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Abstract. Regeda M. S., Galiy-Lutska V. V. DETERMINATION OF THE 

EFFECTIVENESS OF CORVITIN AND THIOTRIAZOLINE REGARDING THE 

CORRECTION OF DEVIATIONS IN THE PARAMETERS OF PROOXIDANT-

ANTIOXIDANT SYSTEMS IN EXPERIMENTAL ALLERGIC ALVEOLITIS AND 

IMMOBILIZATION STRESS. Danylo Halytsky Lviv National Medical University - 
lvivmedinst@gmail.com. The aim of the study is to determine the effect of corvitin and 

thiotriazoline on the parameters of prooxidant-antioxidant systems under the conditions of 

experimental allergic alveolitis (EAA) and immobilization stress (IS). Materials and Methods. 

The study was conducted on 110 male guinea pigs (GP), weighing 180-210 g, which were 

included in 5 experimental groups (EG): the first — intact GP; the second — GP with EAA; the 

third — GP with IS; the fourth — GP with EAA and IS; the fifth — GP with EAA and IS, which 

were administered corvitin intraperitoneally at a dose of 40 mg/kg and thiotriazoline 

intramuscularly at a dose of 50 mg/kg from the 14th to the 24th day of the study. Removal from the 

experiment was carried out by the method of decapitation in terms corresponding to the stages of 

stress (1, 14 and 24 days). The reproduction of EAA was performed according to the method of 

O.O. Orekhov, Yu.A. Kyrylov, IS - according to the method of P. D. Horizontov, determination of 

malondialdehyde (MDA) - according to the method of E. N. Korobeynikov, diene conjugates (DC) 

- according to by the method of V. B. Gavrilov, M. I. Myshkorudnaya, superoxide dismutase 

(SOD) — according to R. Fried, catalase (CT) — B. Holmes, C. Masters, ceruloplasmin (CP) — 

according to V. G. Kolb, V. S. Kamyshnikov.  
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Results. A sharp increase in the content of DC and MDA in the homogenate of lung tissue was 

observed in IS and progressive - in EAA, more pronounced when it was combined with IS, a 

sudden increase in the activity of SOD and CT in EAA under the conditions of IS with a further 

decrease in dynamics, while in combined pathology a gradual increase was observed progressive 

decrease in the activity of SOD, CT and CP. The use of corvitin and thiotriazoline from the 14 th to 

the 24th day made it possible to reduce the level of DC by 29.83% (p<0.01) and MDA by 38.44% 

(p<0.01) in combination with increase of the activity of SOD by 45.02 % (p<0.01), CT by 80.48% 

(p<0.01) and CP by 50.35% (p<0.01) on the 24th day of the experiment compared to the 

parameters of EG with the experimental combination of EAA and IS without using prescribed 

medicines. 

Key words: diene conjugates, malondialdehyde, superoxide dismutase, catalase, 

ceruloplasmin, corvitin, thiotriazoline, allergic alveolitis, immobilization stress 

 

Реферат. Регеда М. С., Галій-Луцька В. В. ВИЗНАЧЕННЯ ЕФЕКТИВНОСТІ 

КОРВІТИНУ ТА ТІОТРИАЗОЛІНУ ЩОДО КОРЕКЦІЇ ВІДХИЛЕНЬ ПАРАМЕТРІВ 

ПРООКСИДАНТНО-АНТИОКСИДАНТНИХ СИСТЕМ ПРИ 

ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМУ АЛЕРГІЧНОМУ АЛЬВЕОЛІТІ ТА 

ІММОБІЛІЗАЦІЙНОМУ СТРЕСІ. Мета роботи — визначити вплив корвітину та 

тіотриазоліну на параметри прооксидантно-антиоксидантних систем при 

експериментальному алергічному альвеоліті (ЕАА) та іммобілізаційному стресі (ІС). 

Матеріали та методи. Дослідження проведено на 110 самців морських свинок (МС), масою 

180-210 г, що входили в 5 дослідних груп (ДГ): перша — інтактні МС; друга — МС з ЕАА; 

третя — МС з ІС; четверта — МС з ЕАА та ІС; п’ята — МС з ЕАА та ІС , яким з 14-ої до 24 

доби внутрішньоочеревинне вводили корвітин, дозою 40 мг/кг, та внутрішньом’язОво — 

тіотриазолін, дозою 50 мг/кг. Виведення з експерименту здійснювалось методом декапітації 

у терміни, відповідні стадіям стресу (1, 14 та 24 доби). Відтворення ЕАА виконувалось за 

методом О. О. Орехова, Ю. А. Кирилова, ІС — за методикою П. Д. Горизонтова, 

малонового діальдегіду (МДА) — за методом Е. Н. Коробейникова, дієнових кон’югатів 

(ДК) — за методом В. Б. Гаврилова, М. І. Мишкорудної, супероксиддисмутази (СОД)— за 

R. Fried, каталази (КТ) — B. Holmes, C. Masters, церулоплазміну (ЦП) — за В. Г. Колб, В. С. 

Камишніковим. Результати. Спостерігалось різке зростання вмісту ДК та МДА в 

гомогенаті легеневої тканини при ІС та прогресуюче — при ЕАА, більш виражене при його 

поєднанні з ІС, раптове підвищення активності СОД та КТ при ЕАА та ІС з подальшим 

зниженням в динаміці, тоді як при поєднаній патології виявлено поступове прогресуюче 

зниження активності СОД, КТ та ЦП. Застосування корвітину та тіотриазоліну з 14-ої по 24 

добу дозволило отримати зменшення рівня ДК на 29,83% (р<0,01) і МДА на 38,44% 

(р<0,01) та посилення активності СОД на 45,02% (р<0,01), КТ на 80,48% (р<0,01) та ЦП на 

50,35% (р<0,01) в 24 добу експерименту порівняно з параметрами ДГ з експериментальним 

поєднанням ЕАА та ІС без використання зазаначених лікарських засобів. 

Ключові слова: дієнові кон’югати, малоновий діальдегід, супероксиддисмутаза, 

каталаза, церулоплазмін, корвітин, тіотриазолін, алергічні альвеоліти, іммобілізаційний 

стрес 

 

 

Вступ 

Алергічний альвеоліт — це захворювання, в основі формування якого лежить 

розвиток імуно-запальних процесів, зокрема — реакцій гіперчутливості ІІІ та IV типів за 

Джеллом та Кумбсом, з переважним ураженням термінальних бронхіол, альвеол та 

інтерстицію легеневої тканини. Поширеність даної нозології становить приблизно 1,67-2,71 

на 100 тисяч осіб і, зростаючи з віком, у осіб старше 65 років досягає значення 11,2 на 100 

тисяч населення [1, 55]. Зважаючи на особливості патогенезу як алергічного альвеоліту, так 

і стресу, варто звернути на деякі спільні властивості, зокрема — гіперпродукцію 

прозапальних цитокінів та надмірну активацію лейкоцитів, що при ЕАА відіграє роль в 

процесах елімінації антигенів, стимулювання фагоцитозу та “оксидаційного стресу”, 

зумовленого стимуляцією НАДФН-оксидазної та мієлопероксидазної систем, що стають 
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джерелом вільних радикалів. Активаторами НАДФН-оксидази є синтезовані у високих 

концентраціях за умов стресу та запалення ІЛ-1b, ФНП-α, TGF-1b, фактори росту, 

ангіотензин II, ендотелін-1, тромбін, гістамін, серотонін, брадикінін [2]. Окрім цього, вільні 

радикали (ВР) утворюються і при β-окисненні жирних кислот, в ланцюгу транспортування 

електронів внутрішньої мембрани мітохондрій [3, 4], який містить щонайменше 11 сайтів, 

де вони можуть втрачатись та потрапляти в оточуюче середовище, збагачене киснем [5, 6], 

ксантиноксидазних, цитохром Р-450-залежних оксигеназних реакціях у мембранах 

ендоплазматичного ретикулуму, при окисненні гемоглобіну в метгемоглобін, реакціях 

кисню з Fe2+, Cu2+, Mg2+ та Mn2+ [7, 8]. Ферментативна ланка антиоксидантного захисту 

(АОЗ) включає: супероксиддисмутазу, каталазу, церулоплазмін, глутатіон-пероксидазу, 

глутатіон-S-трансферазу, глутатіон-редуктазу, глюкозо-6-фосфатдегидрогеназу, в той час як 

неферментативна — аскорбінову кислоту, токоферол, вітамін А, α-ліпоєву, сечову кислоту, 

анзерин, карнозин, гомокарнозин [6, 7, 9]. В численних дослідженнях було підтверджено 

тенденцію саме до пригнічення активності АОЗ при алергійно-запальних патологіях та 

стресі (10–18) як ізольовано, так і ще більшою мірою — при їх експериментальному 

поєднанні [19–22]. 

Активована НАДФ-оксидаза транспортує електрони з НАДФ, забезпечуючи 

утворення супероксидного аніона у реакції одноелектронного відновлення кисню. СОД, 

молекулярною масою 33 кДа [5], що була відкрита Джо МакКордом та Ірвіном Фрідовичем 

у 1969 році [23], каталізує дисмутацію супероксид-аніону, який у високих концентраціях 

викликає пошкодження клітин, на молекулярний кисень і пероксид водню [4, 6, 23–29]. 

Існує 3 ізоформи СОД: СОД1 було виявлено в цитозолі, лізосомах, пероксисомах, ядрі та 

міжмембранному просторі мітохондрій [24, 25]; СОД2, продукований в цитозолі, 

проникаючи в мітохондріальний матрикс, відіграє роль у знешкодженні супероксид-аніонів, 

утворюваних внаслідок функціонування дихального ланцюга [24, 27]⁠; СОД3, вперше 

виявлена Марклундом [25]⁠, є позаклітинною ізоформою та виробляється у зоні 

розташування ендотеліальних та гладком’язових компонентів судинної стінки легеневої 

тканини [23, 24, 29]. Ця ізоформа має на С-кінці домен зв’язування гепарину, що може 

приєднуватись і до колагену та фібуліну [24], що дозволяє їй фіксуватись на поверхні 

клітин і в позаклітинному матриксі, забезпечуючи захист від супероксид-аніону ще до 

виникнення його ушкоджуючого впливу на клітини. Каталаза, молекулярною масою 220-

240 кДа, ген якої локалізований у 11 хромосомі [4], розкладає перекис водню на воду і 

молекулярний кисень [2–4, 6, 8, 24, 26, 28, 30]. Найбільшу активність даного ферменту 

відзначено у гепатоцитах, де вона становить до 40% пероксисомних білків [3, 8]. Поряд з 

зазначеним, перекис водню може розкладатися під дією глутатіонпероксидази та 

тіоредоксину [26]⁠. Церулоплазмін, трансферин та металотіонеїн протидіють синтезу 

гідроксильного радикалу з перекису водню у реакціях Фентона, зменшуючи доступність 

вищезгадуваних металів зі змінною валентністю [4]. Церулоплазмін, кристалічну структуру 

якого  було ідентифіковано у 1997 році, належить до сімейства мультиоксидаз міді [31–35]. 

Даний фермент, вперше описаний Holmberg і Laurell в 1948 році [31, 36]⁠, має молекулярну 

масу 132 кДа і складається з 1046 амінокислотних залишків, містить в своїй структурі 6 

іонів міді та зв’язує приблизно 95% плазмової міді [31, 32, 35, 37]. Понад 90% міді, що 

транспортується у плазму з гепатоцитів, перебуває у формі секретованого церулоплазміну, 

роль якого як фероксидази плазми ссавців полягає у окисненні заліза з двовалентного стану 

до тривалентного, що, в свою чергу, запобігає його участі у реакції Фентона, створюючи 

умови для подальшого зв’язування з трансферином [31, 33, 35, 38, 39]. Окрім 

вищезазначеного, існує форма церулоплазміну, зв’язана з глікозилфосфатидилінозитолом, 

яку було виявлено у лімфоцитах, макрофагах, астроцитах, менінгеальних клітинах, в 

незначній кількості у клітинах нирок, серця, селезінки, молочної залози, плаценти, 

жовткового мішка, адипоцитах та клітинах Сертолі [31, 33, 34, 38, 39]. Даний фермент 

також вважається білком гострої фази запалення [31, 36, 39]. Повідомляється і про 

амінооксидазну активність церулоплазміну: даний фермент сприяє окисненню 

норадреналіну і адреналіну до адренохрому, а серотоніну — до 5-гідроксиіндол-3-оцтової 

кислоти [31, 32, 55]. 

Загалом, вільні радикали (ВР) – це високореакційноздатні, нестабільні неорганічні 
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молекули або атоми, що внаслідок втрати неспареного електрона, мають один або декілька 

неспарених електронів на зовнішній орбіталі, тобто неповну зовнішню валентну оболонку 

[4, 25, 40]. Для ВР, що можуть з’являтись у великих кількостях в мітохондріях, 

ендоплазматичному ретикулумі та пероксисомах [25], характерні ушкоджуючі властивості. 

Так, перекис водню призводить до модифікації цистеїнових тіолів білків для редокс-

залежної передачі сигналів [29]⁠. У реакції Фентона, при його взаємодії з металами зі 

змінною валентністю, найчастіше — з двовалентним залізом, спричиняє до утворення 

гідроксильних аніонів та зміни валентності металів: так, залізо стає тривалентним [41]⁠. 

Гідроксильний аніон, що є продуктом взаємодії молекул перекису водню з 

супероксиданіоном, викликає окиснення білків, функціональні порушення структури 

протеїнових компонентів рецепторів та їх функцій,  зменшує проникність та плинність 

клітинних мембран, підвищує їх жорсткість, спричиняє появу окисних модифікацій 

мітохондріальної ДНК через пошкодження нуклеїнових кислот [40]. При недостатньому 

знешкодженні перекису водню каталазою, відбувається його використання 

мієлопероксидазною системою для продукції гіпохлоритного аніону, що викликає 

перекисне окиснення ліпідів (ПОЛ) плазматичних мембран та мембран органел, 

модифікацію білків антиоксидантних ферментів та пентозофосфатного циклу внаслідок 

утворення 3-хлортирозинута тирозильних радикалів [2]⁠. До продуктів ПОЛ належать ДК, 

МДА та шиффові основи. ДК утворюються внаслідок вільнорадикального окиснення 

арахідонової кислоти з відривом водню в α-положенні та переміщення подвійного зв’язку, 

тоді як МДА виникає через окисну дегенерацію поліненасичених ліпідів [42]⁠. 

Численні дослідження свідчать про здатність таких лікарських засобів, як Корвітин 

[11, 19, 21, 22, 43, 55] та Тіотриазолін [11–13, 15, 44], призводити до зниження вмісту 

продуктів ПОЛ в тканинах та активації антиоксидантних систем. Відомо, що Корвітин 

викликає стимулювання глутатіонової АОС [45]⁠, тоді як Тіотриазолін — 

супероксиддисмутази, каталази, глутатіонпероксидази, зростання рівня відновленого 

глутатіону, пригнічуючи окисну модифікацію ліпідів, білків, нуклеїнових кислот, 

знижуючи утворення малонового діальдегіду, карбонілових білків, нітротирозину, 8-

гідроксигуаніну [46, 47]. Також даний лікарський засіб конкурує з супероксидрадикалом за 

сульфгідрильні групи метіоніну та цистеїну, протидіє появі сульфоксидів та сульфонових 

груп [47]⁠. Тіотриазолін зменшує утворення активних форм кисню в ксантиноксидазних 

реакціях та при функціонуванні ланцюга електронного транспортувнутрішньої мембрани 

мітохондрій. Тому виникає інтерес стосовно вивчення впливу поєднання вищевказаних 

препаратів на зміни активності АОС та концентрації продуктів ПОЛ у тканинах при 

захворюваннях, в основі патогенезу яких лежить алергія та запалення, а також при стресі. 

Мета роботи — встановити характер зрушень показників стану прооксидантно-

антиоксидантних систем, а саме: ДК, МДА, СОД, КТ, ЦП у гомогенаті легеневої тканини 

МС при ЕАА, ІС та їх поєднанні, оцінити можливість корекції значень вказаних параметрів 

шляхом використання корвітину та тіотриазоліну. 

Матеріали та методи дослідженнями 

Вивчення особливостей відхилень показників прооксидантно-антиоксидантних 

систем було виконано на 110 самцях морських свинок, масою 180-210 г, яких було 

включено у 5 дослідних груп: у першу входило 10 інтактних тварин; друга дослідна група, у 

якій здійснювалась експериментальна постановка алергічного альвеоліту, містила 30 

морських свинок, включаючи в себе 3 підгрупи по 10 особин, при чому піддослідних тварин 

першої підгрупи було виведено з експерименту через 1 добу, другої — на 14 добу, а третьої 

— на 24; третя група, у якій проводилось моделювання іммобілізаційного стресу, 

налічувала 30 морських свинок, розподілених на три підгрупи по 10 тварин, що як і 

відповідні підгрупи другої групи, було виведено з експерименту у вищезазначені терміни; 

четверта дослідна група з експериментальним відтворенням алергічного альвеоліту в 

умовах іммобілізаційного стресу, чисельністю 30 тварин, складалася з 3 підгруп по 10 

морських свинок, виведення кожної з яких з експерименту відбувалось у відповідні раніше 

вказані доби; п’ята дослідна група — 10 тварин з експериментальним поєднанням 

алергічного альвеоліту та іммобілізаційного стресу і десятиденним застосуванням 

тіотриазоліну виробництво ПАТ “Галичфарм”) в дозі 50 мг/кг внутрішньом’язово та 
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корвітину (виробництво “Борщагівського хіміко-фармацевтичного заводу”) у дозуванні 40 

мг/кг внутрішньоочеревинно 1 раз на добу з 14 до 24 доби дослідження. Виведення з 

експерименту проводилось у терміни, що відповідають стадіям розвитку стресу: 1 доба — 

стадія тривоги (1-4 доби), 14 доба — стадія резистентності (5-14 доби) та 24 доба — стадія 

виснаження (триває від 15 доби), з використанням методу декапітації після попереднього 

введення налбуфіну гідрохлориду (виробництво ТОВ “Юрія-фарм”, Україна) у дозуванні 

182 мг/кг внутрішньоочеревинно. Поводження з тваринами під час проведення досліджень 

відповідало нормам Європейської конвенції про захист хребетних тварин, що 

використовуються для дослідних та інших наукових цілей (Страсбург, 1986) та Закону 

України “Про захист тварин від жорстокого поводження”. Моделювання алергічного 

альвеоліту здійснювалось за методом О. О. Орехова, Ю. А. Кирилова [48]⁠, який полягає в 

попередній імунізації повним адьювантом Фрейнда — його введення у дозі 0,2 мл в задню 

лапку, внутрішньом’язово, з наступним використанням 0,2 мл 1% розчину бацили 

Кальмета-Жерена (БЦЖ) у вигляді внутрішньовенного введення (в хвостову вену) на 14 та 

24 доби у підгрупах ще не виведених з експерименту тварин. Для відтворення 

іммобілізаційного стресу було застосовано метод П. Д. Горизонтова [49]⁠, що грунтувався на 

тригодинній іммобілізації морських свинок на операційному столику на спині з фіксацією 

за кінцівки. З метою визначення вмісту малонового діальдегіду (МДА) в гомогенаті 

легеневої тканини було використано метод Е. Н. Коробейникова [50], дієнових кон’югатів 

(ДК) — метод В. Б. Гаврилова, М. І. Мишкорудної [51], активності супероксиддисмутази 

(СОД) — метод R. Fried [52]⁠, каталази (КТ) — B. Holmes, C. Masters [53], церулоплазміну 

(ЦП) — В. Г. Колб, В. С. Камишніковим [54]⁠. 

Результати та їх обговорення 

При експериментальній постановці ЕАА в гомогенаті легеневої тканини виявлено 

ознаки прогресування перекисного окиснення ліпідів (ПОЛ). Спостерігалось збільшення 

концентрації ДК: через 1 добу від початку дослідження — на 21,6% (p<0.01), на 14 добу — 

на 32% (p<0.01), а на 24 добу — на 56,8% (p<0.01) відносно значення групи інтактних 

тварин (ГІТ). Помічено підвищення вмісту МДА через 1 добу — на 15,17% (p<0.01), на 14 

добу — на 27,49% (p<0.01), а на 24 добу — на 60,19% (p<0.01) порівняно з показником ГІТ. 

Водночас, відзначалось послаблення активності ферментів антиоксидантних систем (АОС), 

при чому через добу відбувалось компенсаторне короткочасне незначне її посилення. Так, 

активність СОД через 1 добу від початку відтворення ЕАА зросла на 5,49% (p<0.01), в 

подальшому знижуючись на 19,2% (p<0.01) в 14 добу і на 27,51% (p<0.01) на 24 добу 

відповідно в порівнянні з ГІТ, тоді як активність КТ через 1 добу підвищилась на 7,91% 

(p<0.01), на 14 добу — зменшилась на 25% (p<0.01), а на 24 добу — на 48,29% (p<0.01) 

відносно значення ГІТ. Поряд з вказаним, концентрація ЦП через 1 добу дослідження 

суттєвих змін не зазнала (p˃0.1), однак вже на 14 добу було зафіксовано її зниження на 

25,68% (p<0.01), а в 24 добу — на 30,35% (p<0.01) порівняно з ГІТ. Тобто, в даному випадку 

слід звернути увагу на схильність до прогресуючого утворення вільних радикалів внаслідок 

стимулювання ПОЛ, що проявлялось збільшенням рівня ДК і МДА у гомогенаті легеневої 

тканини, та спадання активності АОС в динаміці у вигляді зменшення СОД, КТ і ЦП з 

короткотривалим компенаторним посиленням активності через 1 добу від початку 

постановки ЕАА (табл. 1, рис. 1). 

Варто звернути увагу на те, що у групі тварин, де було експериментально відтворено 

ЕАА, у гомогенаті легеневої тканини помічено збільшення вмісту ДК на 8, 55% (p<0.01) і 

МДА — на 10,7% (p<0.01) та спадання активності СОД на 23,4% (p<0.01), КТ — на 30,5% 

(p<0.01) і ЦП — на 26,54% (p<0.01) у 14 добу експерименту відносно відповідних 

показників через добу від його початку, тоді як на 24 добу було виявлено зростання 

концентрації ДК — на 18,79% (p<0.01) і МДА — на 25,65% (p<0.01) та зменшенням рівня 

СОД на 10,28% (p<0.01), КТ — на 31,05% (p<0.01) і ЦП — на 6,28% (p<0.05) порівняно з 

аналогічними показниками на 14 добу дослідження. 

Під час моделювання ІС спостерігалось раптове підвищення концентрації продуктів 

ПОЛ — ДК та МДА, і прогресуюче послаблення активності АОС зі спаданням СОД, КТ і 

ЦП. Зокрема, вміст ДК через 1 добу від початку виконання дослідження зріс на 58,4% 

(p<0.01), в 14 добу — на 46,4% (p<0.01), а в 24 — на 47,2% (p<0.01) в порівнянні з ГІТ. 
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Таблиця 1 - Відхилення параметрів прооксидантно-антиоксидантних систем гомогенату 

легеневої тканини самців морських свинок при експериментальному моделюванні 

алергічного альвеоліту 

Група ДК, 

нмоль/г 

МДА, 

нмоль/г 

СОД, 

м.о./г 

КТ, м.о./г ЦП, мг/л 

Контрольна група (інтактні тварини) 

(n=10) 

12,5±0,4 21,1±0,8 127,6±3,8 46,8±2,5 25,7±0,73 

Група тварин з експериментально 

відтвореним алергічним альвеолітом, 

1 доба (n=10) 

15,2±0,4 * 24,3±0,7* 134,6±0,4* 50,5±0,7* 26,0±0,73# 

Група тварин з експериментально 

відтвореним алергічним альвеолітом, 

14 доба (n=10) 

16,5±0,4* 26,9±0,6* 103,1±0,3* 35,1±0,6* 19,1±1,1* 

Група тварин з експериментально 

відтвореним алергічним альвеолітом, 

24 доба (n=10) 

19,6±0,3* 33,8±0,5* 92,5±0,7* 24,2±0,5* 17,9±0,8* 

* - р<0,01 порівняно з показником групи інтактних тварин; 

# - р˃0,1 порівняно з показником групи інтактних тварин 

 

 
Рис. 1. Зміни показників прооксидантно-антиоксидантних систем гомогенату легеневої 

тканини самців морських свинок в динаміці розвитку експериментального алергічного 

альвеоліту (% від контролю) 

 

Рівень МДА через 1 добу збільшився на 54,5% (p<0.01), на 14 добу — на 43,13% 

(p<0.01), а в 24 — на 36,97% (p<0.01). Через 1 добу від початку відтворення ІС відзначено 

нетривале компенсаторне збільшення активності СОД на 6,43% (p<0.01), КТ — на 9,4% 

(p<0.01), а ЦП — на 13,23% (p<0.01) порівняно з ГІТ, що супроводжувалось подальшим 

спаданням в динаміці проведення експерименту активності вищевказаних ферментів АОС: 

в 14 добу — СОД на 20,69% (p<0.01), КТ — на 27,35% (p<0.01), ЦП — на 29,18% (p<0.01) 

відносно ГІТ, тоді як у 24 добу очевидним було ще більш виражене зниження СОД — на 

26,8% (p<0.01), КТ — на 45,3% (p<0.01), а ЦП — на 29,96% (p<0.01) в порівнянні з ГІТ 

(табл. 2, рис. 2). 

При моделюванні іммобілізаційного стресу на 14 добу дослідження було зафіксовано 

після раптового підвищення — спадання концентрації  ДК на 7,58% (p<0.01) і МДА — на 

7,36% (p<0.01), а також зниження СОД на 25,48% (p<0.01), КТ — на 33,59% (p<0.01) і ЦП 

— на 37,46% (p<0.01) відносно відповідних значень параметрів, що визначались через добу 

від початку експерименту. Поряд з зазначеним, на 24 добу дослідження вміст ДК — без 

достовірних змін (p˃0.1), для МДА ж знову було властиве незначне зниження на 4,31% 

(p<0.01), що супроводжувалось зниженням активності СОД — на 7,71% (p<0.01) і КТ — на 

24,71% (p<0.01) порівняно з аналогічними показниками, виявленими в даній дослідній групі 
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на 14 добу. 

 

Таблиця 2. Зміни показників прооксидантно-антиоксидантних систем гомогенату легеневої 

тканини самців морських свинок при постановці іммобілізаційного стресу 

Група ДК, 

нмоль/г 

МДА, 

нмоль/г 

СОД, 

м.о./г 

КТ, м.о./г ЦП, мг/л 

Контрольна група (інтактні тварини) 

(n=10) 

12,5±0,4 21,1±0,8 127,6±3,8 46,8±2,5 25,7±0,73 

Група тварин з експериментально 

відтвореним алергічним альвеолітом, 

1 доба (n=10) 

19,8±0,3* 32,6±0,5* 135,8±0,4* 51,2±0,7* 29,1±0,8* 

Група тварин з експериментально 

відтвореним алергічним альвеолітом, 

14 доба (n=10) 

18,3±0,5* 30,2±0,5* 101,2±0,3* 34,0±0,6* 18,2±1,1* 

Група тварин з експериментально 

відтвореним алергічним альвеолітом, 

24 доба (n=10) 

18,4±0,5* 28,9±0,6* 93,4±0,7* 25,6±0,5* 18,0±1,1* 

* - р<0,01 порівняно з показником групи інтактних тварин; 

# - р˃0,1 порівняно з показником групи інтактних тварин 

 

 
Рис. 2. Зрушення параметрів прооксидантно-антиоксидантних систем гомогенату легеневої 

тканини самців морських свинок в динаміці розвитку іммобілізаційного стресу (% від 

контролю) 

 

За умов постановки ЕАА в поєднанні з ІС помічено зміни досліджуваних параметрів, 

подібні до таких, як при моделюванні ізольованого ЕАА, проте більш різко виражені, що, 

очевидно, пов’язано з впливом ІС. Зокрема, виявлено збільшення вмісту ДК  через 1 добу 

від початку проведення дослідження — на 64,8% (p<0.01), у 14 добу — на 80% (p<0.01), а в 

24 — на 90,4% (p<0.01) відносно ГІТ. Також визначалось підвищення концентрації МДА 

через 1 добу — на 68,72% (p<0.01), у 14-ту — на 74,88% (p<0.01), тоді як на 24-ту — на 

88,63% (p<0.01) порівняно з ГІТ. Відзначено зменшення рівня СОД через 1 добу — на 

27,82% (p<0.01), в 14 добу — на 34,8% (p<0.01), а в 24-ту — на 44,12% (p<0.01) відносно 

ГІТ, в той час як активність КТ знизилась на 48,5% (p<0.01) через 1 добу, на 52,14% 

(p<0.01) – в 14 добу, а на 55,13% (p<0.01) в порівнянні з ГІТ – в 24 добу. Також 

спостерігалось спадання рівня ЦП на 31,52% (p<0.01) через 1 добу, на 40,86% (p<0.01) – у 

14 добу і на 44,36% (p<0.01) – у 24 добу дослідження порівняно зі значеннями відповідних 

показників ГІТ (табл. 3, рис.3). 
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Таблиця 3. Зрушення параметрів прооксидантно-антиоксидантних систем гомогенату 

легеневої тканини самців морських свинок за умов експериментального поєднання 

алергічного альвеоліту та іммобілізаційного стресу 

Група ДК, 

нмоль/г 

МДА, 

нмоль/г 

СОД, 

м.о./г 

КТ, м.о./г ЦП, мг/л 

Контрольна група (інтактні тварини) 

(n=10) 

12,5±0,4 21,1±0,8 127,6±3,8 46,8±2,5 25,7±0,73 

Група тварин з експериментально 

відтвореним алергічним альвеолітом, 1 

доба (n=10) 

20,6±0,3* 35,6±0,5* 92,1±0,7* 24,1±0,5* 17,6±1,1* 

Група тварин з експериментально 

відтвореним алергічним альвеолітом, 

14 доба (n=10) 

22,5±0,2* 36,9±0,4* 83,2±0,6* 22,4±0,4* 15,2±1,0* 

Група тварин з експериментально 

відтвореним алергічним альвеолітом, 

24 доба (n=10) 

23,8±0,2* 39,8±0,3* 71,3±0,5* 21,0±0,3* 14,3±0,9* 

* - р<0,01 порівняно з показником групи інтактних тварин; 

# - р˃0,1 порівняно з показником групи інтактних тварин 

 

 
Рис. 3. Відхилення показників прооксидантно-антиоксидантних систем гомогенату 

легеневої тканини самців морських свинок при експериментальному моделюванні 

алергічного альвеоліту в умовах іммобілізаційного стресу (% від контролю) 

 

В дослідній групі з експериментально поєднаною ЕАА і ІС на 14 добу експерименту 

спостерігалось підвищення концентрації ДК — на 9,22% (p<0.01) і МДА — на 3,65% 

(p<0.01), що супроводжувалось послабленням активності СОД на 9,66% (p<0.01), КТ — на 

7,05% (p<0.01) і ЦП — на 13,64% (p<0.01) в порівнянні з показниками, встановленими через 

добу від початку дослідження. Водночас, на 24 добу відзначено подальше збільшення 

вмісту ДК на 5,78% (p<0.01) і МДА — на 7,86% (p<0.01) і спадання рівня СОД на 14,3% 

(p<0.01), КТ — на 6,25% (p<0.01) і ЦП — на 5,92% (p<0.01) відносно значень відповідних 

параметрів 14 доби. 

У групі морських свинок, де на тлі експериментального відтворення алергічного 

альвеоліту в умовах іммобілізаційного стресу здійснювалось внутрішньоочеревинне 

введення корвітину (виробництво “Борщагівського хіміко-фармацевтичного заводу”) у дозі 

40 мг/кг в поєднанні з внутрішньом’язовим застосуванням тіотриазоліну (виробництво ПАТ 

“Галичфарм”) у дозі 50 мг/кг з 14-ої по 24-ту доби, на 24 добу від початку проведення 

дослідження було виявлено ознаки посилення активності АОС у вигляді зростання рівня 

СОД на 45,02% (p<0.01), КТ — на 80,48% (p<0.01) та ЦП — на 50,35% (p<0.01) порівняно зі 



102 

 

значеннями відповідних параметрів групи морських свинок, де було виконано 

експериментальне моделювання ЕАА в комбінації з ІС без введення жодних лікарських 

засобів. Закономірно, спостерігалось зниження концентрації продуктів ПОЛ: ДК — на 

29,83% (p<0.01) та МДА — на 38,44% (p<0.01) відносно показників групи тварин з 

вищевказаною поєднаним ІС та ЕАА, де не відбувалось експериментального застосування 

будь-яких медичних препаратів. Це свідчить про наявність коригуючих властивостей 

даного поєднання препаратів щодо стану активності АОС у вигляді її стимулювання, що 

проявлялось збільшенням рівня СОД, КТ та ЦП, а також щодо пригнічення ПОЛ, на що 

вказує зниження вмісту ДК та МДА у гомогенаті легеневої тканини. 

 

 
Рис. 4. Зміни показників прооксидантно-антиоксидантних систем легеневої тканини 

самців морських свинок при експериментальному відтворенні алергічного альвеоліту в 

поєднанні з іммобілізаційним стресом на 24 добу дослідження без будь-яких 

фармакологічних втручань та за умов введення корвітину і тіотриазоліну (в % відносно 

значень відповідних показників групи тварин з експериментальним алергічним альвеолітом 

та іммобілізаційним стресом, яким не здійснювалось введення жодних лікарських засобів) 

 

Висновки: 

1. При ЕАА, ІС та їх комбінації у гомогенаті легеневої тканини відзначено 

підвищення вмісту продуктів ПОЛ, таких як ДК та МДА, та пригнічення активності АОС, 

продемонстроване зменшенням активності СОД, КТ та ЦП відносно інтактної групи тварин. 

2. Вищевказані зрушення виникали раптово під час постановки ІС та набували 

прогресуючого характеру за умов ізольованого ЕАА та його комбінації з ІС, будучи більш 

вираженими у випадку експериментально поєднаних моделей. 

3. При моделюванні ізольованих ЕАА та ІС спостерігалось компенсаторне зростання 

активності ферментів АОС, а саме: СОД, КТ та ЦП — через 1 добу від початку проведення 

експерименту проти контролю. 

4. Виявлено коригуючий ефект комбінованого застосування корвітину та 

тіотриазоліну щодо параметрів АОС у вигляді збільшення активності СОД, КТ та ЦП, та 

стосовно забезпечення зниження вмісту продуктів ПОЛ, таких  як ДК та МДА, у тканинах 

при ЕАА та ІС. 

Перспективи подальших досліджень 

Викликає зацікавлення можливість вивчення змін активності інших компонентів 

АОС та вмісту інших продуктів ПОЛ при ЕАА та ІС, а також при численних нозологіях 

алергійно-запального генезу ізольовано та в поєднанні зі стресом та визначення 

ефективності комбінації корвітину та тіотриазоліну стосовно здатності до коригування 

різних параметрів прооксидантно-антиоксидантних систем. 
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