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Проведено морфологічне вивчення стану аорти, коронарних (вінцевих) артерій та інтрамуральних 
артерій серця, оболонок серця, нирок дослідних щурів на експериментальній моделі гіпервітамінозу D 
у порівнянні з таблетками "Ескувіт". На підставі отриманих даних можна зробити висновки про те, 
що введення щурам високих доз вітаміну D призводить до обвапнення середньої оболонки аорти, появи 
дегенеративних змін у інтимі коронарних судин, відкладення вапна у медіа та схожих змін у 
інтрамуральних артеріях серця. В ендокарді та міокарді у різній кількості відкладаються вапняні 
метастази, у прямих канальцях нирок виникають ознаки нефрокальцинозу. Капсули "Фітовенол" у дозі 
150 мг/кг при профілактично-лікувальному застосуванні протягом ЗО діб на даній моделі патології 
виявляють виражену ангіопротекторну активність та мають переваги перед таблетками "Ескувіт". 

Враховуючи етіопатогенетич-
ні дані захворювань вен, 

засоби для лікування венозних 
патологій повинні мати такі влас­
тивості: зменшувати проникніст ь 
капілярів; збільшувати фібрино-
літичну активність крові та сті¬
нок судин; зменшувати адгезію 
та реактивність лейкоцитів; зни­
жувати активність ряду гідролі¬
тичних ферментів; зменшувати аг¬
регацію еритроцитів; поліпшува¬
ти мікроциркуляцію; підвищува¬
ти моторику і контрактильність 
венозної стінки; виявляти анти¬
оксидантну, протизапальну, про-
тинабрякову, протисклеротичну, 
видільну, гепато- та ангіопротек-
торну активність. З огляду на 
вищевикладене перспективним є 
створення нового фітовенолітич-
ного засобу, який би комплексно 
впливав на різні ланки патогене¬
зу хронічної венозної недостат¬
ності (ХВН). Увагу науковців в 
останні роки все більше привер-

тають препарати для лікування 
венозних патологій на основі рос­
линної сировини [1, 2, 7, 8, 9]. 

В Ц Н Д Л Н Ф а У проводиться 
вивчення нових комбінованих за­
собів для профілактики та ліку¬
вання судинної патології на осно¬
ві плодів гіркокаштану звичайно­
го. Вченими ТОВ "Лабораторія 
"Ірис", м. Харків під керівниц¬
твом директора, докт. біол. наук 
І.В.Трутаєва було розроблено скла д 
нового фітопрепарату для систем¬
ного лікування хронічних запаль¬
них захворювань вен — капсули 
"Фітовенол", який має забезпе¬
чити багатоспрямований позитив¬
ний вплив на патологічні стани — 
захворювання з вираженою су¬
динною недостатністю і порушен¬
нями в системі гемостазу. Пре¬
парат "Фітовенол" є подрібненою 
сумішшю лікарських рослин на¬
ступного складу: плодів каштану 
звичайного — 0,09 г; листя гама-
мелісу віргінського — 0,075 г; зер­

на вівса посівного — 0,03 г; пло­
дів софори японської — 0,03 г; 
трави золотушника звичайного — 
0,03 г; трави гадючника в'язолисто¬
го 0,03 г; трави буркуну лікарсь¬
кого — 0,015 г. 

Для з'ясування ангіопротектор-
ної дії капсул "Фітовенол" було 
проведено дослідження морфоло¬
гічного стану аорти, коронарних 
(вінцевих) артерій та інтрамураль-
них артерій серця, оболонок сер¬
ця, нирок дослідних щурів на екс¬
периментальній моделі гіпервіта¬
мінозу О у порівнянні з таблетка­
ми "Ескувіт". Гіпервітаміноз О у 
тварин широко застосовується в 
експериментальній фармакології 
при вивченні ангіопротекторної 
(атерогенної та гіполіпідемічної) 
активності досліджуваних лікарсь¬
ких препаратів [4, 5, 12]. 

Матеріали та методи 

В експерименті використову¬
вали білих нелінійних щурів ма¬
сою 270-300 г, яких утримували 
в стандартних умовах віварію [5]. 
Гіпервітаміноз О у щурів викли¬
кали шляхом внутрішньошлунко-
вого введення олійного розчину 
вітаміну О у дозі 100000 о д / к г 

Л . В . Я к о в л є в а — доктор фармац. наук, професор, завідувачка 
Центральної науково-дослідної лабораторії Національного 
фармацевтичного університету (м. Харків) 

Ю . О . Т о м а ш е в с ь к а — асистент кафедри фармації Вінницького 
національного медичного університету ім. М.І.Пирогова 



70 КЛІНІЧНА ФАРМАЦІЯ. - 2 0 1 1 . - Т.15, № 4 

• І в  

4N 

Рис. А. Аорта (1-4), коронарна артерія (5-9), інтрамуральна артерія серця (10-13): інтактного щура (1 , 5, 10 — нормальний 

стан); щура, якому вводили вітамін О (2 — обвапнення середньої оболонки, 6-7 — проліферація ендотелію, 

відсутність межі з медіа, 11 — адгезія, потовщення стінки, вапно у медіа, збільшення клітин у перивазальній 

тканині); щура , якому вводили капсули "Фітовенол" (3 — відновлення стінки, 8 — незначне розпушення інтими, 

12 — наближений до норми стан судинної стінки); щура, якому вводили таблетки "Ескувіт" (4 — солі Са в медіа, 

9 — деструкція, солі Са у інтимі та верхніх шарах медіа, 13 — кальциноз стінки). Гематоксилін-еозин. х200. 

маси тіла тварини протягом 1-го 
тижня експерименту за одну го¬
дину до введення досліджених 
зразків [12]. Тварин розділили на 
4 групи: 1 — тварини негативно¬
го контролю; 2 — тварини пози¬
тивного контролю (контрольна па¬
тологія — гіпервітаміноз О), де 
щурам вводили тільки розчин ві¬
таміну О; тварини третьої групи 
на тлі введення токсину внут-
рішньошлунково отримували кап¬
сули "Фітовенол" дозою 150 мг /кг , 
яка була отримана як умовно-те¬
рапевтична в попередніх скри-
нінгових дослідженнях; тварини 
4-ї групи отримували препарат 
порівняння таблетки "Ескувіт" у 
дозі 50 м г / к г — доза перерахо¬
вана з дози людини на дозу для 
щурів з використанням коефіці¬
єнту стійкості за методом Рибо-
ловлєва Ю.Р. [11]. Досліджувані 
препарати вводили щоденно про¬
тягом 30 діб. Матеріал для до­
слідження фіксували в 10%-ному 
розчині формаліну, заливали в 
целоїдин-парафін. Зрізи фарбува¬
ли гематоксиліном і еозином [4, 

10]. Огляд мікропрепаратів про­
водили під мікроскопом Micros 
400. Мікрофотографування мік­
роскопічних зображень здійснено 
цифровим фотоапаратом Nicon Col 
Pix 4500. Фотознімки обробляли 
на комп'ютері Pentium 2,4 G H z за 
допомогою про грами Nicon View 5. 

Результати та їх 
обговорення 

Результати морфологічних до­
сліджень показали, що у тварин 
групи негативного контролю стін¬
ка аорти (у черевному відділі), 
коронарні артерії, інтрамурал ьні 
судини серця і сам серцевий м'яз 
мали типову структуру (рис. А-1, 
1-5, 1-10, 2-1). 

У нирках тварин негативного 
контролю стан фільтраційного та 
канальцевого апарату (як звиви¬
стих канальців, так і прямих) від¬
повідав нормі (рис. Б-7). 

Введення щурам групи пози­
тивного контролю вітаміну D про¬
тягом 7 днів викликало обвапнен-
ня середньої оболонки аорти, ду¬
ж е чітко простежене на 30-й день 

експерименту. У біл ьшості щурів 
вапно відкладалося дифузно рів­
ною стрічкою по всій середній 
зоні медіа, не зачіпаючи інтиму. 
Іноді ця стрічка немов би розша­
ровувалася (рис. А-2). У коронар­
них артеріях мікроскопічна кар­
тина була іншою. Значних змін 
набувала інтима судин. Вона де­
генеративно змінена, розпу шена, 
потовщена, ендотеліальні кліти¬
ни проліферують. Спостерігали ад¬
гезію (прилипання) різних клітин¬
них елементів крові до ендотелію, 
який разом з налиплими клітина¬
ми відшаровувався від прилеглої 
медіа. Місцями видно проникнен¬
ня клітинних проліфератів в глиб 
середньої оболонки. М е ж а між 
оболонками зникає. У деяких щу¬
рів дегенеративні зміни ендоте¬
лію супроводжувалися відкладен¬
ням вапна у середній оболонці. 
Адвентиція та перивазальна тка¬
нина більш насичені клітинами 
(рис. А-6, А-7). Змін, схожих із 
такими у коронарних артеріях, 
зазнавали й інтрамуральні артерії 
серця (рис. А-11). 
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Рис. Б. Міокард та нирка: а — інтактного щура (1 — серцево-м'язові волокна нормального виду, 7 — прямі канальці 

неушкоджені); щура, якому вводили вітамін О (2 — дифузна клітинна інфільтрація міокарда біля волокон з вапном; 

3 — вапнові метастази, клітинна інфільтрація, 8 — аморфні маси вапна у просвіті прямих канальців та у стромі); 

щура , якому вводили капсули "Фітовенол" (4 — нормальний стан серцево-м'язових волокон, 9 — дрібні вапняні 

відкладення, ознаки тубулогідрозу відсутні); щура , якому вводили таблетки "Ескувіт" (5 — клітинна реакція; 

6 — вапняні метастази, 10 — дрібні вапняні відкладення, ознаки тубулогідрозу відсутні). Гематоксилін-еозин. х200. 

В ендокарді та міокарді вогни¬
щево у більшості щурів цієї групи 
в окремих волокнах та групах 
волокон видні так звані вапняні 
метастази. В залежності від ступеня 
концентрації вапна інтенсивність 
фарби коливалася від червоно-
фіолетової до синьо-фіолетової. Ди-
стальніше таких ділянок, а іноді 
навіть у них, доволі часто спосте¬
рігали дифузні чи вогнищеві клі¬
тинні інфільтрати (рис. Б-2, Б-3). 

У нирках у окремих прямих 
канальцях та у стромі також помі¬
чали відкладення невеликих аморф¬
них мас вапна. Іноді додавалося 
злущення епітелію канальців. Во¬
гнищево помічені ознаки тубуло-
гідрозу різної виразності (поши¬
рення просвіту) прямих канальців, 
очевидно, внаслідок порушення про¬
хідності канальців для сечі (пере¬
криття вапном та клітинним детри¬
том) десь на ін шій ділянці (рис. Б-8). 

Лікувально-профілактичне вве­
дення капсул "Фітовенол" зна ч-
но покращило стан судинної стін¬
ки аорти у переважної більшості 
щурів. Ендотелій інтими не уш¬
коджений. У медіа вапно або зов-

сім відсутнє у гладком'язових клі¬
тинах, або видні його слабкі від¬
кладення в окремих гладком'язо-
вих клітинах. М е ж а між оболон¬
ками доволі чітка (рис. А-3). 

У коронарних судинах зміни 
інтими значно менші, майже від¬
сутня проліферація ендотеліаль-
них клітин, адгезія клітин крові. 
Л и ш е поодинокі гладком'язові 
клітини медіа містили слабку кі¬
лькість вапна. Адвентиція та пе-
ривазальна тканина практично 
відповідають таким у щурів нега¬
тивного контролю (рис. А-8). Стан 
інтрамуральних артерій серця та¬
кож наближений до негативного 
контролю (рис. А-1 2). Л и ш е в од¬
ному випадку у стінці аорти про-
стежено відкладення вапна у ко¬
ронарних артеріях та зміни інти¬
ми на рівні позитивного контролю. 

Усі оболонки серця у всіх щурів 
мали звичайну структуру, ознаки 
вапняних метастазів та клітинної 
інфільтрації відсутні (рис. Б-4). 

У нирках щурів, яким вводили 
капсули "Фітовенол", у поо дино-
ких прямих канальцях видно ду¬
ж е обмежене відкладення солей 

Са. Ознаки невиразні (рис. Б-9). 
У щура з виразними вапнистими 
відкладеннями у судинах більш 
виразна також присутність вапна 
у прямих канальцях нефронів. 

Аналогічне за схемою введен¬
ня таблеток "Ескувіт" на відміну 
від капсул "Фітовенол" не при¬
зводило до покращення стану су¬
динної стінки як аорти і коронар -
них судин, так і інтрамуральних 
артерій серця. Патологічні зміни 
практично співпадали з негатив¬
ним контролем за ступенем ви¬
разності, а у деяких тварин на¬
віть перевищували контрольні да¬
ні (рис. А-4, А-9, А-13). В ендо¬
карді та міокарді також відмічали 
вапняні метастази і клітинну ре¬
акцію (рис. Б-5, Б-6). 

У нирках виразність вапняних 
відкладень у прямих канальцях 
та стромі також практично була 
на рівні контрольної патології. У 
деяких щурів картина ускладню¬
валася клітинною інфільтрацією 
(рис. Б-10). В той ж е час ознаки 
тубулогідрозу зменшувалися. 

Таким чином, на підставі отри¬
маних даних можна зробити вис-
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новки про те, що введення щурам 
високих доз вітаміну О призво¬
дить до обвапнення середньої обо¬
лонки аорти, появи дегенератив¬
них змін у інтимі коронарних су¬
дин та відкладення вапна у медіа 
(хоча і не так інтенсивно, як у 

аорті), схожих змін у інтраму-
ральних артеріях серця. У ендо¬
карді та міокарді у різній кіль¬
кості відкладаються вапняні ме¬
тастази, у прямих канальцях ни¬
рок виникають ознаки нефрокаль-
цинозу. 

Капсули "Фітовенол" у дозі 
150 м г / к г при профілактично-лі¬
кувальному застосуванні протя¬
гом 30 діб на даній моделі патології 
виявляють виразну ангіопротек-
торну активність та мають пере¬
ваги перед таблетками "Ескувіт". 
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