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РЕЗЮМЕ. На сучасному етапі використовується значна кількість лікарських препаратів, які спроможні впли-
вати на окиснювальні процеси в організмі за різних патологічних станів. Проте пошук нових високоефективних та 
малотоксичних препаратів триває. Ліщина звичайна – поширена рослина вітчизняної флори, листя якої широко 
використовують як протизапальний та судинозміцнювальний засіб. Актуальним є дослідження антиоксидантної 
дії оригінального вітчизняного фітозасобу – рідкого екстракту ліщини звичайної листя. 

Мета – визначити мінімальну діючу дозу рідкого екстракту ліщини звичайної листя та вивчити його антиокси-
дантні властивості на моделі токсичного ураження печінки щурів.

Матеріал і методи. Експерименти проведені на білих щурах-самцях з дотриманням усіх правил роботи з 
хребетними тваринами. Токсичне ураження печінки моделювали шляхом введення в організм щурів 50 % розчи-
ну тетрахлорметану в дозі 1,0 мл/кг маси тіла. Рідкий екстракт з ліщини листя тварини отримували в дозі 0,05, 0,1 
та 0,2 мл/кг маси тіла. Розвиток оксидативного стресу вивчали за вмістом ТБК-активних продуктів, церулоплазмі-
ну та каталазною активністю. Активність цитолітичних процесів досліджували за еритроцитарним індексом інток-
сикації та активністю амінотрансфераз в ураженому організмі. 

Результати. Встановлено, що ураження печінки щурів тетрахлорметаном призводить до активації процесів 
ліпопероксидації, на що вказують підвищення у сироватці крові та печінці тварин вмісту ТБК-активних продуктів 
та зміни показників антиоксидантної системи (підвищення вмісту церулоплазміну в сироватці крові та зниження 
каталазної активності). За умов ураження підвищувалась активність амінотрансфераз у сироватці крові і, відповід-
но, знижувалась у печінці токсикованих тварин, що вказує на цитоліз гепатоцитів після ураження печінки щурів 
тетрахлорметаном.

Застосування рідкого екстракту ліщини звичайної листя в дозі 0,2 мл/кг проявило ефективний вплив на до-
сліджувані показники, наближаючи їх до рівня щурів інтактного контролю. Дози 0,05 та 0,1 мл/кг виявились не-
ефективними щодо досліджуваних показників.

Висновки. Встановлена мінімально діюча доза рідкого екстракту ліщини листя – 0,2 мл/кг маси тварин, яка 
проявила виражені антиоксидантні властивості за умов токсичного гепатиту в щурів.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: умовно терапевтична доза; токсичний гепатит; антиоксидантна дія; рідкий екстракт ліщи-
ни звичайної; листя. 

Вступ. Ліщина звичайна Corylus avellana L. – 
широко розповсюджений чагарник чи невелике 
дерево [12, 22]. Нами проведено фармакогностич-
не дослідження листя цієї рослини з розробкою 
монографії ДФУ 2.0 «Ліщини листя» [1]. З цього 
виду сировини в Національному фармацевтич-
ному університеті створено оригінальний лікар-
ський засіб – рідкий екстракт [11] з венотропною 
активністю. Зважаючи на те, що антиоксидантна 
дія притаманна сировині поширених представни-
ків роду Corylus L. [13–14, 16, 19, 22], у тому числі й 
ліщині звичайній [15, 18, 23], ми вирішили дослі-
дити антиоксидантну активність цього лікарсько-
го засобу, попередньо встановивши його умовно 
терапевтичну дозу.

Мета – встановити мінімально діючу дозу рід-
кого екстракту ліщини звичайної листя та вивчи-
ти його антиоксидантні властивості на моделі 
токсичного ураження печінки щурів.

Матеріал і методи дослідження. Дослі-
дження проведено на 60 статевозрілих білих щу-

рах масою тіла (190±5) г, яких утримували у стан-
дартних умовах віварію ТНМУ імені І. Я. Горбачев-
ського. Всі маніпуляції з експериментальними 
тваринами здійснювали із дотриманням правил 
«Європейської конвенції про захист хребетних 
тварин, що використовуються для дослідних та 
інших наукових цілей», а також згідно з «Науково-
практичними рекомендаціями з утримання лабо-
раторних тварин та роботи з ними» [17].

Рідкий екстракт (РЕ) листя ліщини звичайної 
одержали за загальновідомими методиками у 
2018 році. 

Для підбору мінімально діючої дози рідкого 
екстракту щурів поділили на 5 груп (по 6 тварин у 
кожній). Одна група слугувала інтактним контро-
лем (ІК). Другій групі тварин вводили тетрахлор-
метан дворазово (через день) у дозі 1,0 мл/кг маси 
тіла (група контролю (КП)) [7]. Наступним 3 групам 
на тлі ураження (після моделювання гепатиту) що-
денно вводили рідкий екстракт ліщини звичайної 
листя у різних (0,05 мл, 0,1 мл, 0,2 мл) дозах. Актив-
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ність процесів ліпоперокси дації в організмі тварин 
оцінювали за вмістом ТБК-активних продуктів 
(ТБК-АП) [8], стан антиоксидантної системи – за вміс-
том церулоплазміну (ЦП) [3] та активністю катала-
зи (КТ) [6], розвиток цитолітичного синдрому – за 
активністю амінотрансфераз (АсАТ, АлАТ) [20] та 
еритроцитарним індексом інтоксикації (ЕІІ) [10]. 

Евтаназію тварин проводили під тіопентало-
вим наркозом на 4 добу розвитку токсичного ге-
патиту (токсикогенна фаза). Досліджували кров, 
сироватку крові та печінку щурів.

Отримані експериментальні дані статистично 
обробляли методом варіаційної статистики з ви-
користанням стандартного пакета статистичної 
програми «Statistica 6.0». Визначали середньоква-
дратичні відхилення, дисперсію та інші статистичні 
параметри, а розрахунки похибок вимірювання 
встановлювали з використанням t-крите рію Стью-
дента. Зміни вважали вірогідними при р≤0,05 [21].

Результати й обговорення. Реалізація дії 
біль шості токсичних агентів здійснюється універ-
сальним механізмом – активацією вільноради-
кальних процесів. Реакції вільнорадикального 
окиснення біомолекул відіграють, згідно з сучас-
ними уявленнями, провідну роль у розвитку про-
цесів хімічного ушкодження гепатоцитів за інток-
сикації організму ксенобіотиками [5]. 

Ураження печінки тварин підвищеними доза-
ми тетрахлорметану призводить до активації 
вільнорадикальних процесів, унаслідок чого в ор-
ганізмі накопичуються вторинні продукти пере-
кисного окиснення ліпідів. Це підтверджується 
при визначенні вмісту ТБК-АП.

Як видно з таблиці 1, введення тетрахлор-
метану в організм тварин призводить до суттє-
вого підвищення вмісту ТБК-активних продук-
тів. На 4 добу гепатиту цей показник у сиро ватці 
крові після ураження зріс в 1,5 раза відносно 
інтактних тварин (p≤0,05). Застосування різних 
доз рідкого екстракту привело до нормалізації 
вмісту проміжних продуктів ліпопероксидації, 
але вірогідно знизився він тільки при введенні 
дози 0,2 мл/кг. У цій групі щурів вміст ТБК-АП 
знизився на 31 %, порівняно з ураженими тет-
рахлорметаном тваринами. Доцільним вияви-
лось дослідити вміст ЦП та активність КТ – ос-
новних ензимів, які беруть участь в антиокси-
дантному захисті організму від токсичних 
продуктів переокиснення, причому ЦП діє на 
початкових етапах (він є пасткою ОН-ради калів) 
за умов активації вільнорадикальних процесів, 
а КТ є одним із кінцевих антиоксидантів, який 
розщеплює токсичний для організму гідрогену 
пероксид [2]. 

Група тварин
Показники

ЕІІ, %
(кров)ТБК-АП 

мкмоль/л
ЦП
г/л

КТ
 мкат/л

АлАТ, 
мкмоль/л год

АсАТ
мкмоль/л год

ІК 2,81±0,15 8,05±0,45 6,05±0,22 0,24±0,011 0,16±0,009 26,50±1,30

КП 4,13±0,12* 12,36±0,52* 5,25±0,18* 0,36±0,016* 0,22±0,010* 54,70±1,90*

КП+0,05 мл/кг РЕ 4,02±0,13 11,54±0,38 5,64±0,21 0,32±0,013 0,22±0,008 51,30±1,70

КП+0,1 мл/кг РЕ 3,75±0,12 10,78±0,42 5,87±0,19 0,31±0,012 0,20±0,010 45,50±2,00**

КП+0,2 мл/кг РЕ 3,25±0,14** 9,15±0,35** 6,00±0,20** 0,28±0,011** 0,17±0,008** 32,80±1,20**

Примітки: 1. * – вірогідні зміни між інтактними та ураженими тваринами; 
2. ** – вірогідні зміни між ураженими та лікованими тваринами 

Таблиця 1. Вплив різних доз рідкого екстракту ліщини звичайної на біохімічні показники у сироватці крові щурів, 
уражених CCl4, 4-а доба (М±m; n=6)

Після ураження щурів тетрахлорметаном у 
сироватці крові на 4 добу експерименту вірогідно 
(р≤0,05) зростав вміст ЦП і на 53 % перевищував 
рівень інтактного контролю. При введенні ураже-
ним щурам рідкого екстракту в дозі 0,05 мл/кг та 
0,1 мл/кг спостерігалась тенденція до зниження 
вмісту цього антиоксиданта. Доза 0,2 мл/кг ефек-
тивно впливала на вміст ЦП і зменшила його на 
40 % (р≤0,05), порівняно з ураженими тваринами, 
що виявилось лише на 13 % вище рівня норми. 

Ми відмітили зниження каталазної активнос-
ті на 13 % у сироватці крові щурів на 4 добу те-
трахлорметанового гепатиту. Використання рід-
кого екстракту позитивно впливало на даний ен-

зим. Ефективною виявилась доза 0,2 мл/кг маси 
тіла, після застосування якої каталазна активність 
була практично на рівні інтактного контролю. 

Активація окиснювальних процесів та пригні-
чення активності системи антиоксидантного захис-
ту за умов ураження печінки тетрахлорметаном 
призводить до нагромадження токсичних продук-
тів, які чинять пошкоджувальний вплив на мем-
брани клітин [4], що призводить до їх цитолізу.

Після ураження тетрахлорметаном активність 
АлАТ у сироватці крові збільшилась у 1,5 раза, ак-
тивність АсАТ – у 1,4 раза (табл. 1). Дози 0,05 мл/кг 
та 0,1 мл/кг не мали ефективного впливу на ак-
тивність амінотрансфераз. Мінімальною діючою 
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дозою виявилась доза 0,2 мл/кг, яка вірогідно 
(р≤0,05) знизила активність ензимів, наближаючи 
їх до рівня інтактного контролю. Аналогічна тен-
денція відмічена щодо проникності еритроцитар-
ної мембрани. Ураження щурів тетрахлорметаном 
викликало збільшення ЕІІ з 26,5 % до 54,7 %, тоб-
то на 28,2 %. Введення рідкого екстракту в двох 
дозах (0,1 мл/кг та 0,2 мл/кг) привело до нормалі-
зації проникності еритроцитарної мембрани. Від-
соток її проникності знизився на 9,2 % та 21,9 % 
відповідно. Аналізуючи отримані показники си-
роватки крові після ураження щурів тетрахлор-
метаном та застосування різних доз рідкого екс-
тракту для корекції виявлених порушень можна 
констатувати, що на процеси вільнорадикального 
окиснення, активність антиоксидантної системи 

та мембранодеструктивних процесів в уражено-
му організмі ефективно впливала доза 0,2 мл/кг 
маси тіла щурів.

Відомо, що тетрахлорметан є гепатотропною 
отрутою, його потрапляння до організму викли-
кає ураження печінки, з чим пов’язана втрата нею 
багатьох функцій [9]. 

Тому доцільним виявилося дослідити деякі з 
вищевказаних показників саме у цьому органі 
(табл. 2). Після ураження щурів тетрахлормета-
ном у печінці зростає вміст ТБК-АП у 2,5 раза. Доза 
рідкого екстрату 0,2 мл/кг позитивно впливала на 
цей показник, знижуючи його вміст практично 
удвічі, порівняно з групою тварин із контрольною 
патологією. Інші використані нами дози виявили-
ся неефективними. 

Група тварин
Показники

ТБК-АП,  
мкмоль/кг

КТ
мкат/кг

АлАТ
мкмоль/кг год

АсАТ
мкмоль/кг год

ІК 5,72±0,21 7,18±0,42 0,52±0,017 0,34±0,016

КП 14,35±0,65* 4,25±0,17 0,24±0,012* 0,24±0,011*

КП+0,05 мл/кг РЕ 12,64±0,62 4,75±0,20 0,27±0,013 0,25±0,012

КП+0,1 мл/кг РЕ 12,37±0,45 5,02±0,22 0,28±0,016 0,27±0,011

КП+0,2 мл/кг РЕ 7,38±0,35** 6,87±0,25** 0,42±0,018** 0,31±0,014**

Примітки: 1. * – вірогідні зміни між інтактними та ураженими тваринами; 2. ** – вірогідні зміни між ураженими та лікованими 
тваринами.

Таблиця 2. Вплив різних доз рідкого екстракту ліщини звичайної на біохімічні показники у печінці щурів, 
уражених ССI4, 4 доба (М±m; n=6)

При дослідженні активності КТ у печінці ми 
відмітили її зниження. Очевидно, що ураження 
тетрахлорметаном, який має гепатотропну дію, 
призвело до пригнічення білковосинтезувальної 
функції цього органа, адже всі ензими, маючи 
протеїнову природу, синтезуються саме в печінці. 
На 4 добу розвитку токсичного гепатиту актив-
ність КТ у ній знизилась в 1,7 раза. Рідкий екстракт 
в дозі 0,2 мл/кг наблизив цей показник до рівня 
норми й на 4,3 % відрізнявся від неї. 

Наступним етапом наших досліджень стало 
дослідження активності амінотрансфераз у печін-
ці в умовах змодельованої патології. Ми виявили, 
що активність АлАТ у печінці знизилась у 2,2 раза, 
АсАТ – у 1,4 раза (табл. 2).

Очевидно, це є однією із причин збільшення 
активності амінотрансфераз у сироватці крові, а 
також зниження активності білковосинтезуваль-
ної функції печінки, оскільки уражений гепатоцит 
неспроможний до синтезу нових протеїнів.

У наших експериментах ми використали рід-
кий екстракт ліщини звичайної листя й дослідили 
його вплив на показники цитолізу клітинних 
мембран.

Досліджувана субстанція ефективно впливала 
на показник АсАТ при застосуванні у дозі 0,2 мл/кг. 
Цей показник на 4 добу гепатиту в печінці підви-
щився на 20,7 % (р≤0,05), порівняно з групою ура-
жених щурів, та мало чим відрізнявся від інтак-
тного контролю. 

Активність АлАТ після ураження знизилась 
на 54 % у печінці щурів і після застосування екстрак-
ту в дозі 0,2  мл/кг вона підвищилась в 1,75 раза. 
Дози 0,05 мл/кг та 0,1 мл/кг маси тіла щурів вияви-
лись неефективними.

Показники активності амінотрансфераз в ура-
женому організмі після використання рідкого екс-
тракту вказують на цитопротекторні властивості 
вказаної лікарської субстанції, ефективність якої, 
очевидно, реалізується через антиоксидантні 
властивості. 

Висновки. Проведені дослідження дозволили 
рекомендувати дозу рідкого екстракту 0,2 мл/кг 
маси тварин як умовно терапевтичну, оскільки 
після її потрапляння до організму уражених тетра-
хлорметаном тварин пригнічуються процеси 
вільнорадикального окиснення, відновлюється 
активність антиоксидантної системи. Все це при-
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водить до відновлення проникності плазматич-
них мембран гепатоцитів та еритроцитів. 

Отримані результати підтверджують прояв 
антиоксидантних та мембранопротекторних влас-
тивостей рідкого екстракту ліщини звичайної лис-
тя у запропонованій дозі.

Перспективи подальших досліджень поля-
гають у подальшому вивченні фармакологічної 
активності даного оригінального лікарського засо-
бу – рідкого екстракту ліщини звичайної листя – 
як перспективного засобу для профілактики та 
лікування патології печінки.
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УСТАНОВЛЕНИЕ ЭФФЕКТИВНОЙ ДОЗЫ ЖИДКОГО ЭКСТРАКТА ЛИСТЬЕВ ЛЕЩИНЫ 
ОБЫКНОВЕННОЙ И ИССЛЕДОВАНИЕ ЕГО АНТИОКСИДАНТНОЙ АКТИВНОСТИ

©Ю. А. Федченкова1, Л. С. Фира2, О. П. Хворост3, К. С. Скребцова3
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РЕЗЮМЕ. На современном этапе используется значительное количество лекарственных препаратов, спо-
собных влиять на окислительные процессы в организме при различных патологических состояниях. Однако по-
иск новых высокоэффективных и малотоксичных препаратов продолжается. Лещина обыкновенная – рас-
пространенное растение отечественной флоры, листья которой широко используются как противовоспали-
тельное и сосудоукрепляющее средство. Актуальным является исследование антиоксидантного действия ориги-
нального отечественного фитосредства – жидкого экстракта листьев лещины обыкновенной.

Цель – установить минимально действующую дозу жидкого экстракта листьев лещины обыкновенной и 
изучить его антиоксидантные свойства на модели токсического поражения печени крыс.

Материал и методы. Эксперименты проведены на белых крысах-самцах с соблюдением всех правил рабо-
ты с позвоночными животными. Токсическое поражение печени моделировали путем введения в организм крыс 
50 % раствора тетрахлорметана в дозе 1,0 мл/кг массы тела. Жидкий экстракт из листьев лещины животные полу-
чали в дозе 0,05, 0,1 и 0,2 мл/кг массы тела. Развитие оксидативного стресса изучали по содержанию ТБК-активных 
продуктов, церулоплазмина и каталазной активности. Активность цитологических процессов исследовали по 
эритроцитарному индексу интоксикации и активности аминотрансфераз в пораженном организме.

Результаты. Установлено, что поражение печени крыс тетрахлорметаном приводит к активации процессов 
липопероксидации, на что указывает повышение в сыворотке крови и печени животных содержания ТБК-ак-
тивных продуктов и изменение показателей антиоксидантной системы (повышение содержания церулоплазми-
на в сыворотке крови и снижение каталазной активности). В условиях поражения повышалась активность амино-
трансфераз в сыворотке крови и, соответственно снижалась в печени токсикованных животных, что указывает на 
цитолиз гепатоцитов после поражения печени крыс тетрахлорметаном.

Применение жидкого экстракта листьев лещины обыкновенной в дозе 0,2 мл/кг эффективнее влияло на ис-
следуемые показатели, приближая их к уровню крыс интактного контроля. Дозы 0,05 и 0,1 мл/кг оказались не-
эффективными для исследуемых показателей.

Выводы. Установлена минимально действующая доза жидкого экстракта листьев лещины – 0,2 мл/кг массы 
животных, которая проявила выраженные антиоксидантные свойства в условиях токсического гепатита у крыс.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: условно терапевтическая доза; токсический гепатит; антиоксидантное действие; жид-
кий экстракт листьев лещины обыкновенной.
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SUMMARY. At the present stage, a significant number of drugs are used that can affect the oxidative processes in 
the body in various pathological conditions. However, the search for new highly effective and low-toxic drugs continues. 
Common hazel – a common plant of domestic flora, the leaves of which are widely used as anti-inflammatory and 
vasoconstrictor. Actual is the study of the antioxidant effect of the original domestic phytochemicals – a liquid extract of 
common hazel leaves.

The aim – to establish the minimum effective dose of the liquid extract of common hazel leaves and to study its 
antioxidant properties in a model of toxic damage to rat liver.

Material and Methods. The experiments were carried out on white male rats in compliance with all rules for 
working with vertebrate animals. Toxic liver damage was modeled by introducing into the rats a 50 % solution of carbon 
tetrachloride in a dose of 1.0 ml/kg body weight. The animals obtained liquid extract from hazel leaves at a dose of 0.05, 
0.1 and 0.2 ml/kg body weight. The development of oxidative stress was studied by the content of TBA-active products, 
ceruloplasmin and catalase activity. The activity of cytological processes was investigated by the erythrocyte index of 
intoxication and the activity of aminotransferases in the affected body.

Results. It was found that damage to the liver of rats with tetrachloromethane leads to the activation of lipid 
peroxidation processes, as indicated by an increase in the serum of animals and liver of TBA-active products and changes 
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Огляди літератури, оригінальні дослідження, погляд на проблему, випадок з практики, короткі повідомлення 
in the antioxidant system (increase in ceruloplasmin in serum and a decrease in catalase activity). Under the conditions 
of the lesion, the activity of aminotransferases in blood serum increased and, accordingly, decreased in the liver of toxic 
animals, which indicates cytolysis of hepatocytes after liver damage to rats with carbon tetrachloride.

The use of a liquid extract of common hazel leaves at a dose of 0.2 ml/kg showed an effect on the studied parameters, 
bringing them closer to the level of rats of intact control. Doses of 0.05 and 0.1 ml/kg were ineffective for the studied 
parameters.

Сonclusions. The minimum effective dose of the liquid extract of hazel leaves was found to be 0.2 ml/kg of animal 
weight, which showed pronounced antioxidant properties in toxic hepatitis in rats.

KEY WORDS: conditionally therapeutic dose; toxic hepatitis; antioxidant effect; liquid extract of common hazel 
leaves.
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