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Реферати 
 

ПОКАЗАТЕЛИ ЭНДОГЕННОЙ ИНТОКСИКАЦИИ У 
КРОЛИКОВ С ХИМИЧЕСКИМИ ОЖОГАМИ 
РОГОВИЦЫ НА ФОНЕ МЕРКАЗОЛИЛ-
ИНДУЦИРОВАННОГО ГИПОТИРОЗА 

Савчук З. Л. 

INDICES OF ENDOGENOUS INTOXICATION AT 
RABBITS WITH THE CHEMICAL BURN OF 

CORNEA AT THE BACKGROUND OF 
MERKAZOLIL-INDUCED HYPOTHYROIDISM 

Savchuk Z. L. 
С целью изучения влияния экспериментального гипотироза 

на состояние эндогенной интоксикации у кроликов с химическим 
ожогом роговицы было проведено определение маркеров 
эндогенной интоксикации – молекул средней массы, 
эритроцитарного и лейкоцитарного индексов интоксикации, а 
также исследовано активность лизосомальных протеаз – 
катепсина D и кислой фосфатазы. Гипотироз у кроликов 
вызывали введением мерказолила в дозе 10 мг/кг в течение 60 
суток. Химический ожог роговицы моделировали путем 
аппликации фильтровальной бумаги, смоченной 1 N NaOH в 
течение 30 секунд. Ожоговая травма роговицы у кроликов на 
фоне гипотироза сопровождалась подавления активности 
лизосомальных ферментов – катепсина D и кислой фосфатазы в 
гомогенате роговицы и более интенсивным, по сравнению с 
еутиреоидными животными, маркеров эндогенной интоксикации 
– молекул средней массы, эритроцитарного и лейкоцитарного 
индексов интоксикации. 

Ключевые слова: химический ожог роговицы, гипотироз, 
эндогенная интоксикация. 

To study the influence of experimental hypothyroidism 
on the state of endogenous intoxication at rats with the 
chemical burn of cornea markers of endogenous intoxication 
– molecules of average mass, erythrocyte and leukocyte 
indices of intoxication were determined. It was also 
investigated the activity of lysosomal proteases – cathepsin 
D and acid phosphatase. Hypothyroidism at rats was caused 
by the injection of merkazolil at a dose of 10 mg/kg for 60 
days. Chemical burn of cornea was simulated by the 
application of filter paper saturated with 1 N NaOH for 30 
seconds. Burning injury at rats at the background of 
hypothyroidism was accompanied by the suppression of the 
activity of lysosomal enzymes – cathepsin D and acid 
phosphatase in homogenate of cornea and more intense, as 
compared with euthyroid animals, markers of endogenous 
intoxication – molecules of average mass, erythrocyte and 
leukocyte indices of intoxication. 

Key words: chemical burns of the cornea, 
hypothyroidism, endogenous intoxication. 
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КІЛЬКІСНЕ ВИДІЛЕННЯ КоА, ПАК, 4-Ф-ПН  ПРИ ГІПОКСІЇ ЗАМКНЕНОГО ПРОСТОРУ 
НА ОСНОВІ ІОНООБМІННОЇ ХРОМАТОГРАФІЇ 

 

Гіпоксія замкнутого простору (ГЗП) призводить до підвищення рівня пантотенової кислоти в печінці і крові. 
При попередньої ін'єкції препарату ПАК-Са також спостерігається підвищення пантотенової кислоти у крові та печінці. 

Ключові слова: пантотенова кислота, 4-фосфопантетеїн, КоА, метаболіти, гіпоксія. 

 

Біохімічна роль пантотенової кислоти і її коферменту А досить добре вивчені [4]. Так само 
відомо, що КоА є не єдиним ацетилюючим метаболітом пантотенату [1, 3]. Відомі численні 
реакції перенесення ацильних груп, в яких КоА бере участь, як кофермент. Серед них особливо 
важливе місце належить утвореню і метаболічному перетворенню «активної» оцтової кислоти 
(ацетил КоА). Біохімічні функції інших виявлених в тварин тканинах похідних ПАК, крім 4-Ф-ПН, 
що є простетичною групою АПБ, практично обмежуються процесами біосинтезу КоА. Необхідно 
лише відзначити участь 4-Ф-ПН і дефосфо-КоА в реакціях ферментативного трансацетилювання, 
оскільки відомо, що до 30% «активного» ацетату в гепатоцитах знаходиться у формі ацетил-
дефосфо-КоА і ацетил-4-Ф-ПН ацетил-бензоїлу, а реакційна здатність цих сполук у ферментній 
системі трансацетилювання практично не відрізняється від КоА. 
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Можлива участь цих аналогів КоА в мікросомальному біосинтезі гліцеридів, подібно до 
того як дефосфо-КоА функціонує в ковалентно зв'язаній формі в сукцинаттіокіназі. В 1976р. 
Ізомер дефосфо-КоА був ідентифікований, як простетична група АПБ цитратліази з klebsiella 
aerogenes. 

В числі природних аналогів ПАК слід назвати гомопантотенову кислоту - речовину, що 
містить у своїй структурі γ-аміномасляну кислоту (ГАМК) замість β-аланіну. Функції 
гомопантотената повністю не відомі. Деякі дослідники вважають, що гомопантотенова кислота є 
особливо активною або резервною формою ГАМК у нервовій тканині. 

Таким чином, реакційною ділянкою молекули КоА у біохімічних реакціях є SН група, тому 
прийнято скорочене позначення КоА у вигляді НS-КоА. Про найважливіше значення КоА в обміні 
речовин свідчить обов'язкова особиста участь його в основних біохімічних процесах: окислення і 
біосинтезу вищих жирних кислот, окислювальне декарбоксилювання 2-оксокислот (піруват, 2-
оксоглутарат), біосинтез нейтральних жирів, фосфоліпідів, стероїдних гормонів, гемма 
гемоглобіну, ацетилхоліну, гіпурової кислоти та ін. 

Харчова недостатність по пантотенової кислоти у тварин призводить до різноманітних 
порушень, наприклад, до затримки росту, зниження плодючості, шлунково-кишкових уражень, 
нервово-м'язових проявів, дерматологічних проявів, некрозу надниркових залоз і раптової смерті. 

Фармакологічні препарати, що містять пантотенат, використовуються для корекції та 
профілактики захворювань шкіри (різні гелі, шампуні). До найважливіших властивостей вітаміну 
В5 належить швидке утворення здорової тканини при опіках, виразках, ангулярном стоматиті та 
інших [6]. 

Визначення окремих метаболітів пантотенової кислоти до теперешнього часу достатньо не 
розроблено [8]. 

Ще менше даних в літературі, що стосується метаболізму пантотенової кислоти при 
екстремальних станах [7]. 

Метою роботи було вивчення впливу ГЗП на метаболізм пантотенату. У відповідності з 
цим були поставлені завдання з вивчення пантотенової кислоти, 4-Ф-пантетеїна, КоА в печінці і 
крові білих щурів при дії ГЗП. 

Матеріали та методи дослідження. В експерементах використовували білих 
лабораторних щурів вагою 180-210 грамм. Тварин піддавали гіпоксії замкнутого простору. До 
цього їх поміщали під герметично закриті ковпаки та витримували протягом 50 хвилин. Після 
цього тварин забивали, керуючись вказівками «Європейської конвенції про захист хребетних 
тварин, які використовуються для експериментів або в інших наукових цілях». 

Для дослідження використовували наступні органи: печінка, кров. Дуже важлива 
попередня обробка центрифугата прокип'яченого екстракту печінки дітіотрейтолом протягом 
30хв, так як при цьому відбувається відновлення окислених і ацильованих форм КоА і 4-Ф-ПН. 

У 2 мл гомогенату, 1 мл 0,1 М дітіотрейтола, 1мл 1М трис-НСl буфера (8,3) змішуються, 
рН знижується до 5 з допомогою 1 н НСl. 

Використовується комерційний препарат ДЕАЕ-целюлози з ємністю 0,81 мекв/г, який 
використовується після активації буферним розчином(7) суспензірується у воді (рН 6,5). На 
колонку наносять 4 мл проби, элюїровання здійснюється лінійним градієнтом 400 мл розчину 
хлористого літію (0-0,075 М LiCl в 0,003 н. HCl. Відбувається элюїровання в ступінчатому 
градієнті від 0,02 мл до 0,08 мл LiCl. В зібраному елюаті, визначали загальний білок 
спектрофотометричним методом по біуретовій реакції. 

По 3,0 мл елюату відмірювали в пробірку, що містить 0,1 мл 0,11 М розчину глютатіону, 
0,03 мл свіжоприготованого розчину бікарбонату натрію (1М) і 0,2 мл реакційної суміші. 

Реакційну суміш готували наступним чином: 10 мл 0,2 М розчину лимоннокислого натрію, 
2,5 мл 1М розчину оцтовокислого натрію і 7 мл водного розчину, що містить 220 мг АТФ, 
змішували, доводили рН суміші до 7,0 додаванням 1 N розчину їдкого калію і суміш розводили 
водою до 20мл. 

Далі в пробірку з досліджуваним розчином додавали 0,35 мл розчину апофермента, а 
також воду до загального об'єму 1,03 мл. До суміші швидко додавали видуванням з мікропіпетки 
0,1 мл 0,0033 М розчину п-ААБ в 60%-ном спирті і негайно ж ставили на інкубацію у водяну баню 
при 37º на 30 хв. 

Після інкубації дію фермента припиняли додаванням 20% розчину ТХУ у 50% спирті і 
центрифугували протягом 10 хв при 10 000 об/хв. 1,4 мл центрифугата розводили додаванням 2,5 
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мл 10%-ного розчину ТХУ в 25% -ному спирті і проводили вимірювання фотоелектричним 
колориметром /світлофільтр на 490 нм/ 

Одночасно проводили операції з холостим і стандартними розчинами, тільки до холостого 
розчину не додавали досліджуваний розчин, а до стандартного не додавали досліджуваної проби і 
розчину апоэнзима. 

Апофермент ацетилювання / ацетоновый порошок/ отримували з печінки голубів. 
Результати виражали в мкг ацетильованого п-ААБ на 1 г сирої маси тканини в мкг КоА на 

1 г сирої маси тканини. Розрахунок мкг ацетильованого п-ААБ на 1 г сирої тканини вели за 
формулою: /S хол –Sгол.дос./    х    65     S стан., Де S холостий-экстинция на ФЭКМ холостого 
досліду; S Стандарт-экстинция на ФЭКМ стандартного досліду; S Головний дослід - экстинция на 
ФЭКМ досліду з досліджуваним розчином; 65 - кількість мкг п-ААБ в кожній пробі. 

Про зміст ацетилююих метаболітів пантотенової кислоти судили по інтенсивності 
ацетилювання параамінобензола [9]. 

Результати оброблені статистично за допомогою критерію Стьюдента [2]. 
Результати дослідження та їх обговорення. Для кількісного виділення СоА і його 

попередників (ПАК, ФПН) поряд з традиційними мікробіологічними методами нами 
використаний універсальний підхід на основі застосування іонообмінного хроматографічного 
розділення метаболітів у системі лінійного градієнта хлористого літію (0-0,075 М) в 0,003 н. HCl. 
Поділ проводили на колонці з ДЭАЭ-целюлози.  

Кількісний вміст метаболітів ПАК в фракціях визначали методом ацетилювання 
параамінобензолом. 

Тварини були розділені на 4 групи, з них норма, норма+ПАК, гіпоксія, гіпоксія+ПАК. В 
експериментах використовували одноразову ін'єкцію 4-5мг/кг препарату ПАК-Са для норми+ПАК 
і гіпоксії+ПАК. 

При дослідженні метаболітів ПАК при нормі і гіпоксії були отримані дані, відображені в 
таб.1. 

Порівнюючи досліджувані групи між собою, виявляємо, що в умовах гіпоксії тварин 
пантотенової кислоти в печінці  більше -56,52 мкг пААБ/ р. тканини, ніж у нормі -26,25 мкг 
пААБ/г тканини. Рівень 4ФПН і КоА в печінці тварин з гіпоксією щодо норми зменшувався. 

Таблиця 1 
Вміст пантотенової кислоти, 4-Ф-ПН та КоА в печінці і крові білих щурів при гіпоксії 

замкненого простору (мкг пААБ/г тканини) n= 6 
Метаболіти  Норма 

n=6 
Гіпоксія 

n=6 
Норма+ пантотенова 

кислота, n=6 
Гіпоксія +пантотенова 

кислота, n=6 
  Печень   

ПК 26,25±3,0 56,52±5,48 36,00±2,36 49,26±3,00 
4-Ф-ПН 39,22±3,67 37,80±5,04 28,44±4,40 33,95±5,64 
КоА 48,50±3,02 35,98±5,40 47,27±5,20 46,05±4,05 

  кров   
ПК 28,50±3,27 42,40±3,84 34,50±1,52 44,42±3,63 

4-Ф-ПН 29,81±6,60 36,12±0,93 37,92±1,00 28,42±0,19 
КоА 49,94±3,63 41,53±1,97 38,03±3,00 37,58±2,09 

Примітка:*- достовірна відмінність  ( Р< 0,05) 
 

При досліджені крові білих щурів рівень пантатенової кислоти був достовірно більше при 
гіпоксії - 42,40 мкг пААБ/г тканини порівняно з нормою -28,50 мкг пААБ/г тканини.  

Створення гіпоксії замкнутого простору призводило до істотного збільшення вмісту 
пантотенової кислоти в печінці і крові. 

Попереднє введення препарату ПАК-Са на фоні гіпоксії замкнутого простору в печінці 
вміст КоА -46,05 мкг пААБ/г тканини залишався на такому ж рівні впродовж усього терміну 
спостереження і не дав особливих змін з (нормою +ПАК) – 47,27 мкг пААБ/г. Також при інєкції 
виявлено збільшення пантотенової кислоти - 49,26 мкг пААБ/г тканини порівняно з (нормою 
+ПАК) – 36,00 мкг пААБ/г тканини. При дослідженні крові з внутрішньом'язовою ін'єкцією ПАК-
Са на фоні гіпоксії виявлено підвищений вміст пантотенової кислоти - 44,42 мкг пААБ/г тканини 
порівняно з (нормою +ПАК )– 34,50 мкг пААБ/г.  

Відомо, що КоА та інші метаболіти пантотенової кислоти дефосфо-КоА, 4-
фосфопантетеїн, 4-фосфопантотеноїлцистеїн можуть приймати участь в процесі перенесення 
ацетильних груп на парааміноазобензол. Однак, при оцінці загальної ацетилючої активності 
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похідних пантотенату видається доцільним враховувати рівень не тільки КоА, але й інших 
ацетилюючих метаболітів цього вітаміну. 

Гіпоксія замкнутого простору (ГЗП) характеризується дією на організм декількох факторів: 
власне гіпоксії, гіперкапнії і гіпертермії. 

Отримані нами дані свідчать про підвищений вміст пантотенової кислоти при дії гіпоксії 
порівняно з нормою. 

 

Підсумок 
Таким чином, встановлено, що гіпоксія замкнутого простору (ГЗП) викликає підвищену 

кількість пантотенової кислоти в печінці і крові білих щурів. Понтотенова кислота необхідна для 
біосинтезу КоА тому гіпоксія замкнутого кола викликає уповільнений процес біосинтезу КоА 
пантотеновою кислотою. В результаті при гіпоксії рівень ПАК більше ніж КоА. 
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Реферати 
 

КОЛИЧЕСТВЕННОЕ ВЫДЕЛЕНИЕ КОА, 4-ФПН, ПАК 
ПРИ ГИПОКСИИ ЗАМКНУТОГО ПРОСТРАНСТВА НА 
ОСНОВЕ ИОНООБМЕННОЙ ХРОМАТОГРАФИИ 

Сальникова Н. В. 

QUANTITATIVE SELECTION COA, PAN-SH, 
PAK DURING HYPOXIA CONFINED SPACE-

BASED ION-EXCHANGE CHROMATOGRAPHY 
Salnikova N. V. 

Гипоксия замкнутого пространства (ГЗП) приводит к 
повышению уровня пантотеновой кислоты в печени и крови. При 
предварительной инъекции препарата ПАК-Са так же 
наблюдается повышение пантотеновой кислоти в крови и печени. 

Ключевые слова: пантотеновая кислота, 4-
фосфопантетеин, КоА, метаболиты, гипоксия. 

Hypoxia confined space (GSP) leads to increased 
levels of Pantothenic acid in the liver and blood. During 
the preliminary injection PAK-Ca also increasing 
Pantothenic acid in the blood and liver. 

Key words: pantothenic acid, metabolites, 4-
phosphopantetheine, CoA, hypoxia. 
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ЗМІНА ПРОДУКЦІЇ АКТИВНИХ ФОРМ КИСНЮ ПРИ ДІЇ НА ОРГАНІЗМ 
ВІДПРАЦЬОВАНОГО МОТОРНОГО МАСЛА У СІМ’ЯНИКАХ БІЛИХ ЩУРІВ 

 

Утворення активних форм кисню є невід'ємним атрибутом функціонування живих клітин в організмах людини 
і тварин. За умов розвитку запалення внесок у продукцію активних форм кисню може давати "дихальний вибух" 
лейкоцитів. Підсилюють процеси трансформації активних форм кисню іони металів перемінної валентності. Така 
передбачувана загальна схема генерації активних форм кисню узгоджується з наявністю у клітинах сім'яників 
зазначених структур і ферментів, але вимагає подальших експериментальних досліджень. Проведено вивчення зміни 
продукції активних форм кисню у сім’яниках білих щурів за умов дії на організм відпрацьованого моторного масла. 
Встановлено, що у динаміці тривалого впливу відпрацьованого моторного масла на організм білих щурів у тканинах 
сім'яників відмічається прогресуюче збільшення продукції супероксидного аніон-радикала мітохондріальним 


