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Корисна модель належить до фармації і медицини, а саме до засобів із фригопротекторною 
дією. 

Загальне та локальне охолодження є широко розповсюдженим фактором впливу 
навколишнього середовища на організм людини. Холодові травми (XT) зустрічаються в усіх 
частинах нашої планети та в структурі травм мирного часу складають від 3 до 10 %, 5 

супроводжуючись значною інвалідизацією постраждалих (70-94 % при глибоких ураженнях). 
Більшій частині постраждалих необхідне стаціонарне лікування, смертність перевищує 10 %. 
Середня тривалість лікування пацієнтів із XT у два рази вища за тривалість лікування пацієнтів 
з опіками. Останнім часом спостерігається тенденція до збільшення числа постраждалих від XT 
в регіонах з помірним кліматом. Так, в Україні щорічно реєструють більше 12 000 таких випадків. 10 

Тяжкість лікування холодових уражень обумовлена порушенням мікроциркуляції, що особливо 
небезпечно за наявності несприятливих факторів: судинні захворювання кінцівок, втома або 
стресова ситуація, алкогольне сп'яніння. Особливо небезпечною XT є в умовах війни. Навіть у 
сучасних арміях XT може стати причиною до 25 % санітарних втрат [1, 2, 3]. 

Вплив низької температури запускає розвиток стрес-реакції, що обумовлено підвищенням 15 

активності симпато-адреналової системи. Це супроводжується підвищенням артеріального 
тиску, зростанням частоти серцевих скорочень, звуженням периферичних судин. Реакція з боку 
серцево-судинної системи призводить до централізації кровообігу та, відповідно, зменшення 
тепловтрат. Вирішальну роль в процесі розвитку XT відіграють похідні арахідонової кислоти, а 
саме простагландин F2α (PGF2α) та тромбоксан А2 (ТХА2). Ці сполуки посилюють 20 

вазоконстрикцію та агрегацію тромбоцитів, що веде до розвитку ішемії та запалення. Поміж тим, 
зростає утворення простацикліну (PGb), який є функціональним антагоністом вищезазначених 
сполук та дещо сповільнює ішемізацію тканини [4, 5, 6]. З урахуванням механізму розвитку XT, 
можна вважати перспективними фригопротекторами нестероїдні протизапальні препарати 
(НПЗП), які пригнічують синтез простагландинів внаслідок інгібування циклооксигенази (ЦОГ). 25 

Доведено, що прийом неселективних інгібіторів ЦОГ -ацетилсаліцилової кислоти (АСК) та 
ібупрофену покращують прогноз лікування XT [5]. Було доведено наявність фригопротекторних 
властивостей вибіркових інгібіторів ЦОГ-2 - целекоксибу та мелоксикаму, які відрізняються 
більшою безпечністю, зокрема щодо гастротоксичної дії та інших побічних ефектів НПЗП [1, 7]. 

Залишається відкритим питання щодо найефективніших фригопротекторів з-поміж 30 

селективних інгібіторів ЦОГ-2. 
В основу корисної моделі поставлено задачу розширення арсеналу ефективних лікарських 

засобів фригопротекторної дії для поліпшення якості профілактики та лікування холодових 
травм. 

Поставлена задача вирішується шляхом застосування еторикоксибу як засобу 35 

фригопротекторної дії. Еторикоксиб - протизапальний препарат, що у 100 разів більш 
селективний по відношенню до ЦОГ-2, ніж до ЦОГ-1. Це дозволяє уникнути багатьох побічних 
ефектів, пов'язаних з інгібуванням ЦОГ-1.[8] 

Для порівняння сили фригопротекторного ефекту були вибрані такі засоби: АСК, 
целекоксиб, еторикоксиб на моделі гострого загального охолодження. АСК та целекоксиб були 40 

вибрані як препарати порівняння спираючись на існуючі дані щодо їхньої фригопротекторної 
активності та відповідних ефективних доз [9]. 

Досліди проводили на 24 білих нелінійних мишах обох статей масою 20-22 г, яких 
утримували за стандартних санітарно-гігієнічних умов у віварії Центральної науково-дослідної 
лабораторії Національного фармацевтичного університету. Під час виконання експерименту 45 

дотримано норми та принципи, затверджені Гельсінською декларацією щодо гуманного 
поводження з тваринами (2000 р.) та Директивою Ради Європейського Союзу щодо захисту 
тварин, що використовуються з науковою метою (2010 p.). 

Для моделювання гострої XT мишей вміщували до пластикових кліток без обмеження 
доступу до повітря та розташовували в морозильній камері "Nord Inter-300" (-18 °C) з прозорою 50 

кришкою. Інтегральний показник фригопротекторної дії - час життя тварин в умовах гострого 
охолодження. 

У дослідженні використовували такі препарати: таблетки Аспірин (діюча речовина: 
ацетилсаліцилова кислота; "Bayer", Німеччина), таблетки Целебрекс (діюча речовина: 
целекоксиб; "Pfizer", США), таблетки Аркоксія (діюча речовина: еторикоксиб; "Merck Sharp & 55 

Dohme B.V.», США). Таблетки подрібнювали та суспендували з додаванням твіну-80, вводили у 
вигляді водного розчину крізь зонд внутрішньошлунково (в/ш) в об'ємі 0,1 мл на 10 г маси тіла 
тварини у профілактичному режимі за 30 хв., до XT, як зазвичай прийнято в разі вивчення 
фригопротекторних властивостей [10]. Тварин розділили на 4 груп: 1 група - контрольна 
патологія (ХТ)(n=6); 2 група - АСК, 50 мг/кг+XT (n=6); 3 група - целекоксиб, 74 мг/кг+XT (n=6); 4 60 
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група - еторикоксиб, 10 мг/кг+XT (n=6). Спираючись на дані [3] обрано дозу АСК в 50 мг/кг як 
таку, що виявляє виразну фригопротекторну активність. 

Для статистичної обробки використовували Т-критерій Стьюдента та дисперсійний аналіз 
ANOVA у разі нормального розподілу, за його відсутності - U- критерій Манна-Вітні та критерій 
Краскела-Уолліса. Аналіз проводили за допомогою програми Statistica 13.5. Відмінності вважали 5 

статистично значущими за р<0,05 [11]. 
Результати дослідження наведені в Таблиці 1. 
 

Таблиця 1 
 

Час життя мишей за умов гострої XT  
 

Препарат 
Доза, 
мг/кг 

Час, хв. 
Відмінність 3 

контролем (%) 

М±m Me[Q1;Q3] М±m Me 

Контрольна 
патологія 

- 44,8±2,5 42[40;52] 0 0 

АСК 50 52,1±1,6* 53[49;57]* +16 +26 

Целекоксиб 74 52,9±2,2* 51[50;56]* +18 +21 

Еторикоксиб 10 57,5±0,34**/& 58[57;58]**/& +28 +38 

Примітка. *Вірогідно щодо групи контрольної патології, р<0,05. 
**вірогідно щодо групи контрольної патології, р<0,01; 
& вірогідно щодо групи АСК 50 мг/кг, р<0,05.  
 
Як видно з таблиці 1, АСК - не вибірковий інгібітор ЦОГ - спричинив помірний статистично 10 

значущий фригопротекторний ефект (+16 %). Аналогічно діяв селективний інгібітор ЦОГ-2 - 
целекоксиб (+18 %). Еторикоксиб спричинив виразніший фригопротекторний ефект, збільшивши 
тривалість життя тварин на 29,5 %, що, на відміну від целекоксибу, достовірно перевищує 
ефект "еталонного" фригопротектора АСК. 

Таким чином, результати свідчать, що еторикоксиб є високоефективним засобом 15 

профілактики XT. 
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