-
ðàõåàëüíî ââîäèëèñü òîêñè÷åñêèå ÷àñòèöû âîçäóõà, îêñèäà òèòàíà èëè æå îíè ïîäâåðãàëèñü
âëèÿíèþ íèçêèõ êîíöåíòðàöèé îçîíà. Áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî ïîä âëèÿíèåì òîêñè÷åñêèõ ÷àñ-
òèö âîçäóõà óñèëèâàåòñÿ îòâåòíàÿ ðåàêöèÿ áðîíõîâ íà ââåäåíèå ìåòàõîëèíà. Ðåàêòèâíîñòü
áðîíõîâ îñòàâàëàñü íåèçìåííîé ïîñëå âîçäåéñòâèÿ ÷àñòèö îêñèäà òèòàíà è îçîíà. Ïîëó÷åííûå
ðåçóëüòàòû ðàñøèðÿþò ïðåäñòàâëåíèÿ î ìåõàíèçìàõ âëèÿíèÿ ôàêòîðîâ îêðóæàþùåé ñðåäû
íà äûõàòåëüíûå ïóòè.

ÂÑÒÓÏ

Á³ëüø³ñòü äîñë³äíèê³â ââàæàþòü, ùî çðîñòàí-
íÿ ñìåðòíîñò³, ãîñï³òàë³çàö³¿ òà çâåðíåíü äî
ë³êàðÿ ç ïðèâîäó áðîíõ³àëüíî¿ àñòìè (ÁÀ)
òà ³íøèõ àëåðã³÷íèõ ñòàí³â â³äîáðàæàº ³ñòèí-
íó êàðòèíó ï³äâèùåííÿ ê³ëüêîñò³ öèõ çàõâî-
ðþâàíü [2, 4]. Ïðè÷èíè ðîçâèòêó òàêî¿ òåí-
äåíö³¿ íå çîâñ³ì çðîçóì³ë³, îäíàê ïåðåâàæàº
äóìêà, ùî âîíè áàãàòîôàêòîðí³ [1, 7]. Äî
öüîãî ÷àñó íàêîïè÷åíî äîñòàòíüî â³äîìîñòåé
³ äîêàç³â, ÿê³ äîâîäÿòü, ùî, ïîðÿä ç ³íøèìè
ïðè÷èíàìè, âïëèâ ôàêòîð³â íàâêîëèøíüîãî
ñåðåäîâèùà º îäíèì ³ç ãîëîâíèõ.

Â³äîìî, ùî òîêñè÷í³ ðå÷îâèíè, ÿê³ âäè-
õàþòüñÿ ðàçîì ³ç ïîâ³òðÿì, çäàòí³ äåç³íòåã-
ðóâàòè åï³òåë³àëüíèé áàð�ºð äèõàëüíèõ øëÿ-
õ³â, çá³ëüøóþ÷è ïðè öüîìó ³íãàëÿö³þ àëåð-
ãåí³â òà ðàííþ ñåíñèá³ë³çàö³þ îðãàí³çìó. ²ñíó-
âàííÿ òàêî¿ ìîæëèâîñò³ äîâåäåíî â äîñë³äàõ
íà ìèøàõ òà ñîáàêàõ, êîëè âïëèâ ð³çíèõ êîí-
öåíòðàö³é îçîíó ï³äñèëþâàâ ñåíñèá³ë³çàö³þ
òâàðèí äî àëåðãåíó, ÿêèé âäèõàâñÿ [21]. Ãëèá-
øå ïðîíèêíåííÿ àëåðãåíó òàêîæ ïîâ�ÿçóºòü-
ñÿ ç âëàñòèâ³ñòþ îçîíó ï³äñèëþâàòè ðåàêö³þ
ïàö³ºíò³â ó â³äïîâ³äü íà åíäîòðàõåàëüíå ââå-
äåííÿ àëåðãåíó [15]. Áóëî ïîêàçàíî, ùî äëÿ

ðîçâèòêó áðîíõîêîíñòðèêö³¿ õâîðèì íà ÁÀ
ïîòð³áíà çíà÷íî ìåíøà êîíöåíòðàö³ÿ SO2 [14],
í³æ çäîðîâèì ëþäÿì. Ó ðåçóëüòàò³ áóëî çðîá-
ëåíî âèñíîâîê ïðî òå, ùî áðîíõ³àëüíà ã³ïåð-
÷óòëèâ³ñòü íà íåñïåöèô³÷í³ ³íãàëÿö³éí³ ñòè-
ìóëè àñîö³þºòüñÿ ç ðîçâèòêîì àñòìè.

Ðåàêòèâí³ñòü áðîíõ³â òðèâàëèé ÷àñ ââà-
æàëàñÿ íåçì³ííîþ ãåíåòè÷íî çóìîâëåíîþ ôóí-
êö³ºþ äî òèõ ï³ð, ïîêè íå áóëè ïðîâåäåí³
äîñë³äæåííÿ, ÿê³ âèÿâèëè, ùî çá³ëüøåííÿ ðå-
àêòèâíîñò³ áðîíõ³â ìîæå áóòè âèêëèêàíå ó
çäîðîâèõ ëþäåé âíàñë³äîê âïëèâó â³ðóñíèõ
ðåñï³ðàòîðíèõ ³íôåêö³é, à òàêîæ êîðîòêî÷àñ-
íîãî âïëèâó îçîíó [9,20].

Òàê, îçîí âèÿâèâñÿ �ï³äîçðþâàíèì� çîâ-
í³øí³ì àãåíòîì, âïëèâ ÿêîãî, íàâ³òü, ó äóæå
íèçüêèõ êîíöåíòðàö³ÿõ ïðîâîêóâàâ ðîçâèòîê
çàïàëåííÿ â äèõàëüíèõ øëÿõàõ [6] ³ ï³äñè-
ëþâàâ ã³ïåððåàêòèâí³ñòü äèõàëüíèõ øëÿõ³â
ó çäîðîâèõ îñ³á ³ ó õâîðèõ íà ÁÀ [10].

Íèí³ íàêîïè÷åíî çíà÷íó ê³ëüê³ñòü äà-
íèõ åï³äåì³îëîã³÷íèõ ³ êë³í³÷íèõ äîñë³äæåíü,
ÿê³ ñâ³ä÷àòü ïðî òå, ùî ï³ä ÷àñ ïåð³îäè÷íèõ
ï³äâèùåíü âì³ñòó îçîíó â àòìîñôåð³ ñïîñòåð³-
ãàºòüñÿ ïîñèëåííÿ âèðàæåíîñò³ ñèìïòîì³â ÁÀ
[7]. Á³ëüøå òîãî, ïðè ïðîâåäåíí³ êë³í³÷íèõ
äîñë³äæåíü ç âèâ÷åííÿ äîçîâàíîãî âïëèâó
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îçîíó âñòàíîâëåíî çâ�ÿçîê ì³æ âèÿâëåííÿì
îçîíó ³ çíèæåííÿì îá�ºìó ôîðñîâàíîãî âè-
äèõó çà 1 ñ [17].

Ñåðåä ä³òåé õâîðèõ íà ðåñï³ðàòîðí³ çàõ-
âîðþâàííÿ âèÿâëåíî çíà÷íó çàëåæí³ñòü â³ä
êîíöåíòðàö³¿ òîêñè÷íèõ ÷àñòîê ó ïîâ³òð³ [3].
²íøèìè àâòîðàìè âñòàíîâëåíî çâ�ÿçîê ì³æ
íàÿâí³ñòþ òîêñè÷íèõ ÷àñòîê ä³àìåòðîì ìåí-
øèì çà 10 ìêì â àòìîñôåð³ òà ùîäåííîþ âè-
ðàæåí³ñòþ ðåñï³ðàòîðíèõ ñèìïòîì³â, õî÷à ï³ä
÷àñ äîñë³äæåííÿ êîíöåíòðàö³ÿ ÷àñòîê áóëà
íèæ÷îþ â³ä äîïóñòèìîãî ð³âíÿ [19]. Ó çèìî-
âèé ïåð³îä ó ðàç³ çàõâîðþâàíü âåðõí³õ ³ íèæ-
í³õ äèõàëüíèõ øëÿõ³â âèðàæåí³ñòü ñèìïòîì³â
çíà÷íî ï³äñèëþâàëàñü ïðè çá³ëüøåíí³ òîêñè÷-
íèõ ÷àñòîê ó ïîâ³òð³ [5,18].

Âíàñë³äîê îáìåæåííÿ ìîæëèâîñòåé âèâ-
÷åííÿ âïëèâó îçîíó òà ³íøèõ òîêñè÷íèõ ðå-
÷îâèí íà îðãàí³çì ëþäèíè, ð³çíîìàí³òí³ ë³í³¿
ìèøåé º íàéá³ëüø ïðèäàòíèìè äëÿ âèâ÷åííÿ
ñòðóêòóðíèõ ³ ôóíêö³îíàëüíèõ çì³í ó â³ä-
ïîâ³äü íà âïëèâ çîâí³øí³õ ôàêòîð³â íà äè-
õàëüí³ øëÿõè. Â äîñë³äàõ ç âèêîðèñòàííÿì
àíòèãåí-ñåíñèá³ë³çîâàíèõ ìèøåé ë³í³¿ Balb/c
áóëî ïîêàçàíî, ùî ñåíñèá³ë³çàö³ÿ öèõ òâàðèí
àëåðãåíîì ïðèçâîäèòü äî ðîçâèòêó ã³ïåððå-
àêòèâíîñò³ äèõàëüíèõ øëÿõ³â, ÿêà ñóïðîâîä-
æóºòüñÿ âèðàæåíèì ëåãåíåâèì çàïàëåííÿì ç
ó÷àñòþ åîçèíîô³ë³â ³ Ò-ë³ìôîöèò³â [22].
Îêð³ì òîãî, áóëî âñòàíîâëåíî ³ñíóâàííÿ çà-
ëåæíîñò³ ì³æ äèñôóíêö³ºþ äèõàëüíèõ øëÿõ³â
³ ðîçâèòêîì Ig E-çàëåæíî¿ ³ìóííî¿ â³äïîâ³ä³
ó ìèøåé ö³º¿ ë³í³¿ [13]. Öå äîçâîëèëî íàì
ââàæàòè ë³í³þ ìèøåé Balb/c íàéá³ëüø ïðè-
äàòíîþ äëÿ âèâ÷åííÿ çì³í ðåàêòèâíîñò³ äè-
õàëüíèõ øëÿõ³â íà âïëèâ ôàêòîð³â íàâêî-
ëèøíüîãî ñåðåäîâèùà.

Ìåòîþ íàøîãî äîñë³äæåííÿ áóëî âèâ-
÷åííÿ âïëèâó çîâí³øí³õ ôàêòîð³â � îçîíó òà
òîêñè÷íèõ ÷àñòîê ïîâ³òðÿ - íà äèõàëüí³ øëÿ-
õè íà ìèøàõ ë³í³¿ Balb/c.

ÌÅÒÎÄÈÊÀ

Äëÿ ïðîâåäåííÿ äîñë³äæåííÿ áóëè âèêîðèñ-
òàí³ ìèø³-ñàìö³ ë³í³¿ Balb/c (Jackson Labo-
ratories, ÑØÀ) â³êîì 9-10 òèæ ³ ìàñîþ 20 ã.

Ìèøåé óòðèìóâàëè â ì³êðî³çîëÿòîðàõ ïî 3-4
îñîáèíè íå ìåíøå í³æ òðè äîáè äî ïðîâåäåí-
íÿ åêñïåðèìåíòó íà ñòàíäàðòí³é ñóõ³é ëàáî-
ðàòîðí³é ä³ºò³.

Ó ïðîöåñ³ ïðîâåäåííÿ åêñïåðèìåíòó ìè-
øåé ï³ääàâàëè âïëèâó îçîíó â ñïåö³àëüíèõ
0,753 ïåðåñóâíèõ êàìåðàõ ç íåðæàâ³þ÷î¿ ñòàë³
òèïó Laskin (Wahmann, ÑØÀ) çà ìåòîäè-
êîþ Kirichenko [11].

Îçîí ãåíåðóâàëè çà äîïîìîãîþ îçîíàòî-
ðà OREC Model 03V1-0 ç âèêîðèñòàííÿì ñòèñ-
íóòîãî ÷èñòîãî êèñíþ. Íàäõîäæåííÿ îçîíó â
êàìåðó êîíòðîëþâàëè ôëîóìåòðîì, à éîãî êîí-
öåíòðàö³þ âñåðåäèí³ êàìåðè ï³äòðèìóâàëè çà
äîïîìîãîþ àíàë³çàòîðà Dasibi Model 1008
(Dasibi Environmental Corp., ÑØA). Íåîá-
õ³äíó êîíöåíòðàö³þ îçîíó äîñÿãàëè ïðîòÿ-
ãîì 10 õâ ³ ï³äòðèìóâàëè íà ð³âí³ ±10% ï³ä
÷àñ âñüîãî åêñïåðèìåíòó.

Ç ìåòîþ äîçîâàíî¿ ³ òî÷íî¿ ³íôóç³¿ ÷àñòîê
îêñèäó òèòàíó ³ òîêñè÷íèõ ÷àñòîê ïîâ³òðÿ áóâ âèá-
ðàíèé ìåòîä âíóòð³øíüîòðàõåàëüíîãî ââåäåííÿ.

Ï³ñëÿ ïðîâåäåííÿ àíåñòåç³¿ øê³ðó øè¿
ìèøåé âèãîëþâàëè íà ä³ëÿíö³ íàä òðàõåºþ ³
ðîçð³çàëè õ³ðóðã³÷íèì ëåçîì. Äîñë³äæåí³ òîê-
ñè÷í³ ÷àñòêè ïîâ³òðÿ àáî îêñèä òèòàíó ðîç÷è-
íÿëè â 50 ìêë 0,9%-ãî ðîç÷èíó õëîðèäó íà-
òð³þ äî ñòâîðåííÿ íåîáõ³äíî¿ êîíöåíòðàö³¿ ³
ââîäèëè1 ìë øïðèöåì ó òðàõåþ. Øê³ðíèé ðîç-
ð³ç çàøèâàëè êåòãóòîì òà äåç³íô³êóâàëè àíòè-
á³îòèêîì. Ìèø³ ïðîêèäàëèñÿ ï³ñëÿ ïðèïèíåííÿ
ä³¿ àíåñòåòèêà â ñåðåäíüîìó ÷åðåç 20-40 õâ. Óñï³ø-
íå ïðîâåäåííÿ äàíî¿ ïðîöåäóðè ñòàíîâèëî 95 %.

Äëÿ âèçíà÷åííÿ íåñïåöèô³÷íî¿ ã³ïåððå-
àêòèâíîñò³ äèõàëüíèõ øëÿõ³â ìèøåé ó â³ä-
ïîâ³äü íà âïëèâ òîêñè÷íèõ ÷àñòîê ïîâ³òðÿ àáî
îçîíó íà ìèøàõ áóâ ïðîâåäåíèé ïðîâîêàö³é-
íèé äèõàëüíèé òåñò ç âèêîðèñòàííÿì âàãîòî-
í³÷íîãî àãåíòà ìåòàõîë³íó õëîðèäó. Äîñë³ä-
æåííÿ ðåàêö³¿ â³äïîâ³ä³ ëåãåí³â òðèâàëî
áëèçüêî 45 õâ. Ïðîòÿãîì öüîãî ÷àñó ñåðåäí³é
îá�ºì ââåäåíî¿ ð³äèíè ñòàíîâèâ 1,2 ìë äëÿ
êîæíî¿ òâàðèíè. Çíà÷åííÿ ðåçèñòåíòíîñò³ òà
åëàñòè÷íîñò³ áðîíõ³â âèçíà÷àëèñü ÿê ôóíê-
ö³ÿ âïðîäîâæ ÷àñó òà ðîçðàõîâóâàëèñÿ çà äî-
ïîìîãîþ àëãîðèòìó. Çì³íè ðåçèñòåíòíîñò³ äè-
õàëüíèõ øëÿõ³â òà ¿õ äèíàì³÷íî¿ åëàñòè÷íîñò³

Âïëèâ îçîíó
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íà âíóòð³øíüîâåííå ââåäåííÿ ìåòàõîë³íó õëî-
ðèäó (ô³ðìè �Sigma Chemical Co.�, ÑØA) ó
ð³çíèõ êîíöåíòðàö³ÿõ, â³ä 6 äî 3200 ìêã/êã,
àíàë³çóâàëè òà çáåð³ãàëè ó êîìï�þòåðí³é áàç³
äàíèõ ç âèêîðèñòàííÿì ïðîãðàìíîãî çàáåç-
ïå÷åííÿ ANADAT - CABDAT  (RHT- Infodat,
Êàíàäà).

Êðèâó äîçîçàëåæíî¿ â³äïîâ³äíî¿ ðåàêö³¿
íà ââåäåííÿ ìåòàõîë³íó áóäóâàëè íà îñíîâ³
ðåçèñòåíòíîñò³ äèõàëüíèõ øëÿõ³â ÿê ïîêàç-
íèêà êàë³áðó äèõàëüíèõ øëÿõ³â. Çá³ëüøåí-
íÿ çíà÷åííÿ öüîãî ïîêàçíèêà íà 100% ïîð³âíÿ-
íî ç ô³ç³îëîã³÷íèì ðîç÷èíîì ³ ìàêñèìàëüíèé
áðîíõîçâóæóþ÷èé åôåêò ïðèéìàëè çà çì³íó
îï³ðíîñò³ äèõàëüíèõ øëÿõ³â.

Âèêîðèñòàí³ â åêñïåðèìåíòàõ òîêñè÷í³
÷àñòêè ïîâ³òðÿ (êîä1648) áóëè îòðèìàí³ ç
Íàö³îíàëüíîãî ³íñòèòóòó ñòàíäàðò³â ³ òåõíî-
ëîã³é, ÑØÀ. Âîíè âèãîòîâëÿëèñÿ ç ïèëîâèõ
÷àñòîê ïîâ³òðÿ, ç³áðàíèõ ó ñïåö³àëüí³ óëîâ-
ëþâà÷³, ðîçðîáëåí³ äëÿ ö³º¿ ìåòè. Ìàòåð³àë
çáèðàëè ïðîòÿãîì 12 ì³ñ â óðáàí³çîâàíèõ
ðàéîíàõ øòàòó Ì³ññóð³, ÑØÀ. Ï³ñëÿ âèäà-
ëåííÿ ç îêðåìèõ ô³ëüòðóâàëüíèõ ì³øå÷ê³â
÷àñòêè ç�ºäíóâàëè â îäèí îá�ºì ³ ô³ëüòðó-
âàëè äëÿ âèäàëåííÿ äîì³øîê, à ïîò³ì ñòà-
ðàííî ïîäð³áíþâàëè. Âì³ñò êîìïîíåíò³â, ÿê³
ñêëàäàëè ïèë, âèçíà÷àëè íà îñíîâ³ ðåçóëü-

³íôîðìàö³¿, ç òâåðäèõ ÷àñòîê (Kingston, ÑØA).
Ñåðåäí³é ä³àìåòð ÷àñòîê TiO2 ñòàíîâèâ 0,45 ìêì.

Ñòàòèñòè÷íó ð³çíèöþ ì³æ êîíòðîëüíè-
ìè é åêñïåðèìåíòàëüíèìè çðàçêàìè ðîçðàõî-
âóâàëè íà îñíîâ³ àíàë³çó âàð³àáåëü-
íîñò³ (ANOVA) ï³ñëÿ âèçíà÷åííÿ êîåô³ö³ºí-
òó t Ñòüþäåíòà. Ðîçõîäæåííÿ ââàæàëèñÿ äî-
ñòîâ³ðíèìè ïðè P<0,05.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ̄ Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Âèâ÷åííÿ âïëèâó îçîíó íà ðåàêòèâí³ñòü äè-
õàëüíèõ øëÿõ³â ìèø³.

Âèêîðèñòîâóâàëè òðè ãðóïè ìèøåé ïî 9
îñîáèí ó êîæí³é. Ïåðøà ãðóïà (êîíòðîëü)
ñêëàäàëàñÿ ç ìèøåé, ÿê³ ï³ääàâàëèñü âïëèâó
ëèøå àòìîñôåðíîãî ïîâ³òðÿ. Ó äðóã³é ãðóï³
ìèøåé ï³ääàâàëè îäíîðàçîâîìó âïëèâó îçî-
íó â äîç³ 0,5 ppm (parts per million, ìîëå-
êóë íà ì³ëüéîí) ïðîòÿãîì 3 ãîä. Ìèøåé
òðåòüî¿ ãðóïè ï³ääàâàëè âïëèâó îçîíó â äîç³
0,5 ppm 2 ãîä çà äîáó ïðîòÿãîì 4 ä³á. Äîñ-
ë³äæåííÿ ðåàêòèâíîñò³ äèõàëüíèõ øëÿõ³â ïðî-
âîäèëè íà ï�ÿòó äîáó. Êë³òèíè êîæíî¿ ãðóïè
ìèøåé, ùî ñêëàäàëèñÿ ç òðüîõ îñîáèí, áðàëè-
ñÿ, ÿê îäèí çðàçîê. Ïðîòîêîë ïðîâåäåííÿ äîñ-
ë³äæåííÿ ïîâòîðþâàëè ø³ñòü ðàç³â.

Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåííÿ âïëèâó îçîíó íà
çì³íó ðåàêòèâíîñò³ äèõàëüíèõ øëÿõ³â ó â³ä-

Ò. Þ. Ãîö

Ðèñ. 1. Âïëèâ îçîíó íà çì³íó ðåàêòèâíîñò³ äèõàëüíèõ øëÿõ³â ï³ä âïëèâîì
ìåòàõîë³íó (ìêã/êã) â ìèøåé ë³í³¿ Balb/c: 1 � ïîâ³òðÿ, 2 � îçîí 0,5 ððm
ïðîòÿãîì 3 ãîä, 3 � îçîí 0,5 ððm, 2 ãîä ïðîòÿãîì 4 ä³á.
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òàò³â âèì³ðó êîíöåíòðàö³¿
åëåìåíò³â äâîìà àáî á³ëü-
øå íåçàëåæíèìè ìåòîäà-
ìè. Ãåîìåòðè÷íèé ä³àìåòð
÷àñòîê ó ñåðåäíüîìó ñêëàâ
0,4 õ 1,1 ìêì. Îñíîâíè-
ìè õ³ì³÷íèìè åëåìåíòàìè,
ÿê³ ì³ñòèëèñÿ ó íüîìó,
áóëè: Si, S, Fe, Al, K; ó
íåçíà÷íèõ ê³ëüêîñòÿõ âèç-
íà÷àëèñÿ Mg, Pb, Na, Zn
òà ³íø³ - óñüîãî 12 åëå-
ìåíò³â.

ßê íåãàòèâíèé êîíò-
ðîëü ìè âèêîðèñòîâóâàëè
÷àñòêè îêñèäó òèòàíà
(TiO2), íàäàí³ Ñëóæáîþ
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ïîâ³äü íà ââåäåííÿ ìåòàõîë³íó ïðåäñòàâëåí³
íà ðèñ.1.

Îäíîêðàòíèé âïëèâ îçîíó â äîç³ 0,5 ppm
ïðîòÿãîì 3 ãîä íå âèêëèêàâ çíà÷íèõ çì³í ðå-
àêòèâíîñò³ äèõàëüíèõ øëÿõ³â ìèø³ íà ââå-
äåííÿ ìåòàõîë³íó ³ ñòàíîâèâ 573,9% ± 69,5%,
ùî â³äïîâ³äàº çíà÷åííþ â êîíòðîëüí³é ãðóï³
523,4% ± 48,5%.

Íàâ³òü ï³ñëÿ âïëèâó îçîíó ïðîòÿãîì 4
ä³á ó äîç³ 0,5 ppm 2 ãîä çà äîáó çì³íè ðåàê-
òèâíîñò³ äèõàëüíèõ øëÿõ³â íà ââåäåííÿ ìå-
òàõîë³íó â³ðîã³äíî íå â³äð³çíÿëèñÿ â³ä ïîïå-
ðåäí³õ äîñë³äæåíü ³ ñòàíîâèëè 683,2% ± 105,8%.

Òàêèì ÷èíîì, âïëèâ îçîíó â äîñë³äæó-
âàíèõ êîíöåíòðàö³ÿõ íå ïðèçâ³â äî çíà÷íî¿
çì³íè ðåàêòèâíîñò³ äèõàëüíèõ øëÿõ³â ìèø³
ó â³äïîâ³äü íà ââåäåííÿ ìåòàõîë³íó.

Ó ïðîâåäåíèõ ðàí³øå åêñïåðèìåíòàõ áó-
ëî âñòàíîâëåíî, ùî â ëþäèíè çá³ëüøåííÿ ðå-
àêòèâíîñò³ äèõàëüíèõ øëÿõ³â ï³ñëÿ âïëè-
âó îçîíó ð³äêî ïðîäîâæóâàëîñÿ ïîíàä 24 ãîä
[12]. Îòæå, âèÿâëåíà íàìè íåçíà÷íà çì³íà
â³äïîâ³äíî¿ ðåàêö³¿ äèõàëüíèõ øëÿõ³â ó ìè-
øåé ìîæå áóòè ïîâ�ÿçàíà ç íåñò³éêèì åôåê-
òîì íàñë³äê³â âïëèâó îçîíó.

Âèâ÷åííÿ âïëèâó ïèëîâèõ òîêñè÷íèõ
÷àñòîê ïîâ³òðÿ íà ðåàêòèâí³ñòü äèõàëüíèõ

ðåàêòèâíîñò³ äèõàëüíèõ øëÿ-
õ³â ìèø³ ó â³äïîâ³äü íà ââåäåííÿ ìåòàõîë³íó
ïðåäñòàâëåí³ íà ðèñ. 2.

Åíäîòðàõåàëüíå ââåäåííÿ ô³ç³îëîã³÷íîãî
ðîç÷èíó é îêñèäó òèòàíó íå âèêëèêàëî çíà÷-
íèõ çì³í ç áîêó äèõàëüíèõ øëÿõ³â íàâ³òü íà
âèñîê³ äîçè ìåòàõîë³íó. Ðåçèñòåíòí³ñòü äèõàëü-
íèõ øëÿõ³â ñòàíîâèëà ó êîíòðîëüíèõ ãðóïàõ
516,3 ± 75,1 òà 582,5% ± 63,1% â³äïîâ³äíî.
Îäíîêðàòíå åíäîòðàõåàëüíå ââåäåííÿ òîê-
ñè÷íèõ ÷àñòîê ïîâ³òðÿ âèêëèêàëî â³ðîã³äíî
(Ð<0,05) çíà÷íå ïîñèëåííÿ â³äïîâ³äíî¿ ðåàêö³¿
äèõàëüíèõ øëÿõ³â ìèø³ íà ââåäåííÿ ìåòàõî-
ë³íó. Ðåçèñòåíòí³ñòü äèõàëüíèõ øëÿõ³â ñòà-
íîâèëà ïðè äîç³ 250 ³ 500 ìêã
830,9 ± 150,2 ³ 1160,0% ± 265,3% â³äïîâ³äíî.

Òàêèì ÷èíîì, åíäîòðàõåàëüíå ââåäåííÿ
ìèøàì òîêñè÷íèõ ÷àñòîê ïîâ³òðÿ âèêëèêàëî
äîçîçàëåæíå ïîñèëåííÿ â³äïîâ³äíî¿ ðåàêö³¿
äèõàëüíèõ øëÿõ³â íà ââåäåííÿ ìåòàõîë³íó.

Ïðîâåäåí³ íàìè äîñë³äæåííÿ äîçâîëÿþòü
ïðèïóñòèòè ìîæëèâ³ñòü ó÷àñò³ òîêñè÷íèõ ÷à-
ñòîê ïîâ³òðÿ ó ðîçâèòêó ïàòîëîã³÷íèõ ïðî-
öåñ³â ó äèõàëüíèõ øëÿõàõ.

ßê â³äîìî, â àòìîñôåðíîìó ïîâ³òð³ ì³ñ-
òèòüñÿ âåëèêà ê³ëüê³ñòü òâåðäèõ òîêñè÷íèõ
÷àñòîê, ùî óòâîðþþòüñÿ â ðåçóëüòàò³ ä³ÿëü-
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Ðèñ. 2. Âïëèâ îêñèäó òèòàíà ³ ÷àñòèíîê ïîâ³òðÿ íà çì³íó ðåàêòèâíîñò³
äèõàëüíèõ øëÿõ³â ï³ä âïëèâîì ìåòàõîë³íó (ìêã/êã) â ìèøåé ë³í³¿ Balb/c:
1 � ô³ç³îëîã³÷íèé ðîç÷èí, 2 � îêñèä òèòàíó, 3 � 250 ìêã ÷àñòèíîê 1648,
4 � 500 ìêã ÷àñòèíîê 1648.

øëÿõ³â ìèø³.
Âèêîðèñòîâóâàëè ÷î-

òèðè ãðóïè ìèøåé ïî 9 îñî-
áèí ó êîæí³é. Ïåðø³é ãðóï³
ìèøåé ÿê êîíòðîëüí³é åí-
äîòðàõåàëüíî ââîäèëè 50 ìêë
ô³ç³îëîã³÷íîãî ðîç÷èíó. Äðó-
ãèé êîíòðîëü ñêëàëà ãðóïà
ìèøåé, ÿêèì ââîäèëè
500 ìêã TiO2. Òîêñè÷í³ ÷à-
ñòêè, ÿê³ äîñë³äæóâàëèñÿ,
ââîäèëèñü åíäîòðàõåàëüíî
ìèøàì òðåòüî¿ òà ÷åòâåðòî¿
ãðóï ïî 250 ³ 500 ìêë â³äïîâ³ä-
íî. Ìîæëèâ³ çì³íè ðåàêòèâ-
íîñò³ äèõàëüíèõ øëÿõ³â ìèøåé
óñ³õ ÷îòèðüîõ ãðóï äîñë³äæóâà-
ëè íà 5-òó äîáó ï³ñëÿ ââåäåííÿ.

Ðåçóëüòàòè âïëèâó òîê-
ñè÷íèõ ÷àñòîê íà çì³íè ã³ïåð-
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íîñò³ ëþäèíè. Ïîòðàïëÿþ÷è â îðãàí³çì ó
ïðîöåñ³ äèõàííÿ, âîíè ó âåëèê³é ê³ëüêîñò³
îñ³äàþòü ó äèõàëüíèõ øëÿõàõ ³, íàâ³òü, äî-
ñÿãàþòü àëüâåîë. Çàâäÿêè ñâî¿ì ì³êðîñêîï³÷-
íèì ðîçì³ðàì (ä³àìåòð ìåíøå í³æ 10 ìêì),
âîíè ìàþòü äîñòàòíüî âåëèêó ïîâåðõíåâó
ïëîùó, íà ÿê³é àäñîðáóþòüñÿ ð³çíîìàí³òí³
òîêñè÷í³ ðå÷îâèíè ³ â³ëüí³ ðàäèêàëè. Öÿ
îáñòàâèíà çóìîâëþº ãëèáèíó òîêñè÷íîãî óø-
êîäæåííÿ êë³òèí, ùî ï³ääàþòüñÿ âïëèâó ïî-
âåðõíåâèõ õ³ì³÷íèõ àãåíò³â. Òîêñè÷í³ ÷àñòêè
ïîâ³òðÿ, êîòð³ ïîòðàïëÿþòü ó äèõàëüí³ øëÿ-
õè, ôàãîöèòóþòüñÿ àëüâåîëÿðíèìè ìàêðîôà-
ãàìè. Ïðîòå ôàãîöèòóþ÷à çäàòí³ñòü îñòàíí³õ
çíà÷íî çíèæóºòüñÿ ïðè íàäëèøêó ÷àñòîê.
Âíàñë³äîê öüîãî çì³íþºòüñÿ òðèâàë³ñòü ¿õíüî-
ãî ïåðåáóâàííÿ â ëåãåíÿõ, à, îòæå, çá³ëüøóºòü-
ñÿ ïåð³îä âçàºìîä³¿ ç åï³òåë³àëüíèìè òà ³íøè-
ìè êë³òèíàìè. Ç ³íøîãî áîêó, â³ëüí³ ðà-
äèêàëè, ³íòåíñèâí³ñòü óòâîðåííÿ ÿêèõ çàëå-
æèòü â³ä âì³ñòó ìåòàë³â ó òâåðäèõ ÷àñòêàõ,
â³äïîâ³äàëüí³ çà êèñíåâå óøêîäæåííÿ òà àê-
òèâàö³þ ìàêðîôàã³â, ùî ïðèçâîäèòü äî âèä³-
ëåííÿ äåÿêèõ ïðîòèçàïàëüíèõ ìåä³àòîð³â. Öå,
ó ñâîþ ÷åðãó, ñïðè÷èíþº ðîçâèòîê ãîñòðî¿
êë³òèííî¿ ³ �ìåä³àòîðíî¿� çàïàëüíî¿ â³äïîâ³ä³
â äèõàëüíèõ øëÿõàõ.

Åï³òåë³àëüí³ êë³òèíè, êîíòàêòóþ÷è ç òîê-
ñè÷íèìè ÷àñòêàìè, àêòèâíî ¿õ ôàãîöèòóþòü,
â ðåçóëüòàò³ ÷îãî ïîñèëþºòüñÿ âèðîáëåííÿ òà
çâ³ëüíåííÿ âåëèêî¿ ê³ëüêîñò³ ïðîçàïàëüíèõ
öèòîê³í³â, ÿê³ íàäàë³ ïîñèëþþòü çàïàëüíó
â³äïîâ³äü. Ïðîíèêàþ÷è â ï³äñëèçîâèé øàð
äèõàëüíèõ øëÿõ³â, òîêñè÷í³ ÷àñòêè ïîâ³òðÿ
ñïðèÿþòü çá³ëüøåííþ ð³âíÿ Ig E, ÿêèé º ïóñ-
êîâèì ÷èííèêîì ó ðîçâèòêó àëåðã³÷íîãî çà-
ïàëåííÿ. Âíàñë³äîê êîíòàêòó òîêñè÷íèõ ÷àñ-
òîê ç ³íòåðñòèö³àëüíèìè ìàêðîôàãàìè òà ³í-
øèìè ÷óòëèâèìè ïîïóëÿö³ÿìè êë³òèí, ìåä³à-
òîðè çàïàëåííÿ, ùî âèä³ëèëèñÿ ³ ïðîíèêëè
äî çàãàëüíîãî êðîâîòîêó, ìîæóòü âèêëèêàòè
ñèñòåìíó çàïàëüíó â³äïîâ³äü ³ç çàëó÷åííÿì
òðîìáîöèò³â êðîâ³ ³ ôàêòîð³â çãîðòàííÿ, çá³ëü-
øóþ÷è òèì ñàìèì â�ÿçê³ñòü ïëàçìè êðîâ³.

Äîñë³äæåííÿ êîðîòêî÷àñíîãî äîçîâàíî-
ãî âïëèâó îçîíó ³ òâåðäèõ òîêñè÷íèõ ÷àñòîê
ïîâ³òðÿ íà çäîðîâèõ ëþäåé [4] âèÿâèëî íà-

ÿâí³ñòü îäíîòèïíèõ ñèìïòîì³â (êàøåëü, á³ëü
ó ãðóäí³é êë³òö³ ïðè âäèõó, ñêîðî÷åííÿ äè-
õàííÿ) ³ çì³íó ôóíêö³îíàëüíèõ ïîêàçíèê³â
(çíèæåííÿ îá�ºìó ôîðñîâàíîãî âèäèõó çà
1 ñ, çíèæåííÿ æèòòºâî¿ ºìêîñò³ ëåãåíü), à
òàêîæ îçíàêè çàïàëåííÿ â ñëèçîâ³é îáîëîíö³
äèõàëüíèõ øëÿõ³â ³ çá³ëüøåííÿ âì³ñòó ìåä³à-
òîð³â ³ ïðîòå¿í³â ó áðîíõîàëüâåîëÿðí³é ð³äèí³.

Òàêèì ÷èíîì, ÷èñëåííèìè º ìåõàí³çìè,
ÿê³ âåäóòü äî ðîçâèòêó ã³ïåððåàêòèâíîñò³ äè-
õàëüíèõ øëÿõ³â ó â³äïîâ³äü íà íàâêîëèøí³
àãåíòè. Êë³í³÷í³ òà åêñïåðèìåíòàëüí³ äîñë³ä-
æåííÿ ï³äòâåðäæóþòü ó÷àñòü äåÿêèõ ìåõà-
í³çì³â, çà äîïîìîãîþ ÿêèõ ÷èííèêè íàâêî-
ëèøíüîãî ñåðåäîâèùà ìîæóòü ïðèçâîäèòè äî
ïîðóøåííÿ ôóíêö³îíóâàííÿ äèõàëüíèõ øëÿ-
õ³â. Äî íèõ â³äíîñÿòüñÿ, çîêðåìà, ïîðóøåí-
íÿ ôóíêö³îíóâàííÿ åï³òåë³þ òà ³ìóíîêîìïå-
òåíòíèõ êë³òèí, à òàêîæ çàëó÷åííÿ é àêòè-
âàö³ÿ êë³òèí, ÿê³ áåðóòü ó÷àñòü ó çàïàëåíí³.

Âèñëîâëþþ ùèðó ïîäÿêó ñï³âðîá³òíè-
êàì ëàáîðàòîð³¿ òîêñèêîëîã³¿ Óí³âåðñèòåòó
øòàòó Òåõàñ, ÑØÀ, çà ñïðèÿííÿ ó ïðîâåäåíí³
åêñïåðèìåíò³â.

T.Yu.Gots

THE INFLUENCE OF OZONE AND TOXIC
AIRBORNE PARTICULATE MATTER ON
AIRWAYS IN MICE

We tested the hypothesis that exposures to particulate
matter and ozone can produce asthma-like symptoms.
Balb/c mice received a single intratracheal instillation
of particulate matter and TiO2 or they were exposed
to low concentration of ozone. We have established
that exposure to particulate matter produces increased
responsiveness to methacholine in mice. Exposure to
ozone and TiO2 did not produce changes in respiratory
mechanics. These data are spreading our understanding
about mechanisms of environmental influence on air-
ways.

P.L. Shupik Medical Academy for Postgraduate
Training, Kiev

ÑÏÈÑÎÊ Ë²ÒÅÐÀÒÓÐÈ

1. Äîäèíà Ë.Ã. Ê ïðîáëåìå âëèÿíèÿ àòìîñôåðíûõ
çàãðÿçíåíèé íà ñîñòîÿíèå çäîðîâüÿ íàñåëåíèÿ. �



68 ISSN 0201-8489    Ô³ç³îë. æóðí., 2001, Ò. 47, ¹ 4

Ãèãèåíà è ñàíèòàðèÿ. � 1999. - ¹ 3. � Ñ. 9-10.
2. Çåðêàëü Ë.È., Áåäíàðèê Î.Í., Ïàâëåíêî Ì.Å.

Çàãðÿçíèòåëè àòìîñôåðíîãî âîçäóõà è ïîêàçàòå-
ëè ñìåðòíîñòè íàñåëåíèÿ // Ë³êàð. ñïðàâà. �
1994. - ¹ 9-12. � Ñ. 190-192.

3. Ñàáèðîâà Ç.Ô. Ðîëü çàãðÿçíåíèé àòìîñôåðíîãî
âîçäóõà â ôîðìèðîâàíèè àëëåðãè÷åñêîé ïàòîëî-
ãèè ó äåòåé // Ãèãèåíà è ñàíèòàðèÿ. � 1999. -
¹ 6. � Ñ. 50-51.

4. Ñîêîëþê Í.Ë. Ñòàí ïîâ³òðÿíîãî ñåðåäîâèùà òà
ã³ïåð÷óòëèâ³ñòü áðîíõ³â // Ë³êàð. ñïðàâà. �
1996. - ¹ 5-6. � Ñ. 78-79.

5. Íå÷èòàéëî Þ.Ì. Åêîëîã³÷íèé ñòàí ïîâ³òðÿ òà
÷àñòîòà ãîñòðèõ ðåñï³ðàòîðíèõ â³ðóñíèõ ³íôåêö³é
ó ä³òåé // ²íôåê. õâîðîáè. � 1998. - ¹ 4. � Ñ. 35-37.

6. Aris R.M., Christian D., Hearne P.Q. et al. Ozone-
induced airway inflammation in human subjects
as determined by airway lavage and biopsy//
Amer. Rev. Respir. Dis. � 1993. � 148. � P. 1363-1372.

7. Bascom R. Environmental factors and respiratory
hypersensitivity: the Americas// Toxicol Letters. �
1996. � 86. � P. 115-130.

8. Boushey H.A., Holtzman M.J. Experimental airway
inflammation and hyperreactivity. Searching for
cells and madiators// Amer. Rev. Respir. Dis. �
1985. � 131. � P. 312-313.

9. Empey D.W., Laitinen L.A., Jakobes L. et al.
Mechanisms of bronchial hyperreactivity in normal
subjects after respiratory tract infection// Ibid. �
1976. � 113. � P. 131-139.

10. Hortsman D.H., Folinsbee L.J, Ives P.J. et al.
Ozone concentration and pulmonary response rela-
tionships for 6.6- hour exposures with 5 hours of
moderate excercise to 0.08, 0.10 and 0.12 ppm//
Ibid. � 1990. � 142. � P. 1158-1163.

11. Kirichenko A., Li L., Morandi M.T. 4- Hydroxy-
2-nonenal- Protein Adducts and Apoptosis in Mu-
rine Lung Cells after Acute Ozone Exposure //
Toxicol. Appl. Pharmacol. � 1996. � 141. � P. 416-424.

12. Kleeberger S.R., Basset D.J., Jakab G.J. et. al. A
genetic model for evaluation of susceptibility to

ozone-induced inflammation // Amer. J. Physiol.
� 1990. � 258. � P. 313-320.

13. Larsen G.L., Colasurdo G.N. Animal models of
asthma. In: The Lung : Scientific Foundation. �
New York.: Raven Press., 1997. � P. 1315-1331.

14. Linn W.S., Venet T.G., Shamoo D.A. Respiratory
effects of sulfur dioxide in heavily exercising asthma-
tics: a dose-response study// Amer. Rev. Respir.
Dis. � 1983. � 127. � P. 278-283.

15.Molfino N.A., Wright S.C., Satz I. Effect of low
concentration of ozone on inhaled allergen responses
in asthmatic subjects// Lancet. � 1991. � 338. �
P. 199-203.

16. Ostro B.D., Eskeland G.S., Sanchez J.M. et al.
Air pollution and health effects: A study of medical
visits among chidren in Santiago, Chile// Envi-
ron Health Perspect. � 1999. � 107. � P. 69-73.

17. Peters J.M., Avol E., Gauderman W.J. et al. A
study of twelve Southern California communities
with different levels and types of air pollution.
Effects on pulmonary function// Amer. J. Respir.
Crit. Care Med. � 1999. � 159. � P. 768-775.

18. Pope C.A., Dockery D.W. Acute health effects of
PM 10 pollution on symptomatic and asympto-
matic chhildren // Amer. Rev. Respir. Dis. �
1992. � 145. � P. 1123-1128

19. Schwartz J.D.W., Dockery L.M., Neas D. et al.
Acute effects of summer air pollution of respiratory
symptom reporting in children // Amer. J. Res-
pir. Crit. Care Med. � 1994. � 5. � P. 1234-1242.

20. Seltzer J., Bigby B.G., Stulbarg M. et al.
O3- induced change in bronchial reactivity to
methacholine and airway inflammation in humans
// J. Appl. Physiol. � 1986. � 60. � P. 1321-1326.

21. Yanai M., Ohrai T., Aikawa T. Ozone increases
susceptibility to antigen inhalation in allergic
dogs// Ibid. � 1990. � 68. � P. 2267-2273.

22. Zhang Y., Lamm W.J., Albert R.K. et. al. Influence
of the route of allergen administration and genetic
background on the murine allergic pulmonary
response // Amer. J. Respir. Crit. Care Med.-
1997. � 155. � P. 661-669.

Âïëèâ îçîíó

Êè¿â. ìåä. àêàä. ï³ñëÿäèïëîì. îñâ³òè
³ì. Ï.Ë. Øóïèêà

Ìàòåð³àë íàä³éøîâ äî
ðåäàêö³¿ 11.01.2001


