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Âïëèâ ìîäèô³êàö³¿
æèðíîêèñëîòíîãî ñêëàäó êë³òèííèõ ìåìáðàí
íà àäðåíåðã³÷íó ðåàêòèâí³ñòü ñåðöÿ òà ñóäèí

Èññëåäîâàëè âëèÿíèÿ ω-3 ïîëèíåíàñûùåííûõ æèðíûõ êèñëîò (ÏÍÆÊ) íà ðåàêòèâíîñòü ñåðäöà
è ñîñóäîâ èíòàêòíûõ æèâîòíûõ. Â îïûòàõ íà èçîëèðîâàííûõ ñåðäöàõ êðûñ (ìåòîä
Ëàíãåíäîðôà) è èçîëèðîâàííîé ïåðôóçèðóåìîé ïîëîñêå àîðòû ïîêàçàíî, ÷òî íàðÿäó ñî
ñíèæåíèåì ñîäåðæàíèÿ àðàõèäîíîâîé êèñëîòû èç ñåìåéñòâà ω-6 è ïîâûøåíèåì  ñîäåðæàíèÿ
ÏÍÆÊ èç ñåìåéñòâà ω-3 (ýéêîçàïåíòàåíîâîé è äîêîçàãåêñàåíîâîé) â ìåìáðàíàõ êëåòîê ïðè
äåéñòâèè íîðàäðåíàëèíà â âîçðàñòàþùèõ êîíöåíòðàöèÿõ, íàáëþäàëîñü óìåíüøåíèå
ðåàêòèâíîñòè ñåðäöà è ñîñóäîâ íà àäðåíåðãè÷åñêèå âîçäåéñòâèÿ. Êðîìå òîãî ïîêàçàíî, ÷òî
ïîñëå ïîòðåáëåíèÿ æèâîòíûìè ω-3 ÏÍÆÊ êàê â êðîâè, òàê è â òêàíè ñåðäöà óâåëè÷èâàåòñÿ
ñîäåðæàíèå  ñòàáèëüíîãî ìåòàáîëèòà îêñèäà àçîòà NO

3
-, ÷òî, ñ íàøåé òî÷êè çðåíèÿ, ìîæåò

îáúÿñíÿòü óìåíüøåíèå àäðåíåðãè÷åñêèõ ðåàêöèé.

ÂÑÒÓÏ

×èñëåííèìè äîñë³äæåííÿìè, ïðîâåäåíèìè
â ð³çíèõ êðà¿íàõ ñâ³òó ïîêàçàíî, ùî ïîñò³é-
íèé ïðèéîì ç ¿æåþ ìîðåïðîäóêò³â, áàãàòèõ
íà ω-3 ïîë³íåíàñè÷åí³ æèðí³ êèñëîòè
(ÏÍÆÊ), çóìîâëþº çìåíøåííÿ ÷àñòîòè
çàõâîðþâàíîñò³ íà ³øåì³÷íó õâîðîáó ñåðöÿ,
³íôàðêò ì³îêàðäà, àðòåð³àëüíó ã³ïåðòåíç³þ,
³íñóëüò, â îñíîâ³ ÿêèõ ëåæèòü ïîðóøåííÿ
ãîìåîñòàçó ñåðöåâî-ñóäèííî¿ ñèñòåìè [10,
16, 23]. Çì³íà ñêëàäó ÏÍÆÊ âèçíà÷àº
ïëèíí³ñòü êë³òèííèõ ìåìáðàí, ìîäóëþº
àêòèâí³ñòü ôåðìåíò³â ³ òðàíñïîðòíèõ
ìîëåêóë, âáóäîâàíèõ ó ìåìáðàíè, âïëèâàº
íà ÷óòëèâ³ñòü êë³òèí äî ä³¿ ð³çíèõ ë³ãàíä³â
(ãîðìîí³â, ³ìóíîãëîáóë³í³â, öèòîê³í³â) ³
ïðèçâîäèòü äî ìîäèô³êàö³é ñïåêòðà åéêîçà-
íî¿ä³â [21, 23]. Â³äîìî, ùî åéêîçàïåíòàº-
íîâà (ÅÏÊ) ³ äîêîçàãåêñàºíîâà (ÄÃÊ) êèñ-
ëîòè ³ç ñ³ìåéñòâà ω-3 òà àðàõ³äîíîâà êèñ-
ëîòà (ÀÊ) ³ç ñ³ìåéñòâà ω-6 ÏÍÆÊ º
êîíêóðåíòàìè çà ì³ñöå ó ñêëàä³ ôîñôîë³-
ï³ä³â ìåìáðàí. Ìåòàáîë³òè ÀÊ â³ä³ãðàþòü

çíà÷íó ðîëü ó ïðîöåñàõ òðîìáîóòâîðåííÿ,
ðîçâèòêó êîíñòðèêòîðíèõ ðåàêö³é ñóäèí, ó
çàïàëüíèõ ïðîöåñàõ, àêòèâàö³¿ óòâîðåííÿ
â³ëüíèõ ðàäèêàë³â. Ìåòàáîë³òè ÅÏÊ ³ ÄÃÊ,
íàâïàêè, çíèæóþòü àãðåãàö³þ òðîìáîöèò³â,
âèêëèêàþòü âàçîäèëàòàö³þ, âèÿâëÿþòü
âèðàæåíó ïðîòèçàïàëüíó ä³þ [1, 6, 15, 11].
Îäíàê êàðä³îïðîòåêòîðí³ ìåõàí³çìè âïëèâó
ω-3 ÏÍÆÊ íåäîñòàòíüî âèâ÷åíî, òàêîæ
íåâ³äîìî, ÿê çì³íþºòüñÿ ðåàêòèâí³ñòü
³çîëüîâàíîãî ñåðöÿ äî âïëèâó àäðåíåðã³÷íèõ
ïîäðàçíèê³â ïðè ìîäèô³êàö³¿ ìåìáðàí. Ó
á³ëüøîñò³ åêñïåðèìåíòàëüíèõ ðîá³ò âèâ÷à-
ëè ä³þ ω-3 ÏÍÆÊ íà ðåàêòèâí³ñòü ñóäèí ó
òâàðèí ç ð³çíîþ ïàòîëîã³ºþ [12, 20, 22].
Âîäíî÷àñ ïðàêòè÷íî íåìàº â³äîìîñòåé ïðî
çì³íè ðåàêòèâíîñò³ ñåðöÿ òà ñóäèí íà
àäðåíåðã³÷í³ ïîäðàçíèêè ïðè ìîäèô³êàö³¿
ôîñôîë³ï³äíèõ ìåìáðàí ó ³íòàêòíèõ òâàðèí.

Ìåòà íàøî¿ ðîáîòè � äîñë³äæåííÿ âïëè-
âó ω-3 ÏÍÆÊ íà æèðíîêèñëîòíèé ñêëàä
ôîñôîë³ï³ä³â êë³òèííèõ ìåìáðàí ³ íà àäðåíåð-
ã³÷í³ ðåàêö³¿ ñåðöÿ òà ñóäèí ³íòàêòíèõ ùóð³â.
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ÌÅÒÎÄÈÊÀ

Äëÿ åêñïåðèìåíò³â âèêîðèñòîâóâàëè ñàìö³â
ùóð³â ë³í³¿ Â³ñòàð ìàñîþ 280�300 ã. Òâàðèí
áóëî ðîçïîä³ëåíî íà äâ³ ãðóïè ïî 10 ó
êîæí³é. Äî ² (êîíòðîëüíî¿) ãðóïè ââ³éøëè
ùóðè, ÿêèõ óòðèìóâàëè íà ñòàíäàðòíîìó
ðàö³îí³ â³âàð³þ, äî ²² � òâàðèíè, ùî îòðèìó-
âàëè ω-3 ÏÍÆÊ ó âèãëÿä³ ïðåïàðàòó
åïàäîë, ÿêèé äîäàâàëè äî ïîâñÿêäåííîãî
ðàö³îíó (0,1ìë / 100 ã) ïðîòÿãîì 4 òèæ.
Òâàðèí àíåñòåçóâàëè óðåòàíîì (1,9 ã/êã),
â³äêðèâàëè ãðóäíó ïîðîæíèíó íà ð³âí³
ç�ºäíàííÿ ðåáåð ³ ãðóäíèíè, âèäàëÿëè ñåðöå
òà îäðàçó ïîì³ùàëè éîãî â ëüîäÿíèé ðîç÷èí
Êðåáñà � Õåíçåëåéòà. Äëÿ ïåðôóç³¿ ñåðöå
ï³äâ³øóâàëè íà ìåòàëåâó êàíþëþ, ä³àìåòð
ÿêî¿ â³äïîâ³äàâ ä³àìåòðîâ³ àîðòè. Ñåðöå
ïåðôóçóâàëè ðåòðîãðàäíî çà êëàñè÷íèì
ìåòîäîì Ëàíãåíäîðôà áóôåðíèì á³êàðáî-
íàòíèì ðîç÷èíîì Êðåáñà � Õåíçåëåéòà
(íìîëü/ë): NaCl � 118,2, NaHCO

3
 � 25,0, ÊCl �

4,8, MgSO
4
 � 1,2, KH

2
PO

4
 � 1,2, CaCl

2
 � 2,4,

ãëþêîçà � 12. Ðîç÷èí ô³ëüòðóâàëè òà íàñè-
÷óâàëè ãàçîâîþ ñóì³øþ 95% Î

2
 ³ 5% CO

2
.

Ïåðôóç³éíó ñèñòåìó òåðìîðåãóëþâàëè íà
ð³âí³ 37°Ñ. Øâèäê³ñòü ïåðôóçóþ÷îãî ïîòî-
êó êîíòðîëþâàëè ïåðèñòàëüòè÷íèì íàñîñîì
ïðè ï³äòðèìàíí³ ïîñò³éíîãî îá�ºìó ïåðôóç³¿
â êîðîíàðíèõ ñóäèíàõ (12,0 ìë/õâ). Ðåºñòðó-
âàëè ÷àñòîòó ñåðöåâèõ ñêîðî÷åíü (×ÑÑ),
òèñê ó ë³âîìó øëóíî÷êó ñåðöÿ (çà çì³íàìè
òèñêó â ëàòåêñíîìó áàëîí÷èêó, ùî ââîäèâ-
ñÿ â ë³âèé øëóíî÷îê), à òàêîæ ïåðøó ïî-
õ³äíó � dÐ/dt. Ðåºñòðàö³þ çä³éñíþâàëè çà
äîïîìîãîþ ïðèëàäó Mingograf 34 ô³ðìè
�Elema� (Øâåö³ÿ). Ðåàêòèâí³ñòü ³çîëüîâà-
íîãî ñåðöÿ ùóð³â îö³íþâàëè çà âåëè÷èíîþ
àäðåíåðã³÷íî¿ ðåàêö³¿ ïðè äîäàâàíí³ íîð-
àäðåíàë³íó (ÍÀ) ó ïåðôóçóþ÷èé ðîç÷èí.
Êîíöåíòðàö³ÿ ÍÀ ó ðîç÷èí³ áóëà â³ä 1
íìîëü/ë äî 1 ìêìîëü/ë. Âàçîìîòîðí³ ðåàê-
ö³¿ ñóäèí äîñë³äæóâàëè íà ³çîëüîâàííèõ
ê³ëüöÿõ ãðóäíî¿ àîðòè ùóð³â, ÿê³ ïåðôó-
çóâàëè íîðìàëüíèì ðîç÷èíîì Êðåáñà ïðè
37°Ñ. ²çîëüîâàí³ ñóäèíí³ ê³ëüöÿ ìàëè ä³à-
ìåòð 2 ìì ³ øèðèíó 1,5 ìì. Óñ³ òåñòóâàííÿ

ñóäèííèõ ïðåïàðàò³â ïðîâîäèëè â ³çîìåò-
ðè÷íîìó ðåæèì³ ïðè ïî÷àòêîâî çàäàí³é
íàïðóæåíîñò³. Çì³íè æèðíîêèñëîòíîãî
ñêëàäó ôîñôîë³ï³ä³â ìåìáðàí ó ãîìîãåíà-
òàõ òêàíèíè ñåðöÿ âèçíà÷àëè ìåòîäîì
ãàçîð³äèííî¿ õðîìàòîãðàô³¿ [3], îö³íþþ÷è
âì³ñò â³ëüíèõ ÏÍÆÊ ³ç ñ³ìåéñòâà ω-6 (ÀÊ)
³ ω-3 (ÅÏÊ ³ ÄÃÊ). Âì³ñò ω-3 ³ ω-6 ÏÍÆÊ
âèðàæàëè ó â³äñîòêîâîìó â³äíîøåíí³ äî
çàãàëüíî¿ ñóìè æèðíèõ êèñëîò (íàñè÷åíèõ ³
íåíàñè÷åíèõ) ïðèéíÿòèõ çà 100%. Îêð³ì
çì³í âì³ñòó â³ëüíî¿ ÀÊ âèçíà÷àëè êîíöåíò-
ðàö³þ ¿¿ âàæëèâèõ ìåòàáîë³ò³â � ëåéêîòðè-
ºíó Ñ

4
 (ËÒÑ

4
) ³ òðîìáîêñàíó Â

2
 (ÒõÂ

2
) çà

äîïîìîãîþ Ð²À-ìåòîäó ç âèêîðèñòàííÿì
ðåàêòèâ³â ô³ðìè �Du pont� (Ôðàíö³ÿ) ³ �Am-
ersham� (Âåëèêîáðèòàí³ÿ) ([3H]-ËÒÑ

4
 òà

[3H]-TxB
2
 RIA kit â³äïîâ³äíî). Êîíöåíòðà-

ö³þ ñòàá³ëüíîãî ìåòàáîë³òó îêñèäó àçîòó
(NO) � í³òðàò-àí³îíà (NO

3
-) âèçíà÷àëè çà

äîïîìîãîþ ñïåêòðîôîòîìåòðè÷íîãî ìåòî-
äó ó âëàñí³é ìîäèô³êàö³¿, à ñàìå: çàì³ñòü
ñòðèõí³íó âèêîðèñòîâóâàëè éîãî ã³äðîêñè-
ëüîâàíå ïîõ³äíå � 10,11-äèìåòîêñèñòðèõí³í
(áðóöèí). Äî 0,5 ìë íàäîñàäîâî¿ ôðàêö³¿
ïðîá äîäàâàëè 1,5 ìë áðóöèíîâîãî ðåàêòèâó
(60 ìã áðóöèíó ó 100 ìë 48%-¿ ñ³ð÷àíî¿
êèñëîòè). Äî êîíòðîëüíèõ ïðîá äîäàâàëè
0,5 ìë á³äèñòèëüîâàíî¿ âîäè. Ïðîáè ³íêóáó-
âàëè ïðîòÿãîì 10 õâ íà âîäÿí³é áàí³ ïðè
100°Ñ. Ï³ñëÿ øâèäêîãî ¿õ îõîëîäæåííÿ âèç-
íà÷àëè åêñòèíö³þ ïðè äîâæèí³ õâèë³ 405 íì.
Âì³ñò NO

3
-  ðîçðàõîâóâàëè çà êàë³áðóâàëü-

íîþ êðèâîþ, ïîáóäîâàíîþ äëÿ ñòàíäàðòíèõ
ðîç÷èí³â NaNO

3
-.

Ñòàòèñòè÷íó îáðîáêó ðåçóëüòàò³â ïðî-
âîäèëè ç âèêîðèñòàííÿì êðèòåð³þ t Ñòüþ-
äåíòà.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ̄ Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Çà ðåçóëüòàòàìè õðîìàòîãðàô³÷íîãî àíàë³-
çó áóëî âñòàíîâëåíî, ùî çáàãà÷åííÿ ðàö³îíó
òâàðèí ω-3 ÏÍÆÊ òâàðèííîãî ïîõîäæåííÿ
(ïðåïàðàò åïàäîë) ïðîòÿãîì 4 òèæ ïðèçâî-
äèòü äî ìîäèô³êàö³¿ æèðíîêèñëîòíîãî ñêëà-
äó ôîñôîë³ï³ä³â êë³òèííèõ ìåìáðàí ïðè

Âïëèâ ìîäèô³êàö³¿
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çàì³ùåíí³ â íèõ ω-6 íà ω-3 ÏÍÆÊ. Ó
ôîñôîë³ï³äàõ ìåìáðàí êàðä³îì³îöèò³â
âì³ñò ÀÊ (Ñ20:4) äîñòîâ³ðíî çíèæóâàâñÿ â
1,2 ðàçà  ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëåì. Ïðè öüîìó
çàãàëüíèé âì³ñò ÏÍÆÊ ç ðîäèíè ω-3 ó
êë³òèííèõ ìåìáðàíàõ çá³ëüøóâàâñÿ íàé³ñ-
òîòí³øå çà ðàõóíîê ÅÏÊ (Ñ20:5), âì³ñò ÿêî¿
ï³äâèùèâñÿ ó 6,9 ðàçà. Âì³ñò ÄÃÊ (Ñ22:5)
ó òêàíèí³ ì³îêàðäà ç ìîäèô³êîâàíèìè ìåìá-
ðàíàìè çá³ëüøóâàâñÿ â 1,4 ðàçà ùîäî
êîíòðîëþ. Ñïîñòåð³ãàëîñÿ ñòàòèñòè÷íî
çíà÷èìå çá³ëüøåííÿ ñï³ââ³äíîøåííÿ ñóìè
âì³ñòó ω-3/ω-6 ÏÍÆÊ (íà 20,4 % ó á³ê
ï³äâèùåííÿ âì³ñòó ω-3 ÏÍÆÊ). Çì³íè
æèðíîêèñëîòíîãî ñêëàäó ôîñôîë³ï³ä³â
êë³òèííèõ ìåìáðàí ì³îêàðäà ïðåäñòàâëåíî
ó òàáëèö³. Îäåðæàí³ íàìè ðåçóëüòàòè
ï³äòâåðäæóþòüñÿ äàíèìè ³íøèõ äîñë³äíèê³â
[1, 2, 23], ÿê³ âèÿâèëè, ùî îäí³ºþ ç âëàñòè-

âîñòåé ω-3 ÏÍÆÊ º çäàòí³ñòü ìîäèô³êó-
âàòè æèðíîêèñëîòíèé ñêëàä ôîñôîë³ï³ä³â
ïëàçìè. Ï³ä âïëèâîì öèõ êèñëîò ó ñàðêî-
ëåì³ êàðä³îì³îöèò³â çá³ëüøóºòüñÿ ñï³ââ³ä-
íîøåííÿ âì³ñòó ÅÏÊ/ÀÊ � äâîõ íàéâàæëè-
â³øèõ ïîïåðåäíèê³â ïðîñòàãëàíäèí³â ç
âàçîäèëàòàòîðàìè âëàñòèâîñòÿìè, à òàêîæ
çìåíøóºòüñÿ âì³ñò ëåéêîòðèºí³â ³ òðîìáîê-
ñàí³â ç âàçîêîíñòðèêòîðíîþ ä³ºþ. Ó íàøèõ
äîñë³äàõ çìåíøåííÿ âì³ñòó ÀÊ ó òêàíèí³
ì³îêàðäà ñóïðîâîäæóâàëîñÿ ñóòòºâèì
çíèæåííÿì óòâîðåííÿ ¿¿ àêòèâíèõ âàçî-
êîíñòðèêòîðíèõ ìåòàáîë³ò³â � ËTC

4
 ó 3 ðàçè

(ðèñ. 1,à) ³ ÒxÂ
2
 ó 1,9 ðàçà (ðèñ. 1,á). ßê

â³äîìî, ö³ ìåòàáîë³òè ÀÊ òàêîæ àêòèâóþòü
àãðåãàö³þ òðîìáîöèò³â ³ ñïðèÿþòü ïðîãðå-
ñóâàííþ çàïàëüíèõ ïðîöåñ³â [17, 20]. Ó òîé
æå ÷àñ ìåòàáîë³òè ω-3 ÏÍÆÊ ìàþòü
á³ëüø íèçüêó á³îëîã³÷íó àêòèâí³ñòü [1, 15].
Åêñïåðèìåíòàëüí³ äîñë³äæåííÿ [7, 16, 21]
ïîêàçàëè, ùî ïðîäóêò ω-3 ÏÍÆÊ � ÒõÂ

3
 íå

ìàº ïðîàãðåãàö³éíîãî åôåêòó, íå âïëèâàº íà
çãóùåííÿ êðîâ³ òà º ñëàáêèì âàçîêîíñò-
ðèêòîðîì. ËÒÑ

5
, íà â³äì³íó â³ä ËÒÑ

4
, íå

ï³äñèëþº õåìîòàêñèñ íåéòðîô³ë³â òà º
äîñèòü ñëàáêèì ïðîçàïàëüíèì àãåíòîì.

Ïðîâåäåí³ íàìè äîñë³äæåííÿ íà ³çîëüî-
âàíîìó ñåðö³ ùóðà ïîêàçàëè, ùî ââåäåííÿ
ÍÀ ó ïåðôóçàò ó çðîñòàþ÷èõ êîíöåíòðàö³ÿõ
ó êîíòðîë³ ïðèçâîäèëî äî äîçîçàëåæíèõ
çì³í óñ³õ ïîêàçíèê³â, ùî âèâ÷àëèñÿ. Öåé
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Ðèñ. 1. Âì³ñò ëåéêîòðèºíó Ñ
4
 (à) òà òðîìáîêñàíó Â

2
 (á) â òêàíèí³ ì³îêàðäà ùóð³â: 1 � êîíòðîëü, 2 � òâàðèíè, ùî

ñïîæèâàëè ω-3 ïîë³íåíàñè÷åí³ æèðí³ êèñëîòè.
* P<0,05 ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëåì (òóò ³ íà ðèñ. 2�5)

ïìîëü/ìã á³ëêà
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2
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1,0
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3,0

3,5

ïìîëü/ìã á³ëêà

1 2à á

*

*

Âì³ñò (%) ωωωωω-3 ³ ωωωωω-6 ïîë³íåíàñè÷åíèõ æèðíèõ êèñëîò
(ÏÍÆÊ) ó ìåìáðàíàõ êàðä³îì³îöèò³â ùóð³â ïðè

çàñòîñóâàíí³ åïàäîëó (Ì±m;n=10)
ÏÍÆÊ Êîíòðîëü Äîñë³ä

ω-6

  ë³íîëåâà (C18:2) 24,27±1,0 19,0±0,14*
  àðàõ³äîíîâà (Ñ20:4) 23,42±0,93 19,69±0,90*
ω-3

  ë³íîëåíîâà (C18:3) 0,76±0,19 0,77±0,11
  åéêîçàïåíòàºíîâà (Ñ20:5) 0,23±0,06 1,59±0,17*
  äîêîçàãåêñàºíîâà (Ñ22:6) 10,65±0,94 14,97±0,60*
* P< 0,05 ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëåì.
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åôåêò çáåð³ãàâñÿ ³ ó ùóð³â, ùî ïðèé-
ìàëè ω-3 ÏÍÆÊ. Îäíàê àäðåíåð-
ã³÷í³ ³íîòðîïí³ ðåàêö³¿ ñåðäåöü ç
ìîäèô³êîâàíèìè ìåìáðàíàìè áóëè
çíà÷íî ñëàáøèìè ïîð³âíÿíî ç êîíò-
ðîëåì (ðèñ. 2). Òàê, ïðè ä³¿ ÍÀ ó
äîç³ 1 íìîëü/ë íà ñåðöÿ ç ìîäèô³-
êîâàíèìè ìåìáðàíàìè ³îíîòðîïíèé
åôåêò íå ñïîñòåð³ãàâñÿ, òîä³ ÿê ó
êîíòðîë³ � 7 % â³ä âèõ³äíîãî ð³âíÿ.
²íòåíñèâí³ñòü ³íîòðîïíèõ ðåàêö³é
ñåðäåöü ç ìîäèô³êîâàíèìè ìåìáðà-
íàìè íà ÍÀ ó äîç³ 10 íìîëü/ë áóëà
íà 11,8 % (Ð<0,05) íèæ÷îþ, í³æ ó
êîíòðîëüíèõ ùóð³â. Òàêèé ñàìèé
åôåêò çáåð³ãàâñÿ ³ ïðè çàñòîñóâàíí³
á³ëüøèõ äîç ÍÀ: ïðè 100 íìîëü/ë
òèñê ó ë³âîìó øëóíî÷êó òâàðèí, ùî

ñïîæèâàëè ω-3 ÏÍÆÊ, áóâ ìåíøèì íà
12,3 %, à ïðè 1 ìêìîëü/ë � íà 15,1 %
ñòîñîâíî êîíòðîëþ (äèâ. ðèñ. 2). Øâèä-
ê³ñòü ñêîðî÷åííÿ ñåðöåâîãî ì�ÿçà ïðè
ä³¿ çàñòîñîâàíèõ äîç ÍÀ áóëà ó ñåðåä-
íüîìó íà 19,6 % (Ð<0,05) ìåíøîþ ùîäî
êîíòðîëþ. Òàêèì ÷èíîì, ³íîòðîïíèé
âïëèâ ÍÀ íà ïðåïàðàò ³çîëüîâàíîãî
ñåðöÿ ç ìîäèô³êîâàíèìè ìåìáðàíàìè,
áóâ çíà÷íî ìåíøèì ïîð³âíÿíî ç³ âïëè-
âîì íà ñåðöå ùóðà çà óìîâ êîíòðîëþ.
Çìåíøóâàëèñÿ òàêîæ õðîíîòðîïí³ ðåàê-
ö³¿ ñåðäåöü íà ÍÀ. Òàê, ó êîíòðîëüíèõ
òâàðèí ×ÑÑ ïðè ä³¿ ÍÀ áóëà â ñåðåä-
íüìó íà 15 % (Ð<0,05) á³ëüøîþ, í³æ ó
òâàðèí, ÿê³ ïðèéìàëè ω-3 ÏÍÆÊ (ðèñ.
3). Îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè ñâ³ä÷àòü, ùî
çàñòîñóâàííÿ ω-3 ÏÍÆÊ ñïðèÿº çìåí-
øåííþ ðåàêòèâíîñò³ ñåðöÿ íà ÍÀ.
Äåÿê³ äîñë³äíèêè [8, 9] ââàæàþòü, ùî
çìåíøåííÿ ðåàêö³¿ íà àäðåíîàãîí³ñò
çàëåæèòü â³ä ³íã³áóþ÷îãî âïëèâó ω-3
ÏÍÆÊ íà á³îñèíòåç ÀÊ ³ çì³íè ñïåêòðà
åéêîçàíî¿ä³â. ²íø³ [4] ïåðåäáà÷àþòü, ùî
öå ìîæå áóòè ïîâ�ÿçàíî ç³ çìåíøåííÿì
ñïîð³äíåíîñò³ àãîí³ñò³â äî àäðåíîðå-
öåïòîð³â. Ìîäèô³êàö³ÿ ôîñôîë³ï³äíî¿

%
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2
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Ðèñ. 2. Âïëèâ ω-3 ïîë³íåíàñè÷åíèõ æèðíèõ êèñëîò (ÏÍÆÊ)
íà çì³íó ñêîðî÷óâàëüíî¿ ôóíêö³¿ ³çîëüîâàíîãî ñåðöÿ ùóðà
ïðè ä³¿ íîðàäðåíàë³íó.
Çà â³ññþ àáñöèñ � ëîãàðèôì ä³þ÷î¿ êîíöåíòðàö³¿ íîðàäðå-
íàë³íó; çà â³ññþ îðäèíàò � ñèñòîë³÷íèé òèñê ó ëàòåêñíîìó
áàëîí³, ââåäåíîìó ó âë³âèé øëóíî÷îê ñåðöÿ (ó â³äñîòêàõ
â³ä âèõ³äíîãî ð³âíÿ); 1 � êîíòðîëü, 2 � òâàðèíè, ùî
ñïîæèâàëè ω-3 ÏÍÆÊ

Âïëèâ ìîäèô³êàö³¿
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Ðèñ. 3. ×àñòîòà ñåðöåâèõ ñêîðî÷åíü ïðè ä³¿ íîðàäðåíàë³íó:
1 � êîíòðîëü, 2 � òâàðèíè, ùî ñïîæèâàëè ω-3 ïîë³íåíàñè÷åí³
æèðí³ êèñëîòè
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êîìïîçèö³¿ á³îëîã³÷íèõ ìåìáðàí âïëèâàº íà
¿õ ôóíêö³¿. Áóäü-ÿê³ çì³íè ñêëàäó æèðíèõ
êèñëîò ìåìáðàíè, ó ñâîþ ÷åðãó, ïîçíà-
÷àþòüñÿ íà ôóíêö³ÿõ ðåöåïòîð³â, ÿê³ áåðóòü
ó÷àñòü ó ïåðåäà÷³ ñèãíàë³â êë³òèíàìè, íà
òðàíñïîðòí³ á³ëêè òà ôåðìåíòè, ÿê³ ðîçòà-
øîâóþòüñÿ â ë³ï³äíîìó á³øàð³ ìåìáðàí, ùî
ï³äòâåðäæåíî â äîñë³äàõ íà êóëüòóðàõ íåî-
íàòàëüíèõ êàðä³îì³îöèò³â [13]. Grynberg ³
ñï³âàâò. [13, 22], ÿê³ âèâ÷àëè âïëèâ ω-3
ÏÍÆÊ íà ðåàêòèâí³ñòü àäðåíîðåöåïòîð³â,
âñòàíîâèëè, ùî âèñîêèé âì³ñò ÄÃÊ ó
ôîñôîë³ï³äàõ êàä³îì³îöèò³â  çíèæóº
β-àäðåíåðã³÷íó àêòèâí³ñòü ðåöåïòîðà.
Âîäíî÷àñ äåÿê³ äîñë³äíèêè [5, 12] ââà-
æàþòü, ùî ö³ êèñëîòè íå âïëèâàþòü íà
àäðåíîðåàêòèâí³ñòü ñåðöÿ, àëå çìåíøóþòü
òàêó ñóäèí ó ³íòàêòíèõ òâàðèí [4]. Â
åêñïåðèìåíòàëüíèõ äîñë³äæåííÿõ òàêîæ
ïîêàçàíî, ùî çàõèñíèé âïëèâ ω-3 ÏÍÆÊ íà

ôóíêö³þ ñåðöÿ ïðîÿâëÿºòüñÿ â îáìå-
æåíí³ ïîðóøåíü åëåêòðè÷íî¿ éîãî ñòà-
á³ëüíîñò³ ïðè ³øåì³÷íîìó ïîøêîäæåíí³
[5, 17]. Ó íàøèõ ïîïåðåäí³õ ðîáîòàõ [3]
ïðè â³äòâîðåíí³ ³øåì³¿�ðåïåðôóç³¿ íà
³çîëüîâàíîìó ñåðö³ ùóðà ç ìîäèô³-
êîâàíèìè ìåìáðàíàìè ìè ñïîñòåð³ãàëè
çíà÷íå ïðèñêîðåííÿ â³äíîâëåííÿ òèñêó
ó ë³âîìó øëóíî÷êó, çíèæåííÿ ê³íöåâî-
ä³àñòîë³÷íîãî òèñêó òà îïîðó êîðî-
íàðíèõ ñóäèí ï³ä ÷àñ ðåïåðôóç³¿. Îñîá-
ëèâî ñë³ä â³äì³òèòè àíòèàðèòì³÷íèé
âïëèâ ω-3 ÏÍÆÊ. Ïîïåðåäíº çáàãà-
÷åííÿ ðàö³îíó òâàðèí íà  ω-3 ÏÍÆÊ
òâàðèííîãî ïîõîäæåííÿ ïðèçâîäèëî äî
ñóòòºâîãî çìåíøåííÿ (ó 3,8 ðàçà)
ê³ëüêîñò³ åêñòðàñèñòîë ïîð³âíÿíî ç
êîíòðîëåì ï³ä ÷àñ ðåïåðôóç³¿ ³çîëüî-
âàíîãî ñåðöÿ ùóðà [3]. Öå ï³äòâåðä-
æóºòüñÿ òàêîæ äîñë³äæåííÿìè ³íøèõ
àâòîð³â [10, 17], ÿê³ ïîêàçàëè, ùî ä³ºòà
çáàãà÷åíà íà ω-3 ÏÍÆÊ çíà÷íî çìåí-
øóº ³ íàâ³òü óñóâàº òÿæê³ àðèòì³¿ ïðè
ãîñòð³é ³øåì³¿ ì³îêàðäà, à òàêîæ çìåí-
øóº ÷àñòîòó âèíèêíåííÿ òà òðèâàë³ñòü
ô³áðèëÿö³¿ ñåðöÿ é àðòåð³àëüíèé òèñê

À.Ì. Øèø, Ñ.Ì. Ïèâîâàð, Ò.Â. Êóêîáà, À.Â. Êîöþðóáà, Î.Î. Ìîéáåíêî
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Ðèñ. 4. Âïëèâ ω-3 ïîë³íåíàñè÷åíèõ æèðíèõ êèñëîò (ÏÍÆÊ)
íà íàïðóæåí³ñòü ³çîëüîâàíîãî ê³ëüöÿ àîðòè ïðè ä³¿
íîðàäðåíàë³íó: 1 � êîíòðîëü, 2 � òâàðèíè, ùî ñïîæèâàëè ω-
3 ÏÍÆÊ. Çà â³ññþ àáñöèñ � ëîãàðèôì ä³þ÷î¿ êîíöåíòðàö³¿
íîðàäðåíàë³íó; çà â³ññþ îðäèíàò � íàïðóæåí³ñòü ³çîëüî-
âàíîãî ê³ëüöÿ àîðòè
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ïðè ðåïåðôóç³¿. Ó ðîáîò³ Hallag òà ñï³âàâò.
[14] ïîêàçàíî, ùî ÄÃÊ ìîäóëþº L-òèï
êàëüö³ºâèõ êàíàë³â ó ñàðêîëåì³ ì³îöèò³â, ùî
ïîïåðåäæóº ï³äâèùåííÿ âì³ñòó êàëüö³þ â
öèòîçîë³ äî òîêñè÷íîãî ð³âíÿ, ðåãóëþº âõ³ä
³ âèõ³ä êàëüö³þ äëÿ ï³äòðèìàííÿ íîðìàëü-
íîãî ñêîðî÷åííÿ êàðä³îì³îöèò³â. Çá³ëü-
øåíèé âì³ñò ω-3 ÏÍÆÊ ó ë³ï³äíîìó á³øàð³
ìåìáðàí êàðä³îì³îöèò³â ìîæå àêòèâóâàòè
ôåðìåíòè (Na+, Ê+-ÀÒÔàçà, Ñà2+-ÀÒÔàçà)
îñíîâíèõ êàò³îííèõ íàñîñ³â ³ òèì ñàìèì
çíà÷íî çíèçèòè ê³ëüê³ñòü âèïàäê³â øëóíî÷-
êîâèõ òàõ³êàðä³é ³ ô³áðèëÿö³¿ ñåðöÿ, ùî
ñïðèÿº çìåíøåííþ ñìåðòíîñò³ ï³ñëÿ åêñïå-
ðèìåíòàëüíîãî ³íôàðêòó ì³îêàðäà [5, 6, 21].

Ó íàøèõ åêñïåðèìåíòàõ íà ³çîëüîâàíèõ
ê³ëüöÿõ àîðòè òàêîæ áóëî ïîêàçàíî ïîñëàá-
ëåííÿ ñóäèííî¿ ðåàêòèâíîñò³ íà ä³þ âàçî-
êîíñòðèêòîðà (ÍÀ) â ãðóï³ òâàðèí, ÿê³
ïðèéìàëè ω-3 ÏÍÆÊ, ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëü-



ISSN 0201-8489    Ô³ç³îë. æóðí., 2004, Ò. 50, ¹ 624

íîþ ãðóïîþ, äå ðåàêö³ÿ ñóäèí áóëà á³ëüøîþ.
Çìåíøåííÿ íàïðóæåííÿ ñóäèííèõ ñìóæîê
ç ìîäèô³êîâàíèìè ìåìáðàíàìè ñòàíîâèëî
17,95 % (Ð<0,05) ïðè çàñòîñóâàíí³ ÍÀ ó
äîç³ 1 íìîëü/ë ³ � 22,67 % (Ð<0,05) ïðè 10
íìîëü/ë (ðèñ. 4). Îòðèìàí³ íàìè ðåçóëüòàòè
ñâ³ä÷àòü ïðî çíèæåííÿ ðåàêòèâíîñò³ ñóäèí
íà âàçîêîíñòðèêòîð ï³ñëÿ ìîäèô³êàö³¿
ìåìáðàí ω-3 ÏÍÆÊ. Êë³í³÷í³ äîñë³äæåííÿ
[2] ïîêàçàëè, ùî ï³ä âïëèâîì îñòàíí³õ
çìåíøóºòüñÿ òðèâàë³ñòü ³ âèðàæåí³ñòü
ñïàçìàòè÷íî¿ ðåàêö³¿ ó â³äïîâ³äü íà ââåäåí-
íÿ àäðåíàë³íó õâîðèì íà ³øåì³÷íó õâîðîáó
ñåðöÿ, ùî ìîæå ñâ³ä÷èòè ïðî çìåíøåííÿ
÷óòëèâîñò³ åíäîòåë³þ äî ä³¿ åêçîãåííîãî
âàçîêîíñòðèêòîðà. Ðåçóëüòàòè òåñò³â ç
ðåàêòèâíîþ ã³ïåðåì³ºþ ãîâîðÿòü ïðî
çá³ëüøåííÿ ñèíòåçó åíäîòåë³àëüíèõ âàçîäè-
ëàòàòîð³â ï³ä âïëèâîì ω-3 ÏÍÆÊ, çîêðåìà
ïðîñòàöèêë³íó, à çíà÷èòü ïîêðàùåííÿ
ôóíêö³îíàëüíîãî ñòàíó åíäîòåë³þ [2, 20].
Â åêñïåðèìåíòàõ íà ùóðàõ ç³ ñïîíòàííîþ
ã³ïåðòåíç³ºþ ïîêàçàíî, ùî ï³äâèùåííÿ
êîíöåíòðàö³¿ ω-3 ÏÍÆÊ ó ôîñôîë³ï³äàõ
êë³òèííèõ ìåìáðàí êîðåëþº ç³ çíèæåííÿì
àðòåð³àëüíîãî òèñêó. Çíèæåííÿ ðåàêòèâíîñ-
ò³ ñóäèí íà äóìêó äåÿêèõ àâòîð³â [4, 8, 19]
ìîæå áóòè çóìîâëåíå òèì, ùî ω-3 ÏÍÆÊ

ï³äâèùóþòü âèâ³ëüíåííÿ åíäîòåë³éçàëåæ-
íîãî ðåëàêñóþ÷îãî ôàêòîðà � NO, à êîìá³-
íàö³ÿ éîãî ç âàçîäèëàòàòîðíèìè ïðîñòa-
ãëàíäèíàìè ñïðèÿº ðîçñëàáëåííþ ãëàäåíü-
êîì�ÿçîâèõ êë³òèí àðòåð³é ³ ðåçèñòèâíèõ
ñóäèí. Â³äîìî, ùî îêñèä àçîòó áåðå ó÷àñòü
ó ðåàë³çàö³¿ áàãàòüîõ âàæëèâèõ ô³ç³îëî-
ã³÷íèõ ôóíêö³é, òàêèõ, ÿê âàçîäèëàòàö³ÿ,
çíèæåííÿ àãðåãàö³¿ òðîìáîöèò³â, êîíòðîëü
áàçàëüíîãî àðòåð³àëüíîãî òèñêó, ï³äñèëåííÿ
ðåëàêñàö³¿ øëóíî÷ê³â ³ çá³ëüøåííÿ ¿õ
ä³àñòîë³÷íî¿ ðîçòÿæíîñò³. Íàìè ïîêàçàíî
çá³ëüøåííÿ ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëåì âì³ñòó
ñòàá³ëüíîãî ìåòàáîë³òó îêñèäó àçîòó �
NO

3
-, ÿê ó êðîâ³ (íà 45,5 %; Ð<0,05), òàê ³ â

ñåðö³ (íà 10,4 %) ùóð³â, ùî âæèâàëè ω-3
ÏÍÆÊ (ðèñ. 5). Òàêå çá³ëüøåííÿ ïðîäóêö³¿
òà / àáî âèâ³ëüíåííÿ NO ï³ñëÿ ïðèéîìó ω-3
ÏÍÆÊ ìîæå ïîïåðåäæóâàòè àáî çàòðè-
ìóâàòè ðîçâèòîê ïàòîëîã³÷íèõ ñòàí³â, ùî
ñóïðîâîäæóþòüñÿ äèñôóíêö³ºþ åíäîòåë³þ
³ íåñòà÷åþ NO. Â³äì³÷åíî, ùî ω-3 ÏÍÆÊ
áåçïîñåðåäíüî ä³þòü íà åíäîòåë³é àîðòè ³
ñïðèÿþòü ï³äâèùåííþ åíäîòåë³éçàëåæíîãî
ðîçñëàáëåííÿ ñóäèííî¿ ñò³íêè òâàðèí ç
ã³ïåðõîëåñòåðèíåì³ºþ òà ã³ïåðòåíç³ºþ ó
â³äïîâ³äü íà ââåäåííÿ àöåòèëõîë³íó [6, 18].
Ï³ä âïëèâîì ω-3 ÏÍÆÊ çì³íþþòüñÿ

Âïëèâ ìîäèô³êàö³¿

Ðèñ. 5. Âì³ñò í³òðàò-àí³îíà (NO3-) ó êðîâ³ ùóð³â (à) òà â ãîìîãåíàò³ òêàíèíè ñåðöÿ (á) ùóð³â: 1 � êîíòðîëü;
2 � òâàðèíè, ùî ñïîæèâàëè ω-3 ïîë³íåíàñè÷åí³ æèðí³ êèñëîòè
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âëàñòèâîñò³ ðåçèñòèâíèõ àðòåð³é, òîíóñ
ÿêèõ â³ä³ãðàº ãîëîâíó ðîëü ó ôîðìóâàíí³
àðòåð³àëüíîãî òèñêó. Engler ³ ñï³âàâò. [12,
22] â åêñïåðèìåíòàõ íà ùóðàõ ç ã³ïåðòåí-
ç³ºþ ïîêàçàëè, ùî ïðè çàñòîñóâàíí³ ÄÃÊ
çìåíøóºòüñÿ òîâùèíà ñóäèííî¿ ñò³íêè,
âíàñë³äîê ÷îãî çìåíøóºòüñÿ æîðñòê³ñòü
ñóäèí, çíèæóºòüñÿ àðòåð³àëüíèé òèñê, òîáòî
ñïîñòåð³ãàºòüñÿ áåçïîñåðåäí³é àíòèã³ïåð-
òåíçèâíèé åôåêò ÄÃÊ. Àâòîðè âñòàíîâèëè,
ùî ñò³íêè àðòåð³é òàêèõ òâàðèí ï³ä âïëèâîì
ω-3 ÏÍÆÊ ñòàþòü ìåíø ðèã³äíèìè, ëåãøå
ðîçòÿãóþòüñÿ ³ ïðè íàðîñòàþ÷îìó ïîòîêó
êðîâ³ òèñê ó íèõ ñòàº ìåíøèì. Òàêèì ÷è-
íîì ìîæíà ñòâåðäæóâàòè, ùî êàðä³îïðî-
òåêòîðíà ä³ÿ ω-3 ÏÍÆÊ ïîëÿãàº â êîðèãó-
âàíí³ ïîðóøåíîãî ãîìåîñòàçó ñåðöåâî-
ñóäèííî¿ ñèñòåìè, ùî ïðîÿâëÿºòüñÿ ó çá³ëü-
øåíí³ åëàñòè÷íîñò³ òà ïëîù³ ïîïåðå÷íîãî
ïåðåð³çó àðòåð³é, çíèæåíí³ àðòåð³àëüíîãî
òèñêó òà ×ÑÑ, çìåíøåíí³ ðåàêòèâíîñò³
ñåðöÿ òà ñóäèí íà ä³þ àãîí³ñò³â àäðåíî-
ðåöåïòîð³â.

Ó ö³ëîìó îòðèìàí³ íàìè ðåçóëüòàòè
ñâ³ä÷àòü, ùî çì³íà ñï³ââ³äíîøåííÿ âì³ñòó
ω-3 äî ω-6 ÏÍÆÊ ñóòòºâî âïëèâàº íà
ðåàêòèâí³ñòü ³çîëüîâàíîãî ñåðöÿ ïðè ä³¿
àäðåíåðã³÷íèõ ïîäðàçíèê³â. Íà íàø ïîãëÿä,
ìîäèô³êàö³ÿ æèðíîêèñëîòíîãî ñêëàäó
ôîñôîë³ï³ä³â ìåìáðàí ïðèçâîäèòü äî çì³íè
ë³ï³äíîãî îòî÷åííÿ, ùî ìîæå àêòèâóâàòè
ìåìáðàíîçâ�ÿçàí³ á³ëêè òà âïëèâàòè íà
ðåöåïòîðè, ìîäèô³êóâàòè ñèíòåç åéêîçà-
íî¿ä³â, çá³ëüøóâàòè âèâ³ëüíåííÿ NO, ñïðè-
ÿòè çì³ùåííþ ðåàêòèâíîñò³ ñóäèííîãî òî-
íóñó ó á³ê âàçîäèëàòàö³¿.

À.M. Shysh, S.M. Pivovar, T.V. Kukoba,
A.V. Kotsuruba, O.O. Moóbenko

INFLUENCE  OF  MEMBRANE  COMPOSITION
MODIFICATION  ON  CARDIAC
AND  VASCULAR REACTIVITY

The work is dedicated to examination of the effect an ω-3
polyunsaturated fatty acids (PUFA) on vascular and cardiac
reactivity in intact animals. In experiments on isolated per-
fused rat hearts and isolated rings of rat aorta it was shown

that reactivity in rats with modified membranes was lesser
than in control animals after adding norepinephrine in raising
concentrations. Use of ω-3 PUFA resulted in the decrease of
ω-6 PUFAs (arachidonic acid (AA)) content, while ω-3 PUFAs
(EPA, DHA) content in cardiomyocytes membranes increased.
Besides that it was shown that after ω-3 PUFA enriched diet
NO

3
- content increased in cardiac tissues and blood.

À.À.Bogomoletz Institute of Physiology, National Academy of
Science of Ukraine, Kiev
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