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Актуальні проблеми сучасної медицини

ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНІ ТА МОРФОЛОГІЧНІ
ДОСЛІДЖЕННЯ

УДК: 616.36-002:615.322

ДЕЯКІ ПОКАЗНИКИ ФУНКЦІОНАЛЬНОГО СТАНУ ПЕЧІНКИ ЗА УМОВ ГОСТРОГО І ХРОНІЧНОГО 

ТЕГРАХЛОРМЕТАНОВОГО ГЕПАТИТУ ТА Д ІЇ ЕКСТРАКТУ ЕХІНАЦЕЇ ПУРПУРОВОЇ*
Бобирьов В.М ., Дубинська Г.М ., Почерняєва В .Ф ., Минак О.М., Куценко Л.О.
Українська медична стоматологічна академія, м. Полтава

На моделі експериментального гострого і хронічного тпетрахлорметанового гепатиту в білих 
щурів показано, що екстракт ехінацеї пурпурової позитивно впливає на біохімічні показники: 
регламентує інтенсивність реакцій перекисного окислення ліпідів, підвищує активність ан­
тиоксидантних ферментів і стабілізує мембрани гепатоцитів.
Ключові слова: тетрахлорметановий гепатит, перекисне окислення ліпідів, антиоксидантна система, екстракт ехінацеї пурпурової.

У фармакотерапії запальних захворювань печінки 
останніми роками широко застосовуються лікарські засо­
би різних фармакологічних груп (імуномодулятори, анти­
оксиданти, стимулятори метаболічних процесів тощо). 
Проте пошук препаратів комплексної патогенетичної дії, 
які могли б застосовуватись при запальних та дистрофі­
чних процесах у печінці, триває. Протягом останніх років 
увагу дослідників привертають лікарські засоби з ехіна­
цеї пурпурової. Наявність широкого спектру БАР зумов­
лює прояви різнобічних фармакологічних властивостей 
препаратів з цієї рослини, а саме -  імуномодулюючих, 
протимікробних, противірусних, протизапальних, антиок­
сидантних, протиапергічних, радіопротекторних тощо 
[5,12,16]. Відомо також, що до складу ехінацеї пурпурової 
входять гідрофільні сполуки, які регулюють обмін ліпідів і 
білків та нормалізують функцію печінки [17]. Однак робіт, 
присвячених дослідженню впливу препаратів ехінацеї 
пурпурової на функціональний стан печінки, вкрай недо­
статньо, що обумовлює доцільність продовження робіт у 
цьому напрямку.

Мета нашого дослідження -  дослідити вплив екстрак­
ту ехінацеї пурпурової на показники перекисного окис­
лення ліпідів та активність антиоксидантної системи в 
печінці та крові за умов експериментального гострого та 
хронічного тетрахлорметанового гепатиту.

М атер іали  та м етоди д осл ід ж ення
Експериментальні дослідження виконані на 52 стате­

возрілих щурах-самцях лінії Вістар. Тварини до початку 
експерименту знаходилися на звичайному раціоні віва­
рію протягом 20 діб. Дослідження проведені на 5 групах

тварин: І -  інтактні; !І — з гострим гепатитом; ill -  з гост­
рим гепатитом, які отримували екстракт ехінацеї пурпу­
рової; IV -  з хронічним гепатитом; V  -  з хронічним гепа­
титом, яким вводили екстракт ехінацеї пурпурової. У пе­
ршій групі було 12, у H-V -  по 10 тварин.

Гострий гепатит моделювали підшкірним введенням 
50% масляного розчину тетрахпорметану (ССЦ) дозою 
0,8 мл на 100 г маси щура протягом 2 діб (кожного дня 
вранці). Хронічний -  введенням такого ж розчину токси­
канту дозою 0,4 мл на 100 г маси щура 2-3 рази за тиж­
день протягом 2 місяців [6]. Екстракт ехінацеї пурпурової 
тварини отримували внутрішньошлунково через 2 години 
після затравки з розрахунку 0,1 мг сухої речовини на 100 
г маси щура протягом усього періоду досліду. Тварин 
виводили з експерименту через 24 години після остан­
нього введення ССЦ. Евтаназію здійснювали вранці на­
тщесерце під гексеналовим наркозом. Об’єктами дослі­
дження були кров та печінка.

Дію екстракту ехінацеї пурпурової оцінювали за пока­
зниками, що характеризують про-антиоксидантний го­
меостаз. Ліпопероксидацію визначали за вмістом дієно- 
вих кон'югатів (ДК) і малонового діальдегіду (МДА) [4], 
антиоксидантну систему -  за показниками супероксидди- 
смутази (СОД) [2], каталази [10] у сироватці і гомогенатах 
печінки. В крові визначали також перекисну резистент­
ність еритроцитів (ПРЕ) [18] та концентрацію церулопла- 
зміну (ЦП) [9].

Отримані під час досліду дані піддавали статистич­
ному аналізу з використанням параметричного t-критерію 
Студента. Обчислення проводили на ПЕОМ IBM PC

"  Фрагменти НДР УМСА "Вивчення ефективності екстракту ехінацеї пурпурової у  комплексній терапії хворих на гострий вірус­
ний гепатит В ", Недержавної реєстрації 0101U001130 та "Дослідження специфічної фармакологічної активності біологічно- 
активних речовин рослинного походження ”, №  Державної реєстрації 0101U001130.
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Pentium з використанням програми Statistics for Windows 
Release 4.3.

Р езультати  та їх  обговорення
Проведені дослідження показали, що екстракт ехіна­

цеї пурпурової за умов гострого та хронічного ураження 
печінки ССЦ виявив виражений лікувальний ефект. Так, 
тварини III і V груп у порівнянні з II та IV були енергійні­

шими, краще поглинали корм і воду, адекватно реагува­
ли на різні подразники.

Ефективність дії екстракту ехінацеї пурпурової за 
умов гострого та хронічного ураження печінки ССЦ під­
твердили результати дослідження вмісту продуктів пере- 
кисного окислення ліпідів (ПОЛ) та антиоксидантної сис­
теми (АОС) у крові та печінці щурів дослідних груп (табл. 
1) .

Показники ПОЛ та АОС у тварин різних груп (М+т)

Показники Об’єкт дослі- Групи
дження І II III IV V

1 2 3 4 5 6 7
ДК, мкмоль/л Кров 37,60±1,92 39,99+1,90 

Рі>0,1
38,83±1,78
Pt>0,1
р2>0,1

39,99±1,90 
Рі>0,1

38,83±1,78
Рі>0,1
Рз>0,1

МДА, мкмоль/л:
-  вихідний рівень кров 6,50±0,33 3,75+0,53

р, <0,001
8,23±0,85
р,>0,1
р2<0,001

12,29±1,03
Рч<0,001

8,89±0,97
Рі<0,05
Рз<0,05

- 1 ,5  год. інкубація кров 12,76±0,93 25,90+2,03
Р! <0,001

15,14±1,00 
Рі>0,1
р2<0,001

21,49+2,10
Рі<0,001

11,76±0,90
Рі>0,1
Рз<0,001

-  ДМДА кров 6,20±0,42 22,15±1,85
Рі <0,001

6,91±0,57
Рі>0,1
р2<0,001

9,19+1,02 
Рі<0,001

2,83±0,23
р;<0,001
Рз<0,001

МДА, мкмоль/кг.
-  вихідний рівень печінка 13,01+1,57 88,73+3,66

р ,<0,001
43,24±3,64 
Рі <0,001
р2<0,001

99,62±4,43
Рі<0,001

38,67±2,35
Рі<0,001
р3<0,001

-  1,5 год. інкубація печінка 18,24±1,59 106,98±5,03 
Рі <0,001

50,44+5,63
Рі<0,001
р2<0,001

121,29±4,46 
Рі <0,001

47,49+2,48
р,<0,001
Рз<0.001

-7 М Д А печінка 5,16±0,36 18,24±1,48
р ,<0,001

7,13±0,88
р,<0,05
р2<0,001

21,67±2,29
Рі <0,001

9,19±0,95
рі<0,001
Рз<0,001

ПРЕ, % гемолізу кров 5,77+0,22 5,95±0,24
р1>0,1

6,20±0,35
р1>0,1
р2>0,1

6,94+0,32
р1 <0,001

4,07±0,27
р1 <0,001 
рЗ<0,001

СОД, у.о. кров 1,77±0,19 1,72±0,13
р1>0,1

1,46+0,16
р1 >0,1 
р2>0,1

3,01+0,19
р1 <0,001

2,65±0.08
р1 <0,001 
рЗ>0,1

СОД, у.о. печінка 6,84 ±0,23 12,41±0,42
р1 <0,001

7,86±0,48
р1>0,1
р2<0,001

12,47±0,63
р1 <0,001

9,08±0,47
р1<0,001
рЗ<0,001

Каталаза, у.о. кров 2,42±0,27 1,63+0,08
р1 <0,001

322±0,30
р1 >0,1 
р2<0,001

1,50±0,06
р1 <0,001

1,82+0,11 
р1 <0,001 
рЗ<0,001

Каталаза, у.о. печінка 5,20+0,38 12,82+0,61 
р1 <0,001

9,43+0,37
р1 <0,001 
р2<0,001

12,60±0,49
р1 <0,001

9,47±0,29
р1 <0,001
рЗО.001

Церулоплазмін, мг/л кров 361,00+32,05 352,64+36,05
р1>0,1

293,03±23,45
р1 >0,1 
р2>0,1

527,74±41,39
р1 <0,001

518,68+60,27
р1 <0,001 
рЗ>0,1

Примітка: рі -  вірогідність різниці порівняно з показником І групи;
р2 -  вірогідність різниці між показником II і III груп;
Рз -  вірогідність різниці між показником IV і V груп.

Як видно з даних, наведених у табл. 1, гостре ура­
ження печінки ССЦ призвело до значних біохімічних змін, 
пов’язаних з порушенням структури і функції клітинних 
мембран. Так, в крові та печінці щурів II групи реєструва­
ли зміни, що свідчили про активацію реакцій ПОЛ: вміст 
МДА в крові та печінці зростав на 250-300% (рі<0,001). У 
відповідь на прискорення процесів ПОЛ відбувалися змі­
ни ряду показників АОС -  зростала активність СОД і ка- 
талази в печінці в 2,0-2,5 рази (ріО.001) при зниженні 
активності останньої в крові в 1,5 рази (рі<0,01).

Введення екстракту ехінацеї пурпурової на тлі гостро­
го тетрахлорметанового гепатиту призвело до нормалі­
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еритроцитів утримувалися на рівні показників І групи та 
не змінювалися під впливом препарату.

При хронічному ураженні печінки CCU зміни біохіміч­
них показників були аналогічними гострому досліду. Як 
видно з даних табл. 1, у щурів IV групи значно підвищив­
ся вміст вторинних продуктів ПОЛ: на 50% у крові 
(рі<0,001) та на 300% у печінці (рі<0,001) (за показника­
ми МДА). Про порушення структури і функції клітинних 
мембран свідчило також зростання показника перекисло­
го гемолізу еритроцитів -  в 1,2 рази порівняно з інтакт­
ною групою (рі<0,01).

У відповідь на прискорення процесів ПОЛ відбувала­
ся мобілізація АОС спрямована на регламентацію реак­
цій вільнорадикального ПОЛ. Так, у щурів IV групи актив­
ність СОД у крові та печінці виявилася в 2,0 рази вищою 
(рі<0,001), аналогічно зростала активність катапази у 
печінці (рі<0,001). В крові активність каталази реєстру­
валася нижчою, н іж у інтактних тварин (рі<0,01). За умов 
хронічного ураження печінки ССЦ в сироватці зростав 
вміст ЦП (рі<0,001).

Введення екстракту ехінацеї пурпурової на фоні екс­
периментального хронічного гепатиту суттєво вплинуло 
на процеси ПОЛ клітинних мембран та показники АОС. 
При введенні препарату в щурів V сери відмічалася нор­
малізація вмісту продуктів ПОЛ у крові та значно змен­
шувався їх вміст у печінці порівняно з показниками IV 
групи -  в 2,6 рази (р3<0,001). Стабілізуючий вплив екст­
ракту ехінацеї пурпурової на мембрани клітин підтвер­
джувався підвищенням резистентності еритроцитарних 
мембран до перекислого гемолізу -  в 1,7 рази порівняно 
з IV групою досліду (р3<0,001). Введення екстракту тва­
ринам V групи, поряд з регламентацією реакцій ПОЛ, 
обумовило зменшення напруги в АОС. Так, активність 
антиоксидантних ферментів -  СОД і каталази у печінці 
щурів, які отримували лікарський засіб, хоча й залишала­
ся підвищеною, але була вірогідно нижчою за показники 
IV групи (р3<0,001) і наближалася до контрольних зна­
чень інтактних тварин. Аналогічно при введенні препара­
ту змінювалися показники СОД у крові. Активність ката­
лази у щурів V групи досліду в 1,2 рази перевищувала 
показники тварин IV (рз<0,001), але залишалася нижчою 
за показники І групи (рі<0,001). Вміст ЦП за умов хроніч­
ного ураження печінки ССЦ реєструвався високим 
(рі<0,001) і суттєво не змінювався при введенні препара­
ту.

Відомо, що ССЦ є типовим представником хлорова­
них вуглеводів, токсична дія якого характеризується ви­
соким ступенем вибірковості стосовно ураження клітин 
печінки. Механізмом ушкоджуючої дії токсиканту є акти­
вація реакцій ПОЛ, що обумовлена агресивною дією ме­
таболітів, перш за все ССІз в ендоплазматичному рети- 
кулумі гепатоцитів. Морфологічні й біохімічні зміни, що 
мають місце при отруєннях ССЦ, схожі на ті, що спостері­
гаються при ураженнях печінки в людини. Це обумовле­
но загальними закономірностями ушкодження біомемб- 
ран гепатоцитів. Тому дослідження молекулярних меха­
нізмів дії ССЦ в експерименті розцінюється як адекватна 
модель патології печінки в клінічних умовах (гепатити 
різної етіології в тому числі і вірусні) [13]. Проведені нами 
дослідження підтвердили, що при введенні ССЦ в печінці 
та крові спостерігається виражена активація реакцій ПОЛ 
та змінюються показники АОС. Введення екстракту ехі­
нацеї пурпурової сприяє регламентації реакцій ліпоперо- 
ксидації та збереженню функціональної активності АОС. 
Отримані дані можна пояснити наявністю у складі ехіна-
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цеї пурпурової широкого спектру біологічно-активних 
речовин (БАР). Так кофейна кислота та її ефіри мають 
систему подвійних зв’язків, що чергуються і здатні пере­
давати електрон, та фенольне кільце з двома ортогідро- 
ксилами. За структурою похідні кофейної кислоти нага­
дують кверцетин і аскорбінову кислоту, антиоксидантні 
властивості яких добре відомі [8]. Селен індукує синтез 
глютатіонпероксидази [3,16] і, синергічно з токоферолом, 
обриває ланцюг реакцій вільнорадикального ПОЛ [19]. 
Відомо також, що ехінацея пурпурова накопичує цинк 
[16]. В організмі існує близько 20 цинк-залежних ензимів, 
що забезпечують обмінні процеси, зокрема такі, що не­
обхідні для посттрансляційної модифікації білків, в тому 
числі -  гормонів. Антиоксидантна, мембраностабілізуюча 
і радіопротекторна дія зумовлена речовинами кумарино­
вої природи, які містяться в рослині [1,14]. І нарешті, /?- 
сітостерин і ненасичені сполуки сприяють модифікації 
холестерину в жовчні кислоти і можуть бути конкурент­
ними акцепторами кисню. Крім того, одним з механізмів 
прояву впливу ехінацеї пурпурової на АОС є здатність 
мобілізувати резерви редокс-системи токоферолу [7,11]. 
Таким чином проведені дослідження і дані наукової літе­
ратури свідчать, що БАР з ехінацеї пурпурової виявля­
ють пряму і непряму антиоксидантну дію.

Проведені нами дослідження показали, що при гост­
рому та хронічному тетрахпорметановому гепатиті спо­
стерігається накопичення в тканині печінки продуктів 
ПОЛ і реєструються зміни у функціонуванні АОС. Вве­
дення екстракту ехінацеї пурпурової стабілізує протікан­
ня реакцій ПОЛ в гепатоцитах і сприяє нормалізації пока­
зників АОС. Отже, застосування екстракту ехінацеї пур­
пурової з метою корекції зрушень у системі ПОЛ-АОС 
при гострому та хронічному гепатитах у щурів показало, 
що даний препарат має мембраностабілізуючу і антиок­
сиданту дію, які обумовлюють його терапевтичний 
ефект.
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