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Резюме. Проблема профілактики та лікування 
бронхіальної астми (БА) в поєднанні з ожирінням може 
бути вирішення лише на підставі глибокого розуміння 
біохімічних і фізіологічних механізмів формування двох 
патологій. Серед біохімічних механізмів, що лежать в 
основі їх розвитку, особливе місце займають процеси 
вільнорадикального і перекисного окиснення. Осно-
вними органами-мішенями при поєднаній патології БА 
й ожиріння є легені та печінка. Проте недивлячись на 
розповсюдження даних захворювань, сьогоднішня на-
ука має досить незначні дані про стан перекисного 
окиснення ліпідів (ПОЛ) і антиоксидантної системи 
(АОС) печінки саме при БА й ожирінні, а особливо влив 
на неї антиоксидантів, що потребує вивчення.

Мета дослідження – визначити показники ПОЛ 
та АОС у печінці щурів при експериментальній моделі 
ожиріння і БА та вплив на них мексидолу (етилметил-
гідроксипіридину сукцинату).

Матеріали і методи. Для дослідження було взято 
20 статевозрілих білих нелінійних щурів-самців. Дослід-
них тварин поділили на 4 групи: інтактні – контроль-
на група (5 щурів), перша група – група спостережен-
ня на 15 добу експерименту без корекції мексидолом 
(5 щурів), друга група – група спостереження на 26 
добу експерименту без корекції мексидолом (5 щурів) 
і третя група – група спостереження на 26 добу екс-
перименту після корекції мексидолом (5 щурів). Дослі-
джували вміст малонового діальдегіду (МДА), дієнових 
кон’югатів (ДК), супероксиддисмутази (СОД), актив-
ність каталази (КТ) та вміст церулоплазміну (ЦП).

Результати. У першій і другій дослідній групах по-
казники ПОЛ зростали (р<0,05). Зниження активності 
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Summary. The problem of bronchial asthma (BA) pre-

vention and treatment in combination with obesity can be 
solved only on the basis of a deep understanding of the bio-
chemical and physiological mechanisms of two pathologies 
formation. Among the biochemical mechanisms underlying 
their development, the processes of free radical and peroxi-
dation occupy a special place. The lungs and liver are the 
main target organs in the combination of ВA and obesity 
pathologies. However, despite the prevalence of these dis-
eases, today's science has rather insignificant data on the 
state of LPO-AOS of the liver specifically in BA and obesity, 
and especially the effect of antioxidants on it, which requires 
study.

The aim of the study – to determine the parameters 
of LPO-AOS in the liver of rats in an experimental model 
of obesity and ВA and the effect of Mexidol on them.

Materials and Methods. The study included 20 white 
non-linear sexually mature rats. Experimental animals were 
divided into 4 groups: intact – control group (5 rats), group 
1 – observation group on day 15 without Mexidol correc-
tion (5 rats), group 2 – observation group on day 26 without 
Mexidol correction (5 rats) and group 3 – observation group 
on day 26 after Mexidol correction experiment (5 rats). The 
content of malondialdehyde, conjugated diene, superoxide 
dismutase, catalase activity, and ceruloplasmin content 
were studied.

Results. In experimental groups 1 and 2 the LPO pa-
rameters increased (p<0.05). Decrease in the activity of the 
enzymatic link of AOS, but still including the protective reac-
tion of hepatocytes against LPO products explains the in-
crease in the content of superoxide dismutase and catalase 
in the experimental group 1, but already in the experimental 
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ферментативної ланки АОС, проте все ж включенням 
захисної реакції гепатоцитів проти продуктів ПОЛ по-
яснює зростання у першій дослідній групі вмісту СОД і 
КТ, але вже у другій дослідній групі концентрація СОД і 
КТ знизились на 17 і 10 % (р<0,05) відповідно, стосовно 
інтактних тварин. Таке зниження вмісту СОД і КТ на 26 
добу експерименту без корекції мексидолом пояснюєть-
ся виснаженням АОС печінки. Так як і ензими СОД та КТ, 
вміст ЦП змінювався аналогічно. Третя група дослідних 
тварин підтвердила антиоксидантну активність у 
тканині печінки препарату «Мексидол», адже знизились 
показники як ДК, так і МДА і зросли показники АОС.

Висновки. Дослідження тканини печінки підтвер-
дило ефективність використання препарату «Мекси-
дол» для регуляції показників ПОЛ і АОС при поєднаній 
патології БА та ожиріння.

Ключові слова: бронхіальна астма; ожиріння; ПОЛ; 
АОС; мексидол.

group 2 their concentration decreased by 17 % and 10 % 
(p<0.05), respectively, in comparison with intact animals. 
This decrease in superoxide dismutase and catalase on day 
26 of the experiment without correction with Mexidol is ex-
plained by depletion of liver AOS. As well as enzymes, the 
content of ceruloplasmin changed similarly. The third group 
of animals studied confirmed the antioxidant activity in the 
liver tissue of Mexidol preparation, because both diene con-
jugates and malonicdyaldehyde values decreased and AOS 
values increased.

Conclusions. The study of the liver tissue confirmed 
the efficacy of the use of Mexidol for the regulation of LPO-
AOS parameters in the combined pathology of ВA and obe-
sity.
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ВСТУП
Добре відомо, що ожиріння і надмірний індекс 

маси тіла (ІМТ) істотно підвищують ризик різнома-
нітної супутньої патології. Ожиріння розглядають 
так само як фактор ризику розвитку бронхіальної 
астми (БА), у тому числі причини недостатнього 
її контролю, і, ймовірно, може впливати на запа-
лення дихальних шляхів. Однак характер цього 
взаємозв'язку вимагає уточнення. Існують супе
речливі дані про взаємодію цих двох багатофак-
торних захворювань [1]. Проблема профілактики 
та лікування БА в поєднанні з ожирінням може бути 
наближена до свого вирішення лише на підставі 
максимально глибокого і повного розуміння біохіміч-
них та фізіологічних механізмів формування двох 
патологій. Серед біохімічних механізмів, що лежать 
в основі їх розвитку, особливе місце займають про-
цеси вільнорадикального і перекисного окиснення. 
Вважається, що значною мірою ушкодження клітин, 
тканин, органів при розвитку хвороби викликається 
за допомогою зміни стану біомембран, ферментів, 
рецепторного апарату та інших у результаті вільно-
радикальних і перекисних процесів. Як і при інших 
запальних захворюваннях, при БА та ожирінні має 
місце підвищена продукція активних форм кисню 
клітинами запалення (макрофагами, еозинофілами, 
нейтрофілами). Оксидативний стрес сприяє акти-
вації запалення, збільшення тяжкості перебігу БА, 
зниження відповіді на лікування глюкокортикоїдами, 
особливо при загостренні захворювання [2]. 

Основними органами-мішенями при поєдна-
ній патології БА й ожиріння є легені та печінка [3]. 
Проте недивлячись на розповсюдження даних за-
хворювань, сьогоднішня наука має досить незначні 
дані про стан перекисного окиснення ліпідів (ПОЛ) 
і антиоксидантної системи (АОС) печінки саме при 
БА й ожирінні, а особливо влив на неї антиоксидан-
тів, що потребує більш детального вивчення. І хоча 

застосування антиоксидантів для профілактики і 
лікування бронхіальної астми й ожиріння в умовах 
експерименту не дає однозначних результатів. 
Можливо, це пов'язано з неправильною оцінкою 
місця, ролі й значення кожного з компонентів сис-
теми антиоксидантного захисту усього організму 
в процесі розвитку захворювань. Останнє веде до 
застосування антиоксидантів у невірно обраних 
дозах, неправильному поєднанні ліків, часу і шляху 
введення [4].

Метою дослідження було визначити показники 
ПОЛ та АОС в печінці щурів при експериментальній 
моделі аліментарного ожиріння і БА та вплив на них 
мексидолу (етилметилгідроксипіридину сукцинату). 

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ 
Для дослідження було взято 20 статевозрілих 

білих нелінійних щурів-самців масою 140–160 г. 
Експериментальні моделі аліментарного ожиріння 
та БА відтворювалися у віварії Тернопільсько-
го національного медичного університету імені  
І. Я. Горбачевського МОЗ України. Експерименталь-
ну модель аліментарного ожиріння відтворювали 
шляхом застосування індуктора харчового потягу – 
натрієвої солі глутамінової кислоти у співвідношенні 
0,6:100,0 та висококалорійної дієти, яка складається 
із стандартної їжі (47 %), солодкого концентрованого 
молока (44 %), кукурудзяної олії (8 %) і рослинного 
крохмалю (1%). Контроль відтворення аліментарного 
ожиріння здійснювали шляхом зважування тварин, 
вимірювання назально-анальної довжини та розра-
хунку ІМТ (ділення маси тіла у кілограмах на довжину 
в метрах у квадраті) [5]. Експериментальну модель 
БА відтворювали за методом P. Andersson (1980) [6]. 
Тварин 2 доби підряд сенсибілізували внутрішньоче-
ревним введенням 100 мкл фізіологічного розчину, 
що містить 20 мкг овальбуміну і 2 мг гідроксиду алю-
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мінію. На 24; 25 і 26 доби щурів поміщали у камеру і 
піддавали дії аерозолю – 1% овальбуміну в фізіоло-
гічному розчині упродовж 20 хв [7]. Дослідних тварин 
поділили на 4 групи: інтактні – контрольна група (5 
щурів), перша дослідна група (ІМТ>25) – група спо-
стереження на 15 добу експерименту без корекції 
мексидолом (5 щурів), друга група (ІМТ>30) – група 
спостереження на 26 добу експерименту без корекції 
мексидолом (5 щурів) і третя група (ІМТ>25) – гру-
па спостереження на 26 добу експерименту після 
корекції мексидолом (5 щурів). Мексидол вводили 
в лікувальному режимі внутрішньочеревно у дозі  
100 мг/кг, яка забезпечує максимальну реалізацію 
його нейропротекторних, протигіпоксичних та анти-
оксидантних властивостей [8].

Декапітацію тварин проводили ефірним нарко-
зом, забирали зразки печінки, яку піддавали гомо-
генізації із бідистильованою водою у співвідношенні 
1:1 з масою тіла. Центрифугували гомогенат при 
3000 об./хв протягом 10 хв, для подальших дослі-
джень відбирався супернатант. Досліди проводили, 
дотримуючись принципів гуманного поводження з 
тваринами, регламентованих вимогами Європей-
ської конвенції про захист хребетних тварин, що 
використовуються для дослідних та інших наукових 
цілей (Страсбург, 1986) з утримання, годівлі та до-
гляду за дослідними тваринами, а також виведення 
їх з експерименту і подальшої утилізації. 

Ми дослідили вміст малонового діальдегіду 
(МДА) за методом Е. Н. Коробейнікова [9], дієно-
вих кон’югатів (ДК) за методом В. Б. Гаврилова 
[10], вміст супероксиддисмутази (СОД) за методом  
R. Fried [11], активність каталази (КТ) за методом 
В. Holmes, C. Masters [12] та вміст церулоплазміну 
(ЦП) за методом В. Г. Колб і В. С. Камишнікова [13]. 

Статистичну обробку отриманих результатів до-
слідження проводили з використанням загальноприй-
нятих методів варіаційної статистики за допомогою 
пакета статистичних програм Excel 2002 та Statistika 
for Windows (Statsoft Ins, США). Рівень вірогідності 
визначали за критерієм Стьюдента. Відмінності вва-
жалися достовірними при рівні значимості р<0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ 
Зростання показників ПОЛ у печінці щурів вже 

на 15 добу експерименту свідчить про порушення 
балансу між швидкістю процесів утворення активних 
форм кисню й АОС, що сприяє процесу перекисного 
окиснення і призводить до розпаду ненасичених 
ліпідів.

У гомогенаті тканини печінки у першій групі 
дослідних тварин концентрація ДК і МДА зросла 
на 42 % (р<0,05) і 27 % (р<0,05) відповідно. На 26 
добу експерименту без корекції мексидолом вміст 
ДК збільшився на 133 % (р<0,05), а вміст МДА – на 
61% (р<0,05). У третій групі дослідних тварин під-
тверджено антиоксидантну активність у тканині 
печінки препарату «Мексидол», адже знизились 
показники як ДК, так і МДА – на 95 % (р<0,05) і на 
26 % (р<0,05) відповідно, стосовно другої групи до-
слідних тварин (рис. 1).

Антиоксидантна система захисту організму 
контролює і гальмує усі етапи вільнорадикальних 
реакцій, починаючи від їх ініціації і закінчуючи 
утворенням гідроперекисів і МДА. Проте вплив по-
єднаної патології БА й ожиріння створює дисбаланс 
системи ПОЛ і АОС у тканинах печінки, що можна 
простежити у дослідженні.

На 15 добу експерименту в гомогенаті тканини 
печінки зросла активність СОД на 5 % (р>0,05) 
стосовно контрольної групи, проте статистично не-
значимо. Вміст КТ теж зріс на 4 % (р>0,05) відносно 
контрольної групи тварин, що теж виявилось ста-
тистично незначимим. Це пояснюється зниженою 
активністю ферментативної ланки АОС, проте все 
ж включенням захисної реакції гепатоцитів проти 
продуктів ПОЛ. На 26 добу дослідження без корек-
ції мексидолом вміст СОД і КТ знизились на 17 % 
(р<0,05) і 10 % (р<0,05) відповідно, стосовно інтак-
тних тварин. Таке статистично значиме зниження 
вмісту СОД і КТ пояснюється виснаженням АОС 
печінки при поєднаній патології БА й ожиріння. На 
26 добу експерименту після корекції мексидолом 
зросли показники СОД і КТ на 7 % (р<0,05) і на  
8 % (р<0,05) стосовно другої групи щурів (рис. 2), 

Рис. 1. Вміст дієнових кон’югатів та малонового діальдегіду в печінці щурів при експериментальному ожирінні та бронхіальній астмі до і 
після корекції мексидолом (% від контрольної групи).
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що підтверджує високу антиоксидантну активність 
мексидолу при досліджуваних патологіях.

Найінформативніше неферментативну ланку 
АОС при поєднаній патології БА й ожиріння ви-
значати концентрацією ЦП у гомогенаті печінки, 
оскільки печінка є основним місцем синтезу церу-
лоплазміну. Так як і ензими СОД та КТ, вміст ЦП 
веде себе схоже. На 15 добу експерименту його 
вміст зріс на 7 % (р<0,05) стосовно контролю, на 
26 добу до корекції мексидолом знизився на 30 % 
(р<0,05) стосовно контрольної групи. Встановлені 
зміни вмісту церулоплазміну в гомогенаті печінки 
тварин при досліджуваних патологіях свідчать про 
зрушення в системі антиоксидантного захисту, на-
самперед про гальмування процесу перетворення 
двовалентного заліза до тривалентного, що сприяє 
накопиченню Fe2+, в результаті чого активується пе-

рекисне окиснення ліпідів. На 26 добу після корекції 
мексидолом вміст ЦП зріс на 22 % (р<0,05) стосовно 
другої дослідної групи. 

ВИСНОВКИ 
При експериментальній БА й ожирінні відбуваєть-

ся зростання прооксидантних процесів на тлі посту-
пової депресії антиоксидантного захисту, що вказує 
на розвиток оксидативного стресу, який посилює 
запальні процеси в печінці й сприяє прогресуванню 
даних патологій, але використання препарату «Мек-
сидол» нейтралізує значною мірою активацію ПОЛ 
у тканині печінки, стимулюючи її антиоксидантний 
захист. Дане дослідження є лише початковою лан-
кою, адже важливим є також вплив мексидолу на 
інші органи і системи при поєднаній патології БА та 
ожиріння, що потребує подальшого вивчення.
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 Рис. 2. Вміст супероксиддисмутази, каталази та церулоплазміну в печінці щурів при експериментальному ожирінні та бронхіальній астмі до 

і після корекції мексидолом (% від контрольної групи).
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