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Висновки. Прогресування артеріальної гіпертензії у хворих з ожирінням асоційоване з підви-
щенням маркерів цитокінової активності, зокрема ФНП-α і ІЛ-6. В динаміці комплексного лікування 
артеріальної гіпертензії з ожирінням зниження рівня прозапальних цитокінів в сироватці крові су-
проводжувалося більш вираженим поліпшенням функціонального стану хворих. 

ВПЛИВ СПОЛУК З ІМУНОМОДУЛЮЮЧИМИ ВЛАСТИВОСТЯМИ НА 
ПОКАЗНИКИ МЕТАБОЛІЧНОЇ ЕНДОТОКСЕМІЇ В ОВАРІЕТОМОВАНИХ 

ЩУРІВ ІЗ МЕТАБОЛІЧНИМ СИНДРОМОМ  

Козар В. В. 1, Кудря М. Я. 2, Яременко Ф. Г. 2, Єрьоменко Р. Ф. 1, Должикова О. В. 1,  
Ковальова В. І. 1 

1 Національний фармацевтичний університет, Харків, 
2 ДУ «Інститут проблем ендокринної патології ім. В. Я. Данилевського НАМН України», Харків 
Одним із основних відкриттів останнього десятиріччя в області метаболічних захворювань є те, 

що мікробіоту кишечника зараз розглядають як метаболічний "орган", який модулює багато-
функціональні діяльності організму. В даний час мікробіом кишечника розглядають як один із по-
тенційних джерел формування метаболічної ендотоксемії (дво-триразового підвищення рівня цир-
кулюючих ендотоксинів (ліпополісахаридів, ЛПС) в крові), що ініціює розвиток запалення, пору-
шення метаболізму глюкози, резистентності до інсуліну, ожиріння та сприяє розвитку метаболічно-
го синдрому, діабету 2 типу, запальних захворювань кишечника, аутоімунної патології та канцеро-
генезу. Ендотоксемію вважають важливою ознакою метаболічного синдрому (МС).  

Останні досягнення продемонстрували, що стероїдні гормони, зокрема, естрогени, та кишкова 
мікробіота можуть синергізувати вплив на ожиріння, діабет, рак та аутоімунні захворювання. Пока-
зано, що завжди порушення метаболізму естрогенів асоційовані з порушеннями нормального 
мікробіоценозу кишечника. При дисбіозі кишкова мікрофлора продукує фермент β-глюкуронідазу, 
яка декон'югує зв’язані (неактивні) естрогени у їх активні форми, що спричинює збільшення рівня 
загальних естрогенів в крові і підвищує ризик захворювань жіночої репродуктивної сфери (рака мо-
лочної залози, ендометрію тощо). Так, було показано, що жінки з більш різноманітним мікробіомом 
кишечника демонструють менший ризик, зокрема, постменопаузального раку молочної залози.  

Мета. Визначення стану метаболічної ендотоксемії у оваріектомованих щурів із метаболічним 
синдромом за рівнем антитіл до ліпополісахариду та за умов введення сполук із імуномодулюючи-
ми властивостями левамізолу та його похідного ПЛ-308 і екзогенного 17β-естрадіолу. 

Матеріали та методи. Імуномодулюючі сполуки левамізол та похідне левамізолу-308 (ПЛ-308) 
були отримані в лабораторії синтезу гормоноподібних сполук ДУ «ІПЕП ім. В.Я. Данилевського 
НАМНУ» (м. Харків). Досліди проведено на 3-місячних білих щурах-самицях лінії Вістар. Гіпо-
естрогенію відтворювали шляхом двосторонньої оваріектомії (ОВЕ). Індукцію МС розпочинали че-
рез 2 тижні після хірургічного втручання шляхом високовуглеводної дієти (ВВД). Усі групи тварин 
знаходилися на звичайному раціоні віварію. Було сформовано 5 груп тварин: 1 група – інтактний 
контроль; 2 група – контроль оваріектомії («Контроль ОВЕ»); 3 група – оваріектомовані щури, які 
отримували 30 % розчин сахарози і плацебо («Контроль ОВЕ + ВВД + плацебо»); 4 група – оваріек-
томовані щури, які отримували 30 % розчин сахарози та левамізол у дозі 2,5 мг/кг маси тіла перо-
рально («ОВЕ + ВВД + Л»); 5 група – оваріектомовані щури, які отримували 30 % розчин сахарози 
та ПЛ-308 у дозі 4,0 мг/кг маси тіла перорально («ОВЕ + ВВД + ПЛ-308»). Сполуки вводили перо-
рально за допомогою зонду протягом 5 тижнів за такою схемою: перші 3 дні тварини отримували 
досліджувані сполуки, наступні 4 дні – перерва. Метаболічний синдром у тварин був верифікований 
за даними внутрішньочеревинного тесту толерантності до глюкози та масою тіла.  

Стан метаболічної ендотоксемії оцінювали за рівнем антитіл до ендотоксину, визначення яких 
проводили методом імуноферментного аналізу за допомогою тест-системи «Визначення Ig A, M, 
G-антитіл до ендотоксину» (ТОВ «Укрмедсервіс», Україна) на аналізаторі «Stat Fax 2100» (USA). 

Результати. Встановлено, що в групі тварин «Контроль ОВЕ» рівень антитіл до ендотоксину 
більш ніж у 3 рази перевищував цей показник для тварин інтактного контролю (р<0,05). Відсутність 
вірогідної різниці у показниках групи тварин «Контроль ОВЕ + ВВД + плацебо» по відношенню до 
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групи «Контроль ОВЕ» свідчать про те, що основним чинником підвищення рівня антитіл до ЛПС є 
гіпоестрогенія, а наявність МС додатково не впливає значуще на цей показник. 

Введення сполук із імуномодулюючою активністю сприяло зменшенню більше ніж в 3 рази 
(р<0,05) рівня антитіл до ЛПС у порівнянні з тваринами групи «Контроль ОВЕ + ВВД + плацебо» та 
«Контроль ОВЕ», що практично відповідало показникам інтактних тварин При цьому ПЛ-308 не 
поступалося за ефектом сполуці порівняння левамізолу. 

Таким чином, результати нашого дослідження свідчать про те, що гіпоестрогенний стан ініціює ро-
зиток метаболічної ендотоксемії, яка, у свою чергу, може приймати участь у створенні патогенетичної 
основи для клінічного прояву імуносупресії і формування вторинної імунної недостатності. Поєд-
нання гіпоестрогенії та МС додатково не вплинуло на стан ендотоксемії, що підтверджує дані літе-
ратури про тісний зв’язок безпосередньо гормонального дисбалансу з розвитком метаболічної ендо-
токсемії.  

Нормалізація рівня ЛПС, яка була зафіксована за умов введення левамізолу та його похідного 
ПЛ-308, свідчить на користь того, що імунокорекція є важливим етапом в реабілітації жінок із мета-
болічним дисбалансом і важлива для зменшення прояву метаболічної ендотоксемії та запобігання 
розвитку імунодефіцитних станів. 

Висновки. Встановлено, що дефіцит естрогенів є самостійним чинником підвищення рівня ан-
титіл до ліпополісахариду, що свідчить про ініціюючу роль гіпоестрогенного стану у розитку мета-
болічної ендотоксемії. Сполуки з імуномодулюючою активністю левамізол та ПЛ-308 на тлі мета-
болічного синдрому, індукованого високовуглеводною дієтою, у оваріектомованих щурів нор-
малізують рівень антитіл до ендотоксину. 

ЗМІНИ ПОКАЗНИКІВ РЕПРОДУКТИВНОЇ ФУНКЦІЇ ПІД ВПЛИВОМ 
ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО ПРОСТАТИТУ 

Коренєва Є. М.1, Карпенко Н. О.1, Смолєнко Н. П.1, Чистякова Е. Є.1, Бєлкіна І. О.1,  
Філімонова Н. І.2, Багно А. В.2 

1ДУ «Інститут проблем ендокринної патології ім. В. Я. Данилевського НАМН України», Харків,  
2Національний фармацевтичний університет, Харків 

Незважаючи на безумовний прогрес у створенні простатопротекторів і натепер існує проблема 
створення лікарських засобів щодо усунення гіпофертильності внаслідок та/або на тлі запалення у 
передміхуровій залозі, та експериментальному відтворенню цих процесів. Слід зазначити, що моде-
лювання хронічного простатиту є актуальною проблемою для вивчення як перебігу цього пошире-
ного захворювання, так і для розробки нових методів лікування простатитів та порушень репродук-
тивного здоров’я. 

Мета. Визначити вплив експериментального скипидарного простатиту на показники репродук-
тивної функції у самців. 

Матеріали та методи. Дослідження виконано на самцях щурів популяції Вістар статевозрілого 
віку (180-210 г), які були рандомізовані на три групи. Перша група була виведена з експерименту 
шляхом швидкої декапітації на почату досліду та слугувала контролем вихідного стану тварин (гру-
па 1К – перша доба дослідження). Другій групі тварин одноразово ректально вводили суміші скипи-
дар-димексид для відтворення експериментальної моделі хронічного абактеріального скипидарного 
простатиту і виводили з експерименту на 10 добу (група 10К). Третя група тварин досліджувалась 
також на 10 добу експерименту і слугувала інтактним контролем (група 10К). Тварин утримували у 
звичайних умовах віварію, їжу та воду тварини отримували ad libitum. На автопсії проводили візу-
альний огляд внутрішніх органів, визначали їх масу, стан сперматогенезу за аналізом суспензії 
епідидимальних сперматозоїдів, вивчали показники функціонального стану сперміїв (тривалість ру-
ху, відсоток мертвих та осмотичну резистентність статевих клітин до розчину NaCl різної концен-
трації, при якій припиняється рух клітин). У гомогенатах передміхурової залози вивчали загальну 
кількість мікроорганізмів, кількість мікробних клітин визначали за допомогою денситометру Den-1 
Mif-units,– КУО/мг підраховували за шкалою McFarland. В крові тварин визначали рівень лейко-
цитів та ШЗЕ (швидкість зсідання еритроцитів). Дані, що були отримані у тварин із експеримен-


