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Проведене експериментальне вивчення гастропротекторної активності альтану та елагової кислоти 
— препаратів з нової групи рослинних антиоксидантів на основі елаготанінів у порівнянні з відомими 
біофлавоноїдними антиоксидантами кверцетином і силібором на моделі експериментальної виразки 
шлунка у білих щурів. Встановлений виражений гастропротекторний ефект елаготаніновмісних 
препаратів у дозі 1 мг/кг, що підкреслює їхню перевагу у порівнянні з кверцетином та силібором, 
умовнотерапевтична доза яких в аналогічних дослідах становила 5 мг/кг та 25 мг/кг відповідно. 
Отримані результати підтверджують доцільність пошуку нових антиоксидантів-гастропротекторів 
у групі рослинних елаготанінів. 

Публікації останніх років, 
присвячені особливостям 

патогенезу виразкової хвороби 
шлунка (ВХШ), доводять, що про-
ліферативні і секреторні процеси 
у слизовій оболонці гастродуоде-
нальної зони у разі патології суп
роводжуються інтенсифікацією пе-
рекисного окиснення ліпідів (ПОЛ) 
та пригніченням антиоксидантно
го захисту (АОЗ). Саме тому вва
жається доцільним застосування 
у комплексній та мототерапії ВХШ 
препаратів з антиоксидантним ме
ханізмом дії [3, 5, 6, 7, 8]. Серед 
останніх на вітчизняному фарма
цевтичному ринку окрему нішу 
посідає новий елаготаніновміс-
ний препарат "Альтан", розроб
лений вченими НФаУ у співро
бітництві з фахівцями Борщагів-
ського хіміко-фармацевтичного за
воду та впроваджений у промис
лове виробництво і медичну прак
тику [8]. Висока терапевтична 
ефективність альтану, його без
печність при тривалому застосу
ванні стали підґрунтям для роз
ширення пошуку нових антиокси
дантів у групі рослинних дубиль

них речовин, зокрема елаготані
нів. На особливу увагу у цьому 
спрямуванні заслуговує елагова 
кислота, яка у природі виступає 
агліконом елаготанінів та біоло
гічна активність якої висвітлена 
у цілій низці літературних дже
рел [9, 10]. Метою представленої 
роботи стало порівняльне дослід
ження противиразкової активно
сті альтану та елагової кислоти, 
а також відомих біофлавоноїдних 
препаратів-антиоксидантів квер
цетину і силібору, які разом з 
дубильними речовинами нале
жать до класу рослинних полі
фенолів. 

Матеріали та методи 

Експеримент виконаний на без-
породних білих щурах-самках ма
сою 180-220 г, які були сформо
вані у групи наступним чином: 1 
група — інтактний контроль; 2 
група — контрольна патологія; З, 
4, 5, 6 групи — тварини, які на 
тлі змодельованої патології пер-
орально отримували впродовж 
усього терміну експерименту до
сліджувані препарати в умовно 

терапевтичних дозах: альтан та 
елагову кислоту у дозі 1 мг /кг , 
кверцетин — у дозі 5 мг /кг , си-
лібор — у дозі 25 мг /кг . Відтво
рення експериментальної вираз
ки шлунка у щурів з групи кон
трольної патології та у групах із 
застосуванням препаратів здійс
нювали за допомогою оцтової кис
лоти в умовах гострих дослідів. 
Після 24-годинного голодування 
без обмеження доступу до води 
дослідних тварин наркотизували 
1% розчином барбамілу, здійс
нювали лапаротомію і під сероз
ний шар стінки шлунка вводили 
0,05 мл 30% розчину оцтової кис
лоти. Спостереження за тварина
ми та введення препаратів після 
моделювання виразкового ура
ження шлунка здійснювали про
тягом 12 діб [2]. Після завершен
ня експерименту білі щури усіх 
груп підлягали евтаназії під ефір
ним наркозом. Для подальшого 
дослідження забирали кров та 
екстирпували шлунки, які дослід
жували макроскопічно, розрахо
вуючи площу виразкових дефек
тів S у мм . Противиразкову ак
тивність досліджуваних препара
тів оцінювали за їхньою здатні
стю зменшувати площу виразок 
у лікованих тварин порівняно з 
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Таблиця 1 
Противиразкова активність альтану, елагової кислоти, кверцетину і силібору 

на моделі оцтовокислої виразки шлунка у білих щурів (п=7) 

Показник 
Я ослідні групи тварин 

Показник контрольна 
патологія 

патологія+альтан, 
1 мг/кг 

патологія+елагова 
кислота, 1 мг/кг 

патологія+кверце-
тин, 5 мг/кг 

патологія+силібор, 
25мг/кг 

Площа виразок, мм 2 32,8+5,3 9,8±2,5* 9,9±2,5* 11,3+3,5* 16,4±2,3 

Противиразкова 
активність, % - 70,2 69,9 65,5 50,0 

Примітки: 
1) * — розбіжність вірогідна порівняно з контрольною патологією (р<0,05); 
2) п — кількість тварин у групі. 

тваринами із групи контрольної 
патології. За допомогою біохіміч
них методів у гомогенатах ткани
ни шлунка та у крові визначали 
показники інтенсивності процесу 
ПОЛ — вміст дієнових кон'юга-
тів(ДК), ацилгідроперекисів (АГП), 
малонового діальдегіду (МДА) та 
стану антиоксидантної системи 
— вміст відновленого глутатіону 
(ВГ), активність ферменту супер-
оксиддисмутази (СОД) [1]. 

Результати та їх 
обговорення 

Формування експерименталь
ної виразки у щурів з групи конт
рольної патології знайшло відоб
раження як у макроскопічній кар
тині слизової оболонки шлунка 
(СОШ), так і у значеннях обра
них біохімічних показників. Візу
ально у щурів з групи контроль
ної патології спостерігали великі 
кратероподібні виразкові дефек
ти з грануляційним валом по пе
риметру. Діаметр виразок у пере
важної більшості тварин досягав 
5,0-6,0 мм, площа виразкового 
ураження становила 32,8+5,3 мм 
(табл. 1). Інтенсифікація ПОЛ про
явилася вірогідним, до інтактного 
контролю, зростанням вмісту про
дуктів переокиснення ліпідів — 
ДК, АГП і МДА у крові та тканині 
шлунка (табл. 2). Відзначалось і 
наочне виснаження провідних ком
понентів АОЗ — вірогідне зни
ження вмісту ВГ та пригнічення 
активності СОД (табл. 2). Отри
мані результати цілком підпада
ють під тлумачення вільноради-
кальної концепції патогенезу ВХШ. 
У разі впливу екзогенного агре
сивного фактора (оцтової кисло

ти) відбувається формування ло
кального осередку запалення та 
некрозу з типовими проявами гі
поксії. Саме гіпоксія в уражених 
ділянках слизової оболонки шлун
ка сприяє генерації неповністю 
редукованих активних метаболі
тів кисню. Активне використання 
у зонах гіпоксії найважливішого 
енергетичного джерела клітини 
— АТФ спричиняє накопичення 
аденілових мононуклеотидів і зу
мовлену цим незворотну конвер
сію ксантиндегідрогенази у ксан-
тиноксидазу. Остання бере участь 
у окисненні пуринових основ і ще 
більшою мірою підвищує накопи
чення супероксиданіонів, які вис
тупають провідними чинниками 
ініціації ПОЛ. Руйнування слизо
вого бар'єру шлунка внаслідок 
деструкції клітинних мембран при
зводить до ретродифузії іонів Н+, 
які безпосередньо ушкоджують 
слизовий епітелій. З іншого боку, 
ретродифузія Н+ стимулює роз
виток внутрішньоклітинного аци
дозу, зменшення кровотоку і по
силення гіпоксії, тобто коло за
микається. Гіперпродукція супер¬
оксидного аніон-радикалу супро
воджується виснаженням чільно
го інактиватора згаданої реактив
ної форми кисню, тобто ферменту 
супероксиддисмутази. Роль безпо
середнього детоксиканта актив
них метаболітів кисню належить 
також відновленому глутатіону, 
котрий, попри згадане, забезпе
чує функціонування системи ан-
типероксидних глутатіонних фер
ментів [4, 7]. Тобто при ВХШ 
одночасно з інтенсифікацією ПОЛ 
зрушень зазнає й система АОЗ, 
що проявляється насамперед у 

зниженні функціональної актив
ності як неферментативної (ВГ), 
так і ферментативної (СОД) лан
ки. Таким чином, отримані ре
зультати підтверджують наявність 
ПОЛ-зумовлених механізмів фор
мування виразкового ушкоджен
ня СОШ при моделюванні експе
риментальної оцтовокислої вираз
ки шлунка у білих щурів. 

Аналіз результатів ефективно
сті застосування рослинних анти
оксидантів при експерименталь
ній виразці шлунка показав пев
ну тотожність характеру та ви
разності дії обох елаготаніновміс-
них препаратів, умовно терапев
тична доза яких становила 1 мг/кг. 
Нормалізація макроскопічної кар
тини СОШ під впливом альтану і 
елагової кислоти дозволила оці
нити їхню противиразкову актив
ність на рівні 70% (табл. 1). Про
те у випадку з елаговою кислотою 
відзначалась більша варіабельність 
показника площі виразкового де
фекту ніж у тварин, лікованих 
альтаном. Застосування елагової 
кислоти подібно до альтану, позна
чилось вірогідно розбіжним від зна
чень контрольної патології змен
шенням вмісту продуктів ліпопе-
роксидації, підвищенням актив
ності СОД і виразною тенденцією 
до збільшення рівня ВГ у крові 
тварин. Вплив елагової кислоти на 
біохімічні показники стану П О Л / 
АОС у тканині шлунка також 
можна порівняти з таким у аль
тану, хоча в останньому випадку 
відзначалось дещо виразніше при
гнічення утворення первинних про
дуктів ПОЛ — ДК і АГП (табл. 2). 

В умовах оцтовокислого ура
ження шлунка досить ефектив-
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Таблиця 2 
Дослідження впливу альтану, елагової кислоти, кверцетину і силібору на показники стану 

ПОЛ/АОС при моделюванні оцтовокислої виразки шлунка у білих щурів (п=7) 

Показних 
Дослідні групи тварин 

Показних інтактний 
контроль 

контрольна 
патологія 

патологія+аль-
тан, 1 мг/кг 

патологія+елагова 
кислота, 1 мг/кг 

патологія+квер-
цетин, 5 мг/кг 

патологія+силї-
бор, 25 мг/кг 

У крові 

ДК, мкмоль/л 0,020±0,00 0,050±0,007* 0,020±0,003** 0,020±0,004** 0,030±0,004** 0,040±0,006 

АГП, AD233/inui 0,49±0,04 0,99±0,05* 0,56±0,04** 0,66±0,08** 0,69±0,11** 0,85±0,08* 

МДА, мкмоль/л 0,27+0,04 0,76+0,05* 0,48±0,06*/** 0,43+0,04*/** 0,36±0,06** о,45±о,оз*/** 

ВГ, мг% 13,68+1,41 6,72+0,92* 9,85±1,22 10,94+1,53 8,44±0,76* 6,09±0,61* 

Активність 
СОД, ум.од. 1,38±0,16 0,84+0,08* 1,31±0,11** 1,29+0,11** 1,18±0,13** 0,94±0,16 

У гомогенаті шлунка 

ДК, мкмоль/г 2,73±0,33 5,03±0,67* 3,21±0,48** 3,57±0,38 3,57±0,44 4,71 ±0,35* 

АГП, ДОгзз/іил 1,27±0,13 3,51+0,41* 1,89+0,21** 2,08+0,25*/** 2,4з±о,з2*/** 2,79±0,30* 

МДА, мкмоль/л 23,93±4,55 42,67+4,84* 28,02±3,94** 27,47±3,58** 30,04+3,94 43,22±5,37* 

ВГ, мг% 40,48±3,00 18,60+2,45* 27,19±2,44*/** 26,88±2,75*/** 29,54±з,об*/** 

Активність 
СОД, ум.од. 2,08±0,17 1,20±0,14* 1,88±0,10** 1,79±0,10** 1,70±0,12** 1,37±0,08* 

Примітки: 
1) * — розбіжність вірогідна порівняно з інтактним контролем (р<0,05); 
2) ** — розбіжність вірогідна порівняно з контрольною патологією (р<0,05); 
3) п — кількість тварин у групі. 

ним виявилось застосування біо-
флавоноїдних препаратів кверце
тину у дозі 5 мг /кг та силібору 
у дозі 25 мг/кг . За зменшенням 
площі виразкового дефекту на 
СОШ противиразковий ефект квер
цетину досягав 65,5%, а силібору 
— 50% (табл. 1). Гальмування 
процесу ПОЛ під впливом кверце
тину відобразилось вірогідним до 
значень контрольної патології змен
шенням у крові вмісту АГП, ДК і 
МДА, а також вмісту АГП у го
могенаті шлунка. З боку складо
вих АОЗ при застосуванні квер
цетину більш наочною була нор
малізація відповідних показників 
(ВГ та СОД) у тканині шлунка 
(табл. 2). Загалом за більшістю 
досліджених показників противи
разковий ефект кверцетину у дозі 

5 мг/кг можна співставити з ефек
том елаготаніновмісних препар
атів у дозі 1 мг/кг . 

Зміни біохімічних показників 
при застосуванні силібору носи
ли характер виразної тенденції 
порівняно з контрольною пато
логією. Найвірогіднішою була ли
ше нормалізація вмісту МДА у 
сироватці крові та ВГ у гомоге
наті шлунка, хоча й ці показники 
залишались вірогідно розбіжни
ми з інтактними значеннями. 

ВИСНОВКИ 
1. В умовах експерименталь

ної виразки шлунка у білих щурів 
доведений противиразковий ефект 
елагової кислоти, яка поряд з 
відомим гастропротектором аль-
таном належить до групи елаго
таніновмісних препаратів. 

2. Терапевтичний ефект ела
гової кислоти, як і альтану, де
термінується коригуючим впли
вом на процес аномальної ліпопе-
роксидації. 

3. За більшістю досліджених 
показників противиразкова дія біо-
флавоноідного антиоксиданта квер
цетину порівнюється з такою ела
готаніновмісних препаратів. Про
те, на користь останніх свідчить 
застосування їх у дозі, у 5 разів 
меншій за умовнотерапевтичну до
зу кверцетину. 

4. Застосування силібору у до
зі 25 мг /кг при експерименталь
ній виразці шлунка доводить на
яву у фармакодинаміці зазначе
ного біофлавоноїдного препарату-
гепатопротектора гастропротектор-
них властивостей. 
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Інформаційне повідомлення відділу фармакологічного нагляду 
Державного фармакологічного центру МОЗ України 

Про побічну дію препарату "Фебіхол" (капе, по 100 мг) виробництва фірми "Словакофарма" 
(Словакія) 

У хворого 34 років на хронічний гепатит, гіперкінетичну дискінезію призначення в комплексній 
фармакотерапії (одночасно хворий отримував глюкозу, вітамін С) фебіхолу (перорально по 0,2 г 3 рази 
на добу) на 7 день після першого прийому призвело до появи болю у правому підребер'ї. При проведенні 
біохімічного дослідження крові виявлено підвищення трансаміназ. Препарат був відмінений. Зазначені 
явища зникли без наслідків. З анамнезу відомо, що 14 років тому хворий переніс вірусний гепатит. 

Алергологічний анамнез не обтяжений. Будь-які незвичайні реакції на ліки або хімічні речовини в 
минулому не відомі. 

Інформація надійшла від Кримського регіонального відділення ДФЦ МОЗ України. 

Про побічну дію препарату "Тріомбраст" (60% р-н д / і , амп. по 20 мл) виробництва ВАТ "Фармак" 
У хворої 12 років на правосторонній гідронефроз ІІ-ІИ ст. після однократного введення тріомбрасту 

(внутрішньовенно 30 мл) з'явились плямисті висипання на шкірі обличчя, тулуба, кінцівок, набряк правої 
повіки. Препарат був відмінений. Додатково призначений преднізолон, натрію тіосульфат. Зазначені 
явища зникли без наслідків. 

Алергологічний анамнез не обтяжений. Будь-які незвичайні реакції на ліки або хімічні речовини в 
минулому не відомі. 

Інформація надійшла від Кримського регіонального відділення ДФЦ МОЗ України. 

Про побічну дію препарату "Інфезол®40" (пор. д/ інф.) виробництва фірми "Berlin-Chemie A G 
(Menarini Group)" (Німеччина) 

У хворого 26 років із термічним опіком, опіковою хворобою в стадії септикотоксемії призначення в 
комплексній фармакотерапії (одночасно пацієнт отримував цефтріаксон, глюкозу, реосорбілакт, альбумін, 
трентал, контрикал, рибоксин, аскорбінову кислоту) інфезолу ®40 (внутрішньовенно по 400 мг 1 раз на 
добу) після першого введення призвело до серцебиття, ознобу, збудження, підвищення температури тіла 
до 38°С. Препарат був відмінений. Додатково призначений гідрокортизон, димедрол, хлористий кальцій. 
Зазначені явища зникли без наслідків. 

З анамнезу відомо, що у хворого спостерігалась алергійна реакція у вигляді кропивниці на анальгін. 
Інформація надійшла від Тернопільського регіонального відділення ДФЦ МОЗ України. 


