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ВПЛИВ РІЗНИХ ЗА МЕХАНІЗМОМ ДІЇ ЕПІЛЕПТО-

ГЕНІВ НА ВЕНТРАЛЬНИЙ ГІПОКАМП ЩУРІВ, У
ЯКИХ ВІДТВОРЕНО РЕЗИСТЕНТНУ ФОРМУ ЕПІЛЕП-
ТИЧНОГО СИНДРОМУ

У щурів, у яких спричинювали резистентну форму екс-
периментального судомного синдрому за допомогою ко-
разолового кіндлінгу, досліджували динаміку вогнищевої
епілептичної активності, яку відтворювали у вентрально-
му гіпокампі лівої півкулі головного мозку за допомогою
мікроін’єкції розчинів натрієвої солі бензилпеніциліну,
NMDA, каїнової кислоти й азотнокислого стрихніну. Вста-
новлено підвищення епілептогенної дії NMDA та каїнової
кислоти, а також зниження чутливості до дії NMDA під
впливом пентоксифіліну, що свідчить про роль прозапаль-
них цитокінів у підвищенні чутливості мозку до впливу
системи збуджуючих амінокислот за умов моделювання
резистентної форми епілептичного синдрому.

Ключові слова: резистентна форма епілептичного синд-
рому, пентоксифілін, NMDA, збуджуючі амінокислоти.
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THE INFLUENCE OF DIFFERENT EPILEPTOGENS

UPON VENTRAL HIPPOCAMPUS OF RATS WITH
RESISTANT FORM OF SEIZURE SYNDROME

In rats in which resistant form of experimental sizure
syndrome was induced via corazol kindled administrations,
the dynamics of focal epileptogenesis was investigated, which
was induced in left ventral hippocampus via microinjection of
sodium salt of benzilpenicillin, NMDA, kainic acid and
strychnin nitrate. It was established that seizure susceptibility
to epileptogenic effects of NMDA and kainic acid was raised.
The net decreasing of susceptibility to NMDA effects were
registered after pentoxyphyllin administration, which reduced
elaboration of endogenous proinflammatory cytokines.

Key words: resistant form of seizure syndrome, pentoxy-
phylline NMDA, excitatory aminoacids.

Проблеми подолання наслід-
ків радіаційного ураження не
перестають бути актуальними
в суспільстві, яке змушене існу-
вати за умов використання ядер-
них технологій і пов’язаних із
цим підвищенням радіаційного
фону та забрудненням радіо-
нуклідами повітря, питної води

та продуктів харчування. В ос-
танньому випадку радіонукліди
потрапляють до гастроенте-
рального тракту і, долаючи ен-
теральний бар’єр, з кров’ю — до
всіх органів і тканин, де нега-
тивно впливають на процеси
життєдіяльності. Крім прямої
дії на опромінений організм,

це спричинює численні вади
розвитку його нащадків: зрос-
тання частоти загибелі після
народження, порушення темпів
росту, хвороби серця, порушен-
ня пам’яті та здатності до асоціа-
тивного мислення, підвищену
втомлюваність тощо [1], тому
пошук соціально доступних ма-
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лотоксичних засобів подолан-
ня наслідків радіаційного опро-
мінення не втрачає актуаль-
ності. Як такі засоби часто ви-
користовують рослинні препа-
рати, які мають м’яку дію та
слабко виражені побічні ефек-
ти на фоні широкого терапев-
тичного діапазону [2–4]. При-
родний комплекс біологічно ак-
тивних речовин — розторопша
плямиста — понад 2 тисячі ро-
ків використовується у лікуван-
ні багатьох захворювань широ-
кого спектра — від запальних
процесів і артритів до карцино-
ми простати та раку грудей [5;
6]. Найбільш вона відома як ге-
патопротектор, на основі її го-
ловного діючого компонента —
силімарину — створено карсил,
легалон, левасил, силібор, си-
мепар, гепабене, галстену та
багато інших моно- та поліком-
понентних гепатопротекторних
препаратів. Гепатопротектор-
на дія силімарину полягає на-
самперед у репарації мембран
гепатоцитів, у стимуляції син-
тезу білка шляхом підсилен-
ня синтезу р-РНК і зміні якіс-
ного складу мембран за раху-
нок збільшення вмісту фосфо-
ліпідів і вищих жирних кислот
[7]. З огляду на такі мембрано-
тропні властивості силімарину
можна очікувати подібного йо-
го ефекту і на ентероцити. Тому
метою нашої роботи стало до-
слідження радіопротекторної
дії природного комплексу силі-
марину — плодів розторопші
плямистої — на функціональну
активність тонкої кишки нащад-
ків опромінених щурів за умов
in vitro.

Матеріали та методи
дослідження

Досліди проведено на двомі-
сячних щурятах-самцях лінії
Вістар масою 60–70 г, що утри-
мувалися на стандартному ра-
ціоні віварію та були позбав-
лені їжі протягом 18–24 год пе-
ред експериментом. Було вико-
ристано 4 групи щурят (по 5 тва-
рин у кожній): 1-ша — інтакт-
ні щурята; 2-га — щурята-на-
щадки самців, що були опромі-

нені натще (18–24 год перед оп-
роміненням) дозою 0,5 Гр;
3-тя — щурята-нащадки самців,
яких опромінили дозою 0,5 Гр
ситими (комбікорм); 4-та —
щурята-нащадки самців, які
були опромінені дозою 0,5 Гр і
перед опроміненням отримали
мелені плоди розторопші пля-
мистої з комбікормом.
Акумулюючий препарат сли-

зової оболонки (АПС) виготов-
ляли за методом О. М. Уголєва
та співавторів [8]. Інкубували
АПС протягом 1 год при 37 °С
в оксигенованому середовищі.
У контрольних групах АПС як
інкубаційне середовище вико-
ристовували розчин 10 ммоль/л
глюкози, який готували на роз-
чині Рінгера рН=7,4, в інших
групах до нього додавали ви-
сушений водно-спиртовий екс-
тракт плодів розторопші плямис-
тої (Silybum marianum (L.) Gaert-
ner) або квіток календули (Ca-
lendula officinalis L.), виготов-
лені за методом [9], або лега-
лон (70 мг/120 мл розчину суб-
страту), або масло розторопші
(300 мг/120 мл) відповідно. До
всіх середовищ для емульгуван-
ня додавали по 3 краплі кроля-

чої жовчі. Концентрацію глю-
кози визначали антроновим ме-
тодом [10] колориметрично на
КФК-2МП, λ=625 нм. Статис-
тичну обробку отриманих да-
них проводили з визначенням
критерію Стьюдента за програ-
мою “Primer Biostatistics”.

Результати дослідження
та їх обговорення

Як показано в таблиці, показ-
ники транспорту глюкози в АПС
тонкої кишки щурят-нащадків
самців, яких було опромінено
голодними (2-га група), майже
не відрізнялися від таких у ін-
тактних щурят (1-ша група)
((42,25±6,22) проти (47,85±
±5,59) ммоль/л, див. таблицю).
У щурят 3-ї групи (нащадки
самців, опромінених ситими)
показники транспорту глюко-
зи дещо перевищували ті, що в
інтактних щурят ((51,23±6,15)
проти (47,85±5,59) ммоль/л),
так і у щурят 2-ї групи ((42,25±
±6,22) ммоль/л, там же). Тобто
не виявлено суттєвого захисно-
го впливу стану ситості на здат-
ність тонкої кишки до транс-
порту глюкози у нащадків оп-
ромінених тварин. Натомість у

Таблиця
Акумуляція глюкози з її 10 ммоль/л розчину

препаратами слизової оболонки тонкої кишки щурів
у присутності екстрактів плодів розторопші, квіток календули,

олії розторопші та препарату легалону,  М±m,
ммоль/(л⋅⋅⋅⋅⋅мг) вологої маси препарату, n=5 у кожній групі

Субстрат

Глюкоза + Глюкоза + Глюкоза + Глюкоза +Група
Глюкоза розторопша олія розто- легалон календуларопші

1-ша* 47,85±5,59 35,24±1,91 41,76±5,57 32,29±3,55 19,67±0,48
Р1-2= 0,06 Р1-4= 0,036 Р1-5= 0,009

11,7 % 5,4 % 13,3 % 11 % 2,4 %

2-га* 42,25±6,22 38,06±3,91 44,26±0,80 42,93±4,34 25,22±1,13
Р1-5= 0,027

14,7 % 10,3 % 1,8 % 10,1 % 4,5 %

3-тя 51,23±6,15 35,23±2,64 53,81±4,76 45,79±5,39 35,23±4,45
Р1-2= 0,044

12 % 7,5 % 8,8 % 11,8 % 12,6 %

4-та 84,55±6,76 121,32±11,09 146,14±19,44 131,70±21,10 91,00±14,63
Р1-2= 0,022 Р1-3= 0,017

8 % 9,1 % 13,3 % 16 % 16 %

Примітка. * — дані отримано раніше [15], використано з метою зіставлен-
ня. Під показниками акумуляції наведено відсотки розкидів від середнього.
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4-й групі щурят (нащадків сам-
ців, які перед опроміненням
вжили мелені плоди розторопші
разом із комбікормом) показни-
ки транспорту глюкози в АПС
удвічі перевищували відповідні
дані для 2-ї групи (Р<0,002), в
1,8 разу — дані для 1-ї групи
(Р<0,003) та в 1,6 разу — дані
для 3-ї групи (Р<0,007).
Таким чином, визначено ві-

рогідний радіопротекторний
ефект плодів розторопші на
функціональну активність енте-
роцитів нащадків опромінених
тварин, а саме на їх здатність
акумулювати глюкозу — голов-
ний енергетичний субстрат ор-
ганізму.
Дослідженнями хімічного

складу розторопші плямистої
встановлено, що її плоди містять
клітковину, вітаміни А, D, E, K і
С [11], жирну олію (до 32 %),
ефірну олію (0,08 %), смоли, са-
поніни, біогенні аміни (тирамін,
гістамін), кверцетин, макро- та
мікроелементи [7]. Отже, вони
є природним комплексом біоло-
гічно активних речовин, голов-
ним діючим компонентом яко-
го вважають флавоноїдну суб-
станцію — силімарин, до скла-
ду якого входять флавонолігна-
ни: силібін, силідіанин, силі-
кристин та ін. [12–13]. Компонен-
ти жиророзчинної фракції мо-
жуть залучатися до структури
мембран ентероцитів і сприяти
їх репарації, підвищувати анти-
оксидантну здатність мембран.
Водорозчинні компоненти ком-
плексу — вітаміни (переважно
групи В), амінокислоти, біо-
генні аміни, кверцетин і флаво-
нолігнани — сприяють актива-
ції роботи ферментів, синтезу
білка та підвищують активність
систем антиоксидантного захис-
ту (глутатіонредуктази, супер-
оксиддисмутази, каталази).
З огляду на вищевказане, ці-

каво було визначити окремий
внесок водо- та жиророзчинної
фракцій цього комплексу ком-
понентів у реалізації його радіо-
протекторного ефекту. Як вид-
но з таблиці, тільки у тварин
4-ї групи у присутності в інку-
баційному розчині сумарного

екстракту розторопші або її олій-
ної фракції рівень акумуляції
глюкози в кишкові препарати
вірогідно перевищував конт-
рольні показники (Р=0,022 та
Р=0,017 відповідно). При цьо-
му відзначено досить високий
рівень стабільності результатів
— навіть на фоні збільшення
показників акумуляції глюкози
в 1,4 та 1,7 разу порівняно з
контролем розкиди від серед-
нього значення не перевищува-
ли 14 %. Це свідчить на користь
стабілізації транспорту глюко-
зи в АПС у присутності сумар-
ного екстракту й олійної фрак-
ції плодів розторопші. Нато-
мість при використанні легало-
ну, який є знежиреною фракцією
плодів розторопші та містить
тільки водорозчинні компонен-
ти [14], незважаючи на високі
абсолютні показники акуму-
ляції глюкози, вірогідного ефек-
ту не визначено, насамперед
через великий відсоток розки-
дів від середнього (див. табли-
цю).
Присутність сумарного екс-

тракту календули в інкубацій-
ному середовищі практично не
змінювала абсолютні показни-
ки транспорту глюкози в киш-
кові препарати щурят цієї гру-
пи, натомість сприяла його де-
стабілізації (розкиди від серед-
нього зростали удвічі — див.
таблицю). Привертає увагу той
факт, що зазвичай сумарний
екстракт календули сприяв ві-
рогідному гальмуванню та вод-
ночас стабілізації транспорту
глюкози в ентероцити як інтакт-
них щурят, так і нащадків сам-
ців, опромінених голодними
(відповідно 1-ша та 2-га групи).
Натомість у 3-й групі (нащад-
ки самців, що були опромінені
ситими) на фоні підвищення
абсолютних показників транс-
порту відбувалося розбалансу-
вання роботи глюкозної транс-
портної системи у присутності
екстракту календули (див. таб-
лицю).
Взагалі у цій групі стабілі-

зації роботи глюкозної транс-
портної системи сприяли на-
явність у інкубаційному середо-

вищі сумарного екстракту роз-
торопші або її олійної фракції
(відповідно 7,5 та 8,8 % порівня-
но з 12 % у контролі), натомість
присутність водорозчинної
фракції (легалону) або сумар-
ного екстракту календули не
впливала на її роботу (див. таб-
лицю).
Аналізуючи показники всіх

досліджуваних груп, слід звер-
нути увагу на майже однаковий
рівень транспорту глюкози в
контрольній групі кишкових
препаратів у всіх групах тварин,
де не було прижиттєвого ви-
користання розторопші (тобто
в 1–3-й групах) (див. таблицю).
Показники акумуляції глюкози
за наявності екстракту розтороп-
ші в інкубаційному середовищі
також практично збігалися в 1–
3-й групах тварин (там же).
При порівнянні цих показ-

ників помітно, що у нащадків
самців, яких було опромінено
ситими (3-тя група), як і в ін-
тактних щурят (1-ша група), та-
кож гальмується транспорт глю-
кози у присутності сумарного
екстракту розторопші в інкуба-
ційному середовищі (така ж тен-
денція є й у щурят 2-ї групи).
Натомість прижиттєве перо-

ральне використання плодів роз-
торопші (4-та група) приводи-
ло до зміни напрямку дії та
вірогідної стимуляції транспор-
ту глюкози за наявності в інку-
баційному середовищі сумар-
ного екстракту розторопші (в
1,4 разу порівняно з контроль-
ними кишковими препаратами
у цій групі). Слід зауважити, що
найбільшу стабільність транс-
порту глюкози в контрольних
групах кишкових препаратів
виявлено саме для 4-ї групи
тварин. Вочевидь, попереднє
(перед опроміненням) застосу-
вання комплексу біологічно ак-
тивних речовин, які містяться в
плодах розторопші, не тільки
підвищує активність глюкозної
транспортної системи, а й ста-
білізує її роботу. Це не стосу-
ється олійної фракції комплек-
су: активність глюкозної транс-
портної системи вірогідно зро-
стала в 4-й групі (порівняно з
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контролем) на фоні дестабілі-
зації її роботи (відсоток роз-
кидів від середнього показни-
ка збільшувався з 8 % у конт-
ролі до 13,3 %). Абсолютні ж
величини акумуляції глюкози в
присутності олії розторопші у
цій групі у 3,5 рази перевищу-
вали такі для інтактної групи,
у 3,3 — для 2-ї групи і у 2,7 разу
— для 3-ї групи (див. таблицю).
Ще більшій дестабілізації

глюкозної транспортної систе-
ми в 4-й групі сприяла наявність
у інкубаційному середовищі во-
дорозчинних компонентів ком-
плексу (легалону) або сумарно-
го екстракту календули (16 %).
Слід зазначити, що абсолютні
показники акумуляції глюкози
кишковими препаратами в при-
сутності легалону в інкубацій-
ному середовищі більше ніж у 4
рази перевищували відповідні
дані для інтактних тварин (1-ша
група), і втричі — для 2 і 3-ї груп
(див. таблицю).
Таким чином, головний вне-

сок в активацію й водночас
стабілізацію роботи глюкозної
транспортної системи роблять,
очевидно, жиророзчинні компо-
ненти — більшою мірою, ніж
водорозчинні — принаймні за
умов in vitro. Вочевидь, полі-
ненасичені жирні кислоти та
жиророзчинні вітаміни, завдя-
ки вбудовуванню в мембрану,
швидко модифікують її транс-
портні можливості, а ефект во-
дорозчинних компонентів по-
требує більше часу для своєї
реалізації, ніж 1 год інкубації.
Тобто визначені ефекти реалі-
зуються тільки за умов in vitro
— на рівні переживаючих пре-
паратів, а на рівні цілісного ор-
ганізму за умов існування ви-
щих контурів регуляції метабо-
лічних процесів співвідношен-
ня внеску різних компонентів
може бути дещо іншим. Наразі
можна констатувати радіопро-
текторну здатність загального
природного комплексу біологіч-
но активних речовин — плодів
розторопші плямистої — не
тільки у тварин, які безпосеред-
ньо зазнали впливу іонізуючої
радіації, а й у їх нащадків.
Слід також відзначити, що

одноразове використання пе-
ред опроміненням тварин пло-

дів розторопші не тільки ніве-
лює його наслідки у нащадків,
але й стимулює у них надхо-
дження до ентероцитів глюкози,
що підвищує енергетику клітин.
Зважаючи на це, використання
природного комплексу біологіч-
но активних речовин — плодів
розторопші плямистої — може
бути доцільним у місцевостях із
високим рівнем забруднення ра-
діонуклідами.

Висновки

1. Не виявлено суттєвого за-
хисного впливу стану ситості
на здатність тонкої кишки до
транспорту глюкози у нащад-
ків опромінених тварин: показ-
ники транспорту глюкози з її
10 ммоль/л розчину в кишкові
препарати нащадків опроміне-
них тварин, яких було опромі-
нено ситими, майже не відрізня-
лися від таких у інтактних тва-
рин і нащадків тварин, яких
було опромінено голодними.

2. Визначено вірогідний ра-
діопротекторний ефект природ-
ного комплексу біологічно ак-
тивних речовин — плодів роз-
торопші плямистої — на транс-
порт глюкози в кишкові препа-
рати нащадків опромінених
тварин: показники транспорту
в групі нащадків тварин, які
отримали перед опроміненням
плоди розторопші, удвічі пере-
вищували відповідні показники
в групі нащадків тварин, яких
було опромінено голодними, в
1,8 разу — показники інтактної
групи та в 1,6 разу — показни-
ки в групі нащадків тварин,
опромінених ситими.

3. Стабілізації роботи глюкоз-
ної транспортної системи сприя-
ли тільки сумарний екстракт
плодів розторопші та її олійна
фракція. Присутність в інкуба-
ційному середовищі легалону
або сумарного екстракту ка-
лендули не впливала на ста-
більність транспорту глюкози в
кишкові препарати нащадків
тварин, опромінених ситими, і
дестабілізувала транспорт глю-
кози у нащадків тварин, які от-
римали перед опроміненням
плоди розторопші.

4. Визначено окремий внесок
водо- та жиророзчинної фрак-
цій плодів розторопші в реалі-

зацію їх комплексного радіо-
протекторного ефекту за умов
in vitro: активність транспорту
глюкози в кишкові препарати
нащадків тварин, які перед оп-
роміненням отримали плоди
розторопші, вірогідно зростала
тільки за наявності в інкубацій-
ному середовищі сумарного екс-
тракту розторопші або її олії —
в 1,4 та 1,7 разу відповідно.
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О. В. Сторчило
ДОСЛІДЖЕННЯ РАДІОПРОТЕКТОРНОЇ ДІЇ ПЛОДІВ

РОЗТОРОПШІ ПЛЯМИСТОЇ НА ТРАНСПОРТ ГЛЮКО-
ЗИ В ТОНКІЙ КИШЦІ НАЩАДКІВ ОПРОМІНЕНИХ
ЩУРІВ

Визначено вірогідний радіопротекторний ефект природ-
ного комплексу біологічно активних речовин — плодів
розторопші плямистої — на транспорт глюкози в кишкові
препарати нащадків опромінених тварин: показники транс-
порту в групі нащадків тварин, які отримали перед опро-
міненням плоди розторопші, удвічі перевищували відпо-
відні показники в групі нащадків тварин, яких було опро-
мінено голодними, в 1,8 разу — показники інтактної гру-
пи та в 1,6 разу — показники в групі нащадків тварин,
опромінених ситими.

Виявлено окремий внесок водо- та жиророзчинної
фракцій плодів розторопші в реалізацію їх комплексного
радіопротекторного ефекту за умов in vitro: активність
транспорту глюкози в кишкові препарати нащадків тва-
рин, які перед опроміненнях отримали плоди розторопші,
вірогідно зростала тільки в присутності в інкубаційному
середовищі сумарного екстракту розторопші або її олії —
в 1,4 та 1,7 разу відповідно.

Ключові слова: радіопротекторна дія, нащадки опро-
мінених щурів, розторопша плямиста.
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O. V. Storchilo
INVESTIGATION OF MILK THISTLE FRUITS RADIO-

PROTECTIVE EFFECT ON THE GLUCOSE TRANSPORT
IN THE IRRADIATED RATS POSTERITY’S SMALL
INTESTINE

The radioprotective effect of the natural complex (milk
thistle fruits) biologically active substances on the glucose trans-
port into the everted sacs from the irradiated rats posterity’s
small intestine was detected. The data of glucose transport in
the small intestine posterity of the sated irradiated rats, which
got milk thistle fruits before irradiation, was 2 times as much
than in the small intestine posterity of the hungry irradiated
rats, in 1.8 time more than in the intact group and 1.6 times
— than in the small intestine posterity of the sated irradiated
rats without milk thistle fruits.

It was detected the separate effect of water- and lipid-
soluble components of the milk thistle fruits in the complex
radioprotective effect in vitro: stimulation of glucose transport
was obtained only in the presence of the full milk thistle fruits
extract or milk thistle fruits oil in the incubation medium —
1.4 and 1.7 times correspondingly.

Key words: radioprotective effect, irradiated rats posterity,
milk thistle fruits.

Дуже важливою проблемою
в імплантології досі залишаєть-
ся проблема вибору матеріалу
для імплантації. Як у стомато-
логічній, так і в офтальмологіч-

ній імплантології найчастіше
використовуються полімерні ма-
теріали, зокрема акрилат, полі-
метилметакрилат (ПММА), по-
ліетилен, полівініл, лавсан, си-

лікон, пенополіуретан та ін. Про-
те разом із позитивними якос-
тями, ці матеріали мають низ-
ку небажаних характеристик.
Однією з таких негативних влас-
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