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Åôåêòèâí³ñòü êîðåêö³¿ òåòðàõëîðìåòàíîâîãî ãåïàòîçó
ïîâíèì ãîëîäóâàííÿì

Èññëåäîâàëè ñâîáîäíîðàäèêàëüíûå ïðîöåññû, ýíäîãåííóþ èíòîêñèêàöèþ, ñèñòåìó
àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû (ÀÎÇ) è ìîðôîëîãèþ ïå÷åíè ïðè òåòðàõëîðìåòàíîâîì ãåïàòîçå
(ÒÃ) è åãî êîððåêöèè ïîëíûì ãîëîäàíèåì. Óñòàíîâëåíî äâà çâåíà ïàòîãåíåçà ÒÃ:
ìåòàáîëè÷åñêîå, êîòîðîå ñîïðîâîæäàåòñÿ ðåçêîé àêòèâàöèåé ÏÎË ïðè èñòîùåíèè ÀÎÇ,
íàðàñòàþùåé ýíäîòîêñåìèåé è èøåìè÷åñêîå, êîòîðîå óñèëèâàåò ïðîöåññû äèñòðîôèè è
íåêðîçà ãåïàòîöèòîâ è íåîôèáðîçîîáðàçîâàíèå. Êîððåêöèÿ ïîëíûì ãîëîäàíèåì ñïîñîá-
ñòâîâàëà íîðìàëèçàöèè ÏÎË ïðè îäíîâðåìåííîì ïîâûøåíèè ôóíêöèè ÀÎÇ, ñíèæåíèþ óðîâíÿ
ýíäîãåííîé èíòîêñèêàöèè è ñîõðàíåíèþ ñòðóêòóðû ãåïàòîöèòîâ, óëó÷øàÿ ðåïàðàòèâíûå
âîçìîæíîñòè è ïðåäóïðåæäàÿ ðàçâèòèå äèñòðîôè÷åñêèõ è íåêðîòè÷åñêèõ èçìåíåíèé è
íåîôèáðîîáðàçîâàíèå â ïå÷åíè ïðè ÒÃ.
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Õâîðîáè ïå÷³íêè º îäíèì ³ç íàéá³ëüø ðîç-
ïîâñþäæåíèõ âèä³â ïàòîëîã³¿  â êë³í³ö³
âíóòð³øí³õ õâîðîá. Çà îñòàíí³ äåñÿòèë³òòÿ
åêîëîã³÷í³ çðóøåííÿ, ïîâ�ÿçàí³ ³ç íàóêîâî-
òåõí³÷íèì ïðîãðåñîì, ïðèçâåëè äî çíà÷íîãî
çàáðóäíåííÿ äîâê³ëëÿ ³ ïðîäóêò³â õàð÷ó-
âàííÿ, ùî ñóïðîâîäæóºòüñÿ ñòð³ìêèì çðî-
ñòàííÿì ÷àñòêè òàê çâàíèõ õ³ì³÷íèõ ãåïà-
òîç³â, ÿê³ âèíèêàþòü âíàñë³äîê êóìóëÿö³¿ â
îðãàí³çì ð³çíèõ êñåíîá³îòèê³â [21]. Ïå÷³íêà º
áàð�ºðîì íà øëÿõó íàäõîäæåííÿ òîêñè÷íèõ
ðå÷îâèí â îðãàí³çì, îñê³ëüêè ñàìå â í³é
â³äáóâàºòüñÿ ìåòàáîë³çì ³ çíåøêîäæåííÿ ¿õ,
òîáòî, ñàìå öÿ îáñòàâèíà º îðãàíîì-ì³øåííþ
ïðè ä³¿ òîêñè÷íèõ õ³ì³÷íèõ ðå÷îâèí [6, 24].

Çà ÷àñòîòîþ îòðóºíü õëîðîâàí³ âóãëåâî-
äè ïîñ³äàþòü äðóãå ì³ñöå ñåðåä óðàæåíü
õ³ì³÷íèìè ÷èííèêàìè ³ âèêëèêàþòü ðîçâè-
òîê òÿæêèõ äèñòðîô³÷íî-íåêðîòè÷íèõ çì³í
ó ïå÷³íö³ [17].

Ð³çí³ ïîá³÷í³ åôåêòè ³ óñêëàäíåííÿ,
àëåðã³÷í³ ðåàêö³¿, ùî âèêëèêàþòüñÿ ìåäèêà-
ìåíòîçíîþ òåðàï³ºþ,  à  òàêîæ ìà ëà  ¿ ¿

åôåêòèâí³ñòü ñïîíóêàþòü äî ïîøóêó íîâèõ,
íåìåäèêàìåíòîçíèõ (åôåðåíòíèõ) ìåòîä³â
ë³êóâàííÿ, â òîìó ÷èñë³ é ðîçâàíòàæó-
âàëüíî-ä³ºòè÷íî¿ òåðàï³¿.

Ó êë³í³÷í³é ïðàêòèö³ íàãðîìàäæåíî
ïåâíèé äîñâ³ä, ÿêèé ï³äòâåðäæóº âèðàæåíó
òåðàïåâòè÷íó åôåêòèâí³ñòü ðîçâàíòàæó-
âàëüíî-ä³ºòè÷íî¿ òåðàï³¿ ïðè íèçö³ çàõâî-
ðþâàíü: ïñèõ³÷íèõ [16], àëåðã³÷íèõ [1], õðî-
í³÷íèõ óðàæåííÿõ ãåïàòîá³ë³àðíî¿ òà ãàñòðî-
äóîäåíàëüíî¿ ñèñòåì [13].

Âîäíî÷àñ, ÿê âèïëèâàº ³ç äàíèõ ë³òåðà-
òóðè, ö³ ìåòîäè ë³êóâàííÿ íå çíàéøëè äîñ-
òàòíüîãî åêñïåðèìåíòàëüíîãî îá´ðóíòóâàí-
íÿ, íå ðîçêðèò³ ïàòîãåíåòè÷í³ ëàíêè ä³¿
ïîâíîãî ãîëîäóâàííÿ íà ñòàí ïåðåêèñíîãî
îêèñíåííÿ ë³ï³ä³â (ÏÎË), àíòèîêñèäàíòíîãî
çàõèñòó, ñèíäðîìó åíäîãåííî¿ ³íòîêñèêàö³¿ òà
ìîðôîôóíêö³îíàëüíèé ñòàí ïå÷³íêè, çà óìîâ
¿¿ òîêñè÷íîãî óðàæåííÿ òåòðàõëîðìåòàíîì.

Ìåòà íàøîãî äîñë³äæåííÿ � ç�ÿñóâàòè
â åêñïåðèìåíò³ îñîáëèâîñò³ êîðèãóþ÷îãî
âïëèâó ïîâíîãî ãîëîäóâàííÿ íà ïàòîãåíå-
òè÷í³ ëàíêè óøêîäæåííÿ ïå÷³íêè òåòðàõëîð-
ìåòàíîì.
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ÌÅÒÎÄÈÊÀ

Âñ³ äîñë³äæåííÿ íà òâàðèíàõ ïðîâîäèëè ç
äîòðèìàííÿì Ì³æíàðîäíèõ ïðèíöèï³â ªâðî-
ïåéñüêî¿ êîíâåíö³¿ ïðî çàõèñò õðåáåòíèõ òâàðèí,
ÿê³ âèêîðèñòîâóþòüñÿ äëÿ åêñïåðèìåíò³â òà
³íøèõ íàóêîâèõ ö³ëåé (Ñòðàñáóðã, 1985).

Äîñë³äè âèêîíàíî íà 63 á³ëèõ áåçïîðîä-
íèõ ùóðàõ ìàñîþ 190�200 ã, ÿêèõ óòðèìóâàëè
íà ñòàíäàðòíîìó ðàö³îí³ â³âàð³þ. Òîêñè÷íå
óðàæåííÿ ïå÷³íêè ìîäåëþâàëè çà äîïîìîãîþ
³íòîêñèêàö³¿ ùóð³â òåòðàõëîðìåòàíîì, ÿêèé
ââîäèëè ï³äøê³ðíî ïðîòÿãîì 4 ä³á ó âèãëÿä³
50%-ãî ðîç÷èíó íà îë³¿ â äîç³ 2 ã/êã. Òâàðèí
âèâîäèëè ³ç åêñïåðèìåíòó ÷åðåç 1, 3 ³ 7 ä³á òà
÷åðåç 7 ä³á â³äíîâëåíîãî õàð÷óâàííÿ.

Ìàòåð³àëàìè äîñë³äæåííÿ áóëè ãîìîãå-
íàò ³ òêàíèíà ïå÷³íêè, ïëàçìà, ñèðîâàòêà é
åðèòðîöèòè êðîâ³.

Âñ³ äîñë³äí³ òâàðèíè áóëî ïîä³ëåíî íà
ãðóïè: ² � ³íòàêòí³ (êîíòðîëü), ²² � ç ãåïà-
òîçîì, ²²² � ç ãåïàòîçîì, àëå ÿê³ çíàõîäè-
ëèñÿ íà ïîâíîìó ãîëîäóâàíí³.

Äîñë³äæóâàëè ïîêàçíèêè àêòèâíîñò³
â³ëüíîðàäèêàëüíîãî îêèñíåííÿ ë³ï³ä³â: âì³ñò
ìàëîíîâîãî ä³àëüäåã³äó (ÌÄÀ) âèçíà÷àëè
êîëîðèìåòðè÷íèì ìåòîäîì çà ³íòåíñèâí³ñ-
òþ çàôàðáîâàíîãî êîìïëåêñó, ÿêèé óòâîðþ-
ºòüñÿ ïðè âçàºìîä³¿ ÌÄÀ ç ò³îáàðá³òóðîâîþ
êèñëîòîþ [5] ;  êîíöåíòðàö³þ ä³ºíîâèõ
êîí�þãàò³â � çà ìåòîäîì, ÿêèé áàçóºòüñÿ
íà çäàòíîñò³ åêñòðàãîâàíèõ ãåïòàí³çîïðî-
ï³ëîâîþ ñóì³øøþ ã³äðîïåðåêèñ³â ïðîÿâëÿ-
òè ïîãëèíàííÿ ïðè λ = 232 íì. Âèçíà÷èëè
ïîêàçíèêè ñèñòåìè àíòèîêñèäàíòíîãî çà-
õèñòó: àêòèâí³ñòü êàòàëàçè � çà ìåòîäîì
Êîðîëþê ³ ñï³âàâò. [11], ÿêèé ´ðóíòóºòüñÿ
íà çäàòíîñò³ ïåðåêèñó âîäíþ óòâîðþâàòè
ç ìîë³áäåíîì àìîí³þ çàáàðâëåíèé êîìï-
ëåêñ, ÿêèé âèì³ðþâàëè ïðè λ = 410 íì;
âì³ñò öåðóëîïëàçì³íó � çà ìåòîäîì Äæàâà-
ëîâà òà ñï³âàâò. [9] ïðè λ = 530 íì; âì³ñò
â³äíîâëåíîãî ãëóòàò³îíó � çà Ìåùèøèíèì
[14] ïðè λ = 412 íì.

Ïîêàçíèêè åíäîãåííî¿ ³íòîêñèêàö³¿ âèç-
íà÷àëè çà âì³ñòîì ìîëåêóë ñåðåäíüî¿ ìàñè
(ÌÑÌ) ïëàçìè êðîâ³, ÌÑÌ

1
 ïðè λ = 256

íì (ëàíöþãîâ³ àì³íîêèñëîòè) òà ÌÑÌ
2
 ïðè

λ = 280 íì (àðîìàòè÷í³ àì³íîêèñëîòè) çà
Òîãàéáàºâèì ³ ñï³âàâò. [18]; åðèòðîöèòàðíèé
³íäåêñ ³íòîêñèêàö³¿ (Å²²) � çà ê³ëüê³ñòþ ïîã-
ëèíóòîãî áàðâíèêà åðèòðîöèòàðíèìè ìåìá-
ðàíàìè ÓÔ-ñïåêòðîôîòîìåòðè÷íî [8].

Ñòðóêòóðí³ çì³íè ïå÷³íêè íà ñâ³òëîîï-
òè÷íîìó ð³âí³ âèâ÷àëè íà ã³ñòîëîã³÷íèõ
ïðåïàðàòàõ, çàôàðáîâàíèõ ãåìàòîêñèë³íîì
òà  åîçèíîì,  ³  íàï³âòîíêèõ çð ³çàõ ,  ÿê ³
ôàðáóâàëè òîëó¿äèíîâèì ñèí³ì.

Äëÿ ñóáì³êðîñêîï³÷íèõ äîñë³äæåíü çà-
áèðàëè øìàòî÷êè ïå÷³íêè (0,1 ñì õ 0,1 ñì),
ô³êñóâàëè ó 2,5%-ìó ðîç÷èí³ ãëþòàðàëüäå-
ã ³äó,  ïî ñòô³êñó âàëè  â  1%-ìó ðîç÷èí³
÷îòèðèîêèñó îñì³þ çà Ì³ëîíãîì, ïðîâîäèëè
äåã³äðàòàö³þ â ñïèðòàõ ³ àöåòîí³, êîíòðàñ-
òóâàëè óðàí³ëàöåòàòîì ³ çàëèâàëè â åïîê-
ñèäí³ ñìîëè. Óëüòðàòîíê³ çð³çè âèãîòîâëÿëè
íà óëüòðàì³êðîòîì³ ÓÌÏÒ-7, êîíòðàñòó-
âàëè öèòðàòîì ñâèíöþ çà Ðåéíîëüäñîì ³
äîñë³äæóâàëè çà äîïîìîãîþ åëåêòðîííîãî
ì³êðîñêîïà ÅÌÂ-100ËÌ.

Îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè ï³ääàâàëè ñòàòèñ-
òè÷íîìó àíàë³çó, ç âèêîðèñòàííÿì  êðèòåð³þ
t Ñòüþäåíòà. Äîñòîâ³ðíèìè ââàæàëè çì³íè
ïðè Ð<0,05. Äëÿ ðîçðàõóíê³â âèêîðèñòî-
âóâàëè êîìï�þòåðíó ïðîãðàìó Excel (Micro-
soft, USA) íà ÐÑ Pentium ²².

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Ãîñòðå îòðóºííÿ òâàðèí òåòðàõëîðìåòàíîì
ñóïðîâîäæóºòüñÿ ñóòòºâîþ àêòèâàö³ºþ
ïðîöåñ³â â³ëüíîðàäèêàëüíîãî îêèñíåííÿ â
ïëàçì³ êðîâ³ òà ïå÷³íö³ óæå íà ïåðøó äîáó,
îäíàê íàéá³ëüø âèðàæåíèì âîíî áóëî íà
7-ìó äîáó åêñïåðèìåíòó. Òàê, âì³ñò ÌÄÀ
â ïëàçì³ êðîâ³ ï³äâèùóâàâñÿ ó 3,4 ðàçà, ó
òêàíèí³ ïå÷³íêè � ó 4,5 ðàçà ó ïîð³âíÿíí³ ç³
çíà÷åííÿìè ó ³íòàêòíèõ òâàðèí,  âì³ñò
ä³ºíîâèõ êîí�þãàò³â ï³äâèùèâñÿ � ó 2,7 ³ 2
ðàçè â³äïîâ³äíî.

Ìîðôîëîã³÷íå âèâ÷åííÿ ïå÷³íêè ïðè
îòðóºíí³ ùóð³â òåòðàõëîðìåòàíîì ï³äòâåð-
äèëî ïîñèëåííÿ ³íòåíñèô³êàö³¿ â³ëüíîðàäè-
êàëüíèõ ïðîöåñ³â. Ó ïåðø³ òðè äîáè ì³êðî-



ISSN 0201-8489    Ô³ç³îë. æóðí., 2005, Ò. 51, ¹ 5 73

ñêîï³÷íî âèÿâëÿëè îçíàêè òîêñè÷íîãî ãåïà-
òîçó (æèðîâà äèñòðîô³ÿ íà ôîí³ âàêóîëüíî¿
â ãåïàòîöèòàõ öåíòðîëîáóëÿðíèõ ÷àñòî÷îê
ïå÷³íêè),  åëåêòðîííî-ì³êðîñêîï³÷íî �
âàêóîë³çàö³þ, ôðàãìåíòàö³þ ³ ë³çèñ êàíàëü-
ö³â ãðàíóëÿðíîãî åíäîïëàçìàòè÷íîãî ðåòè-
êóëóìà òà ñòðóêòóðíèõ êîìïîíåíò³â êîìï-
ëåêñó Ãîëüäæ³, ð³çêå ïðîñâ³òëåííÿ ìàòðèêñó
³ ðåäóêö³þ êðèñò òà ðóéíóâàííÿ îáîëîíîê
á³ëüøîñò³ ì³òîõîíäð³é, ÿê³ ñòàâàëè äæåðå-
ëîì óòâîðåííÿ ì³ºë³íîïîä³áíèõ ñòðóêòóð ³
âàêóîëü. Íà 7-ìó äîáó åêñïåðèìåíòó âèÿ-
âëÿëè ïåðåâàãó íåêðîçó ãåïàòîöèò³â, ÿêèé
íàðîñòàâ â³ä öåíòðó äî ïåðèôåð³¿ ³ âèêëèêàâ
äèñêîìïëåêñàö³þ ïëàñòèíîê ó ÷àñòî÷ö³. Íå
âèêëþ÷åíî, ùî ðîçâèòêó íåêðîçó ãåïàòî-
öèò³â ñïðèÿº ³ áåçïîñåðåäí³é âïëèâ òîêñè÷-
íî¿ ðå÷îâèíè. Äèñòðîô³ÿ òà íåêðîç öåíòðî-
ëîáóëÿðíèõ òà ³íòðàìåä³àëüíèõ ãåïàòîöèò³â
ïîºäíóâàëèñÿ ç ïðîÿâàìè ðåãåíåðàö³¿. Ïî
ïåðèôåð³¿ ÷àñòî÷êè çá³ëüøóºòüñÿ ê³ëüê³ñòü
äâîÿäåðíèõ ãåïàòîöèò³â. Íà 14-òó äîáó â
ïå÷³íö³ ³íòîêñèêîâàíèõ ùóð³â àëüòåðàòèâí³
çì³íè ïðîäîâæóþòü äîì³íóâàòè íàä ðåïàðà-
òèâíèìè. Âîäíî÷àñ ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ðîçâè-

Â³äì³÷åíî çíà÷íå âèñíàæåííÿ îñòàí-
íüîãî âæå íà ñòàä³¿ òîêñè÷íèõ çì³í. Òàê,
âì³ñò êàòàëàçè â ïëàçì³ êðîâ³ çàçíàâàâ ôàçíèõ
çì³í, ï³äâèùóþ÷èñü äî 124 % íà 7-ìó äîáó ³
ð³çêî çíèæóþ÷èñü äî 67 % íà 14-òó äîáó
åêñïåðèìåíòó. Ïðîòå âì³ñò êàòàëàçè ³ â³ä-
íîâëåíîãî ãëóòàò³îíó â ãîìîãåíàò³ ïå÷³íêè
ïåðåáóâàâ ó çâîðîòí³é çàëåæíîñò³ â³ä ³íòåí-
ñèâíîñò³ ÏÎË, ñÿãàþ÷è ì³í³ìàëüíèõ çíà÷åíü
íà 7-ìó äîáó äîñë³äó (41 ³ 62 % â³äïîâ³äíî
ïîð³âíÿíî ç ³íòàêòíèìè òâàðèíàìè).

Âì³ñò öåðóëîïëàçì³íó ó êðîâ³ òâàðèí ç
òîêñè÷íèì ãåïàòîçîì áóâ ïîì³ðíî ï³äâè-
ùåíèì ïðîòÿãîì óñüîãî åêñïåðèìåíòó ³
äîñòîâ³ðíî íå â³äð³çíÿâñÿ â³ä òàêîãî ó
³íòàêòíèõ òâàðèí. Îòæå, çà ãåïàòîòîêñè÷íî¿
ä³¿ òåòðàõëîðìåòàíó â³äáóâàºòüñÿ ïðèãí³-
÷åííÿ ñêëàäîâèõ àíòèîêñèäàíòíîãî çàõèñ-
òó, çà âèíÿòêîì öåðóëîïëàçì³íó.

Ï³ä ÷àñ äîñë³äæåííÿ âèÿâëåíî çâ�ÿçîê
ì³æ ïîêàçíèêàìè àíòèîêñèäàíòíîãî çàõèñòó
òà âèðàæåííÿì äåñòðóêòèâíèõ çì³í ãåïàòî-
öèò³â àáî ñòóïåíåì ðîçâèòêó òîêñè÷íîãî
ãåïàòîçó.  Òàêå ïðèãí³÷åííÿ ñêëàäîâèõ
ñèñòåìè àíòèîêñèäàíòíîãî çàõèñòó, éìî-
â³ðíî, çóìîâëåíî ¿õ âèñíàæåííÿì âíàñë³äîê

Ðèñ. 1. Ïå÷³íêà ùóðà. 7-ìà äîáà ï³ñëÿ âíóòð³øíüîì�ÿçîâîãî ââåäåííÿ
òåòðàõëîðåòàíó: 1 � åíäîòåë³îöèò ñèíóñî¿äà, 2 � øèðîê³ ïîëÿ êîëàãåíîâèõ
âîëîêîí ó ïåðèñèíóñî¿äíîìó ïðîñòîð³, 3 � ë³ï³äí³ êðàïë³ â öèòîïëàçì³
ãåïàòîöèò³â, 4 � åðèòðîöèòè. õ 11000

òîê ô³áðîïëàñòè÷íèõ ïðîöå-
ñ³â (àêòèâàö³ÿ ïåðèñèíóñî¿ä-
íèõ ë³ïîöèò³â (êë³òèí ²òî) ³
¿õíÿ òðàíñôîðìàö³ÿ â þí³
ô³áðîáëàñòè), ùî ïðèçâî-
äèòü  äî  íàãðîìàäæåííÿ
àìîðôíèõ ì³êðîô³áðèë ³
êîëàãåíîâèõ âîëîêîí ó ðîç-
øèðåíèõ ïåðèñèíóñî¿äíèõ
ïðîñòîðàõ íàâêîëî âàñêó-
ëÿðíèõ ïîëþñ³â ãåïàòîöèò³â,
âèêëèêàþ÷è �êàï³ëÿðèçà-
ö³þ� ñèíóñî¿ä³â ³ çàêð³ï-
ëþþ÷è ³øåì³þ (ðèñ. 1).

Òÿæê³ñòü òîêñè÷íîãî óðà-
æåííÿ ïå÷³íêè âèçíà÷àëàñÿ íå
ò³ëüêè çà ³íòåíñèô³êàö³ºþ
ïðîöåñ³â â³ëüíîðàäèêàëüíîãî
îêèñíåííÿ ë³ï³ä³â, àëå é ôóíê-
ö³îíàëüíèì ñòàíîì ñèñòåìè
àíòèîêñèäàíòíîãî çàõèñòó.
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³íòåíñèô³êàö³¿ ÏÎË ï³ä âïëèâîì òåòðà-
õëîðìåòàíó, à òàêîæ ïîðóøåííÿì ¿õ ñèíòåçó,
ñïðè÷èíåíîãî äåñòðóêö³ºþ ìåìáðàííèõ
êîìïîíåíò³â ãðàíóëÿðíî¿ òà àãðàíóëÿðíî¿
åíäîïëàçìàòè÷íî¿ ñ³òêè, â³ëüíèõ ðèáîñîì ³
ïîë³ñîì öèòîïëàçìè ãåïàòîöèò³â. Çâàæàþ÷è
íà âèÿâëåí³ äèñòðîô³÷íî-íåêðîòè÷í³ çì³íè
ï³ä  âïëèâîì òåòðàõëîðìåò àíó,  ìîæíà
äîïóñòèòè,  ùî ï³äâèùåííÿ àêòèâíîñò³
öåðóëîïëàçì³íó êðîâ³ º íàñë³äêîì ïîñèëåíî¿
àäàïòèâíî¿ àêòèâàö³¿ éîãî ñèíòåçó, ñïðÿìî-
âàíîãî íà çá³ëüøåííÿ çàãàëüíîãî ôîíäó
àíòèîêñèäàíò³â, ùî ìàëîéìîâ³ðíî, çà ïåðå-
âàãè äåñòðóêòèâíèõ çì³í ãåïàòîöèò³â, àáî
çì³íó éîãî êàòàáîë³çìó, ùî º á³ëüø â³ðîã³ä-
íèì [12].

Ðîçâèòîê òîêñè÷íîãî ãåïàòîçó ñóïðîâîä-
æóâàâñÿ çíà÷íèìè çì³íàìè ñòàíó åíäîãåí-
íî¿ ³íòîêñèêàö³¿, ùî õàðàêòåðèçóâàëîñÿ
ñóòòºâèì ï³äâèùåííÿì âì³ñòó ÌÑÌ (òàá-
ëèöÿ), ïî÷èíàþ÷è óæå ç 1-¿ äîáè åêñïåðè-
ìåíòó, íàéâèùà êîíöåíòðàö³ÿ ÿêèõ ó ïëàçì³
êðîâ³ áóëà çàðåºñòðîâàíà íà 7-ìó äîáó
(ÌÑÌ

1
 � 310,0, à ÌÑÌ

2
 � 420,5 % ïîð³âíÿ-

íî ç ³íòàêòíèìè), ùî â³äïîâ³äàëî ìîðôîëî-
ã³÷íèì çì³íàì ãåïàòîöèò³â ïå÷³íêè ³ ñâ³ä÷è-
ëî ïðî ïîñèëåííÿ â îðãàí³çì³ êàòàáîë³çìó
çà îäíî÷àñíîãî ïðèãí³÷åííÿ ôóíêö³îíàëüíî¿
àêòèâíîñò³ äåòîêñèêàö³éíî¿ ñèñòåìè. Òàêà
ñàìà òåíäåíö³ÿ â³äì³÷åíà ùîäî äðóãîãî
ïîêàçíèêà ñòàíó åíäîãåííî¿ ³íòîêñèêàö³¿
Å²². Ìàêñèìàëüíå éîãî çá³ëüøåííÿ âèÿâëå-
íî òàêîæ íà 7-ìó äîáó òîêñè÷íîãî óðàæåí-
íÿ: â³í áóâ ó 4 ðàçè âèùèì, í³æ ó ³íòàêòíèõ
òâàðèí (äèâ. òàáëèöþ). Âðàõîâóþ÷è òå, ùî
åðèòðîöèòàðí³ ìåìáðàíè º çðàçêîì ñòðóê-
òóðè åëåìåíòàðíèõ á³îëîã³÷íèõ ìåìáðàí
îðãàí³çìó, ð³çêå çá³ëüøåííÿ ¿õ ïðîíèêíîñò³
ìîæíà ââàæàòè ïîêàçíèêîì äåñòàá³ë³çàö³¿
òà äåñòðóêö³¿ ìåìáðàííèõ êîìïîíåíò³â
áàãàòüîõ êë³òèí ïàðåíõ³ìàòîçíèõ îðãàí³â.
Îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè ñóáì³êðîñêîï³÷íèõ
äîñë³äæåíü ãåïàòîöèò³â ï³äòâåðäèëè öþ
òåçó ³ äîâåëè ³ñíóâàííÿ çâ�ÿçêó ì³æ àëüòå-
ðàö³ºþ ìåìáðàí åðèòðîöèò³â ³ ãåïàòîöèò³â.

Ââåäåííÿ òâàðèíàì òåòðàõëîðìåòàíó

ïðèçâîäèòü äî îêèñíþâàëüíîãî ìåòàáîë³ç-
ìó îòðóòè â ìåìáðàíàõ åíäîïëàçìàòè÷íîãî
ðåòèêóëóìà. Ïîá³÷íèì åôåêòîì ïåðåòâî-
ðåíü òåòðàõëîðìåòàíó öèòîõðîìîì-Ð-450-
çàëåæíîþ ìîíîîêñèãåíàçíîþ ñèñòåìîþ º
óòâîðåííÿ àãðåñèâíèõ ðàäèêàë³â ÑÑl

3
.[20,

22]. Ð³çêà àêòèâàö³ÿ ÏÎË ñóïðîâîäæóºòüñÿ
âèñíàæåííÿì ñèñòåìè àíòèîêñèäàíòíîãî
çàõèñòó. ßê â³äîìî, óí³âåðñàëüíèì ìåõàí³ç-
ìîì ïîøêîäæåííÿ á³îìåìáðàí º àêòèâàö³ÿ
ÏÎË, äåñòàá³ë³çàö³ÿ òà äåñòðóêö³ÿ á³î-
ìåìáðàí êë³òèí ïå÷³íêè, ùî ñóïðîâîä-
æóºòüñÿ çì³íîþ ¿õ ìåòàáîë³çìó. Ó â³äïî-
â³äü íà äèñòðîô³þ ³ íåêðîç ãåïàòîöèò³â, ùî
ïîñèëþþòüñÿ åíäîòîêñèêîçîì, àêòèâóþòü-
ñÿ ïðîöåñè ñïîòâîðåíî¿ ðåãåíåðàö³¿, ÿê³
ïîºäíóþòüñÿ ç  ìåçåíõ³ìíî-êë³òèííîþ
ðåàêö³ºþ òà ³íòåíñèâíèì íåîô³áðîçîóòâî-
ðåííÿì. Âîäíî÷àñ ³ç çàçíà÷åíèìè çì³íàìè
â³äáóâàºòüñÿ ïåðåáóäîâà ñóäèííîãî ðóñëà
ïå÷³íêîâî¿ ÷àñòî÷êè, ÿêà ïðîÿâëÿºòüñÿ
�êàï³ëÿðèçàö³ºþ� ñèíóñî¿ä³â, çóìîâëåíà
ïðîë³ôåðàö³ºþ ³ äèôåðåíö³àö³ºþ êë³òèí ²òî
â ô³áðîáëàñòè, ùî, â ñâîþ ÷åðãó, ïîñèëþº
ã³ïîêñ³þ ãåïàòîöèò³â.  Íà 7�14-òó äîáó
îñòàííÿ ñòàº ïðîâ³äíîþ ëàíêîþ â ïàòîãå-
íåç³ òîêñè÷íîãî ãåïàòîçó òà ïîñèëþº ïðîöå-
ñè ðóéíóâàííÿ ïå÷³íêîâèõ ÷àñòî÷îê. Îäíî-
÷àñíî çà çàçíà÷åíèõ óìîâ â³äáóâàºòüñÿ
ïðèãí³÷åííÿ ôóíêö³îíàëüíî¿ àêòèâíîñò³
ç³ð÷àñòèõ ìàêðîôàãîöèò³â (êë³òèí Êóïôå-
ðà) ,  ïðî ùî ñâ ³ä÷èòü  äåñòàá³ë ³çàö³ÿ  ³
äåñòðóêö³ÿ ì³òîõîíäð³é, åíäîïëàçìàòè÷íî¿
ñ³òêè òà êîìïëåêñó Ãîëüäæ³, ð³çêå çìåíøåí-
íÿ ë³çîñîì ³ â³ëüíèõ ðèáîñîì, ïîë³ñîì ó
öèòîïëàçì³, à òàêîæ ì³êðîòðóáî÷îê óçäîâæ
öèòîëåìè ìàêðîôàãîöèò³â.

Çà ðåçóëüòàòàìè äîñë³äæåííÿ ïðèïóñ-
êàºìî, ùî â àêòèâàö³¿ êë³òèí ²òî ³ òðàíñôîð-
ìàö³¿ ¿õ ó ô³áðîáëàñòè â³ä³ãðàþòü ðîëü äâà
÷èííèêè: ð³çêå çðîñòàííÿ ÏÎË [3, 4, 7, 23]
òà ³øåì³ÿ [10, 17, 19]. Çá³ëüøåííÿ ê³ëüêîñò³
êë³òèí ²òî, ÿê³ ìè âèÿâëÿëè çà òåòðàõëîð-
ìåòàíîâî¿ ³íòîêñèêàö³¿, íàïåâíî, äîö³ëüíî
ðîçãëÿäàòè ÿê îäíó ³ç ëàíîê êîìïåíñàòîðíî-
â³äíîâíèõ ðåàêö³é îðãàíà, îñê³ëüêè âîíè º
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îñíîâíèì äæåðåëîì êîìïîíåíò³â ì³æêë³-
òèííîãî ìàòðèêñó, à òàêîæ ôàêòîð³â ñòîâáó-
ðîâèõ êë³òèí ³ ðîñòó ãåïàòîöèò³â, ÿê³ áåðóòü
ó÷àñòü ó ðåïàðàö³¿ òà äèôåðåíö³àö³¿ ïå÷³í-
êîâèõ êë³òèí [23].

Ç³ð÷àñò³ ìàêðîôàãîöèòè, ç îäíîãî áîêó,
ðåãóëþþòü àêòèâí³ñòü ÏÎË, à ç ³íøîãî �
ñïîâ³ëüíþþòü àáî ïîïåðåäæóþòü ðîçâèòîê
ô³áðîçíèõ çì³í ó ïå÷³íö³, ùî çóìîâëåíî
ì³æêë³òèííèìè âçàºìîä³ÿìè (êë³òèíà ²òî �
êë³òèíà Êóïôåðà � ãåïàòîöèò) ó ìåæàõ
ïåðèñèíóñî¿äíî¿ ôóíêö³îíàëüíî¿ îäèíèö³.

Çà îäíîäîáîâîãî ãîëîäóâàííÿ òâàðèí ç
òîêñè÷íèì ãåïàòîçîì ñïîñòåð ³ãàëîñÿ
äîñòîâ³ðíå (Ð<0,05) çìåíøåííÿ ïðîäóêò³â
ÏÎË ÿê ó ïëàçì³ êðîâ³, òàê ³ â ïå÷³íö³, ³ áóëî
íàéíèæ÷èì íà 7-ìó äîáó åêñïåðèìåíòó,
íàáëèæàþ÷èñü äî íîðìè íà 7-ìó äîáó
â³äíîâíîãî ïåð³îäó (14-òà äîáà åêñïåðè-
ìåíòó; äèâ. òàáëèöþ). ²íã³á³ö³ÿ â³ëüíîðàäè-
êàëüíèõ ðåàêö³é ïîâíèì ãîëîäóâàííÿì
çàïîá³ãàº âèñíàæåííþ åíäîãåííèõ àíòèîê-
ñèäàíò³â, ùî º îäí³ºþ ç ïðè÷èí çàðåºñòðîâà-
íîãî ïîêðàùåííÿ ôóíêö³îíàëüíîãî ñòàíó
ñèñòåìè àíòèîêñèäàíòíîãî çàõèñòó â òâà-

ðà, ïðèãí³÷óþ÷è àêòèâí³ñòü öèòîõðîì-Ð-
450-çàëåæíèõ ìîíîîêñèãåíàç,  óïîâ³ëü-
íþþòü ïðîöåñè òîêñèô³êàö³¿ òåòðàõëîð-
ìåòàíó [15] .  Çìåíøåííÿ ïåðîêñèäàö³ ¿
ìåìáðàííèõ êîìïîíåíò³â ãåïàòîöèò³â, ùî
ï³äòâåðäæóºòüñÿ íàøèìè ñóáì³êðîñêîï³÷-
íèìè äîñë³äæåííÿìè, ïîêðàùóº ìåòàáîë³çì
ãåïàòîöèò³â, à öå ïðîÿâëÿºòüñÿ ñóòòºâèì
çíèæåííÿì åíäîãåííî¿ ³íòîêñèêàö³¿ òà Å²²,
ÿêå ðåºñòðóºòüñÿ óæå ÷åðåç 24 ãîä óòðèìàí-
íÿ â³ä ¿æ³, ïðîòå íàéá³ëüø âèðàæåíèì âîíî
áóëî íà 7-ìó äîáó (ÌÑÌ

1
 � íà 39,0, ÌÑÌ

2 
�

íà 33,5, Å²² � íà 54,2 %  ó ïîð³âíÿíí³ ç
êîíòðîëåì).

Ñòàá³ë³çàö³ÿ êë³òèííèõ ³ âíóòð³øíüîêë³-
òèííèõ ìåìáðàí ãåïàòîöèò³â óíàñë³äîê
çìåíøåííÿ ÏÎË ñóïðîâîäæóºòüñÿ ïîë³ï-
øåííÿì ñòðóêòóðè ì³òîõîíäð³é òà àêòèâà-
ö³ºþ ñèíòåòè÷íèõ ïðîöåñ³â ó ãåïàòîöèòàõ,
ùî çíàéøëî ñâîº â³äîáðàæåííÿ â ñòðóêòóð³
ïå÷³íêè. Ñâ³òëîîïòè÷íî öå ïðîÿâëÿëîñÿ â
ð³çêîìó çìåíøåíí³ ê³ëüêîñò³  êë³òèí ³ç
äèñòðîô³ºþ òà íåêðîòèçîâàíèõ, çá³ëüøåí-
íÿì ÷èñëà äâîÿäåðíèõ ³ âåëèêèõ ³ç ñâ³òëèìè
ã³ïîõðîìíèìè ÿäðàìè ãåïàòîöèò³â  íà

Ðèñ. 2. Ïå÷³íêà ùóðà. 7-ìà äîáà ïîºäíàíî¿ ä³¿ ïîâíîãî ãîëîäóâàííÿ ³
òåòðàõëîðåòàíó: 1 � ïåðèñèíóñî¿äíèé ë³ïîöèò; 2 � ïåðèñèíóñî¿äíèé ïðîñò³ð;
3 � ãåïàòîöèò; 4 � ïðîñâ³ò ñèíóñî¿äà; 5 � åíäîòåë³îöèò; 6 � êîëàãåíîâ³ ô³áðèëè
â ïåðèñèíóñî¿äíîìó ïðîñòîð³. õ 8000

ðèí, ÿêèõ óòðèìóâàëè íà
ïîâíîìó ãîëîäóâàíí³. Òàê,
âì³ñò  êàòàëàçè â  ïëàçì³
êðîâ³ íà 7-ìó äîáó ïîâíîãî
ãîëîäóâàííÿ çíèçèâñÿ íà
13 % ó ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðî-
ëåì, ñóòòºâî ï³äâèùèëàñü ¿¿
àêòèâí³ñòü ³ âì³ñò â³äíîâ-
ëåíîãî ãëóòàò³îíó â òêàíèí³
ïå÷³íêè (äèâ. òàáëèöþ).

Ìåõàí³çì ïðèãí³÷åííÿ
ïîâíèì ãîëîäóâàííÿì ÏÎË
íà ôîí³ òåòðàõëîðìåòàíî-
âîãî ãåïàòîçó, éìîâ³ðíî,
ðåàë³çóºòüñÿ äâîìà øëÿ-
õàìè: ïåðøèé � çìåíøåí-
íÿì ìàòåð³àëó äëÿ ïåðîêñè-
äàö³¿ òà ðåäóêö³ºþ ãðàíó-
ëÿðíî¿ åíäîïëàçìàòè÷íî¿
ñ³òêè ãåïàòîöèò³â, äðóãèé �
àêòèâîâàí³ êë³òèíè Êóïôå-
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ïåðèôåð³¿ ÷àñòî÷îê. Ñóáì³êðîñêîï³÷íî â öè-
òîïëàçì³ ãåïàòîöèò³â âèÿâëÿëè çíà÷íó
ê³ëüê³ñòü åëåìåíò³â ãðàíóëÿðíî¿ òà àãðàíó-
ëÿðíî¿ åíäîïëàçìàòè÷íî¿ ñ³òêè, ïåðîêñèñîì.
Ì³òîõîíäð³¿ ç äîáðå çáåðåæåíèìè ìåìáðàí-
íèìè êîìïîíåíòàìè ëîêàë³çóâàëèñÿ âïðè-
òóë äî êàíàëüö³â ãðàíóëÿðíî¿ åíäîïëàç-
ìàòè÷íî¿ ñ³òêè, ùî â³äîáðàæàëî ò³ñíèé çâ�ÿ-
çîê ì³æ åíäîïëàçìàòè÷íîþ ñ³òêîþ òà ì³òî-
õîíäð³ÿìè. ×àñò³øå çóñòð³÷àëèñÿ òåìí³
ãåïàòîöèòè. Òàêèì ÷èíîì, ï³ä âïëèâîì
ïîâíîãî ãîëîäóâàííÿ ó òâàðèí ç òîêñè÷íèì
ãåïàòîçîì âèÿâëåí³ ã³ñòîñòðóêòóðí³ çì³íè
ïå÷³íêè,  ÿê³  ñâ³ä÷àòü ïðî ñòèìóëÿö³þ
êîìïåíñàòîðíî-àäàïòàö³éíèõ ïðîöåñ³â,
ïîêðàùåííÿ ³ â³äíîâëåííÿ á³ëêîâî-ñèíòå-
òè÷íî¿ ôóíêö³¿ ³ åíåðãåòè÷íîãî îáì³íó â
ãåïàòîöèòàõ ³ ì³êðîöèðêóëÿö³¿ (ðèñ. 2).

Îòæå, ïðîâåäåí³ äîñë³äæåííÿ ïîêàçàëè,
ùî ïîâíå ãîëîäóâàííÿ íà ôîí³ òåòðàõëîð-
ìåòàíîâîãî  óðàæåííÿ  ïå÷ ³íêè  çäàòíå
åôåêòèâíî íîðìàë³çóâàòè íèçêó ïîêàçíèê³â
àêòèâíîñò³ ÏÎË ãàëüìóâàííÿì ïðîäóêö³¿
â³ëüíèõ ðàäèêàë³â, çáåð³ãàþ÷è âì³ñò àíòè-
îêñèäàíòíèõ åíçèì³â, çíèæóâàòè ïîêàçíèêè
ñèíäðîìó åíäîãåííî¿ ³íòîêñèêàö³¿. Ö³ ïîçè-
òèâí³ ìåòàáîë³÷í³ çñóâè çóìîâëåí³ ð³çêèì
çìåíøåííÿì àëüòåðàö³éíèõ ïðîÿâ³â çà îäíî-
÷àñíî¿ âèðàæåíî¿ ñòèìóëÿö³¿ ðåïàðàòèâíèõ
ïðîöåñ³â ó ïå÷³íö³. Ïîâíå ãîëîäóâàííÿ
çàòðèìóº ïðîöåñ �êàï³ëÿðèçàö³¿� ñèíóñî¿ä³â,
ùî óñóâàº äðóãó ëàíêó ïàòîãåíåçó òåòðà-
õëîðìåòàíîâîãî ãåïàòîçó � ³øåì³þ. Ïðîöåñ
ô³áðèíîãåíîë³çó ìè ïîâ�ÿçóºìî ³ç àêòèâà-
ö³ºþ ç³ð÷àñòèõ ìàêðîôàãîöèò³â.

ÂÈÑÍÎÂÊÈ

1. Ïîâíå ãîëîäóâàííÿ òâàðèí ³ç òåòðàõëîð-
ìåòàíîâèì ãåïàòîçîì ñïðè÷èíÿº ïðèãí³÷åí-
íÿ ÏÎË çà îäíî÷àñíî¿ íîðìàë³çàö³¿ ïîêàçíè-
ê³â àíòèîêñèäàíòíîãî çàõèñòó é åíäîãåííî¿
³íòîêñèêàö³¿.

2.  Ìîðôîëîã³÷í³ çì³íè ïå÷³íêè ïðè
òåòðàõëîðìåòàíîâîìó ãåïàòîç³ íà ôîí³
ïîâíîãî ãîëîäóâàííÿ ñâ³ä÷àòü ïðî ïðèãí³-

÷åííÿ ðîçâèòêó àëüòåðàö³¿ çà îäíî÷àñíî¿
ñòèìóëÿö³¿ ðåñòèòóö³éíî¿ ðåïàðàö³¿ ãåïàòî-
öèò³â ó ïîºäíàíí³ ³ç çàòðèìêîþ ðîçðîñòàííÿ
ñïîëó÷íî¿ òêàíèíè âíàñë³äîê ï³äâèùåíî¿
ôóíêö³îíàëüíî¿ àêòèâíîñò³ ç³ð÷àñòèõ ìàêðî-
ôàãîöèò³â,  çà îäíî÷àñíî¿  íîðìàë³çàö³¿
ìîðôîôóíêö³îíàëüíîãî ñòàíó êë³òèí ²òî.

3. Âèÿâëåí³ ìîðôîôóíêö³îíàëüí³ çì³íè
ïå÷³íêè çà âïëèâó ïîâíîãî ãîëîäóâàííÿ íà
ôîí³ òåòðàõëîðìåòàíîâîãî ãåïàòîçó ìîæíà
ââàæàòè òåîðåòè÷íèì ï³ä´ðóíòÿì äëÿ êë³í³÷-
íî¿ àïðîáàö³¿ íåìåäèêàìåíòîçíî¿ êîðåêö³¿
ïðîÿâ³â òîêñè÷íîãî óðàæåííÿ îðãàíà.

Î.Ye. Kuziv, Ya.Ya. Bodnar, P.P. Kuziv,
L.F. Klimchuk, T.S. Zavadska, Yu.Yu. Derpak

EFFECT OF CORRECTION
OF TETRACHLORMETHANE HEPATOSIS BY
COMPLETE FASTING

Processes of free radical lipid oxidation (FLI), endogenic in-
toxication, antioxidant protection system (AOP) and
morphology of a liver at tetrachlormethane hepatosis and its
correction by a complete fasting have been assessed. Two
chains of pathogenesis of tetrachlormethane hepatosis have
been determined: the metabolic chain that is accompanied by
sharp activation of free radical lipid oxidation under emaciation
of antioxidant protection system and increasing endotoxemia;
and the ischemic chain that enhances the processes of dystro-
phy and necrosis of hepatocytes and neofibrous formations.
The correction by a complete fasting promoted normalization
of free radical lipid oxidation at simultaneous rising of antioxi-
dant protection system function, decreasing of a level of en-
dogenic intoxication and conservation of hepatocytes� struc-
ture, improving recovering possibilities and prevents dystro-
phic and necrotic changes and neofibrous formations in the
liver at tetrachlormethane hepatosis.

I.Ya. Horbachevsky Ternopil State Medical University
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