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ДОСЛІДЖЕННЯ ВПЛИВУ ДІАКАМФУ 
ТА ГЛІСУЛЬФАЗИДУ НА МОДЕЛІ 
ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЇ ІНСУЛІНОРЕЗИСТЕНТНОСТІ 

Наведені результати вивчення впливу діакамфу, глісульфазиду та їх сумісної дії на моделі ін-

сулінорезистентності у щурів, яку індукували утриманням тварин на дієті з високим вмістом 

жирів. Показано, що діакамф і глісульфазид знижують вміст глюкози у крові тварин з експери­

ментальною інсулінорезистентністю. Показано, що при одночасному введенні експерименталь­

ним тваринам діакамф і глісульфазид посилюють гіпоглікемічну дію один одного. 
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ВСТУП 
Цукровий діабет (ЦД) е дуже розповсюдже­

ним захворюванням. Чисельність хворих швид­
ко збільшується у всьому світі і на теперішній 
час, за даними ВООЗ, складає більше 190 млн 
осіб, а до 2015 року ця цифра може подвоїтись 
[8]. ЦД називають епідемією серед неінфекцій-
них захворювань. В Україні на ЦД хворіють 
більше 8 млн осіб. Чисельність хворих на ЦД 
складає 2 -5 % від усього населення земної кулі 
і продовжує постійно зростати. На теперішній 
час на ЦД 2 типу хворіє приблизно один з 50 лю­
дей. За визначенням ВООЗ (1999), ЦД — це гру­
па обмінних захворювань, які проявляються 
гіперглікемією і виникають у результаті пору­
шення секреції інсуліну, його дії або обох цих 
факторів. Сучасні монопрепарати, які викорис­
товуються для лікування ЦД 2 типу, спрямовані 
на пригнічення метаболічних процесів механіз­
му інсулінорезистентності [7]. Монотерапія цьо­
го захворювання є ефективною протягом нетри­
валого часу — у перші 5 -6 років захворювання, 
а в подальшому виникає необхідність комбінації 
з двох або більшої кількості препаратів з різним 
механізмом дії. Особливий інтерес викликають 
субстанции для лікування ЦД 2 типу, розроб­
лені вченими НФаУ — діакамф і глісульфазид. 
Механізм специфічної дії діакамфу проявляєть­
ся у гальмуванні метаболічних проявів синдро­
му інсулінорезистентності [1, 3]. Діакамф про­
являє цукрознижувальну та антиоксидантну 
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активність, збільшує чутливість до інсуліну, 
покращує толерантність до вуглеводів, пригні­
чує глюкогенез, сприяє зниженню функціональ­
ної напруги клітин, які продукують інсулін, та 
відновленню морфологічної структури панкреа­
тичних острівців. Він пригнічує початкові реак­
ції неферментативного гликозилювання і окси-
дативный стрес, знижує гіпертригліцеридемію, 
рівень вільних жирних кислот та атерогенної 
фракції холестерину. 

Глісульфазид, у свою чергу, стимулює сек­
рецію інсуліну шляхом зниження порогу чутли­
вості (3-клітин підшлункової залози до глюкози, 
підвищує чутливість до інсуліну і ступінь його 
зв'язування з клітинами-мішенями, збільшує 
вивільнення інсуліну, посилює вплив інсулі­
ну на поглинання глюкози м'язами і печінкою, 
гальмує ліполіз у жировій тканині, діє на другій 
стадії секреції інсуліну [2]. Викладені вище 
факти свідчать про те, що ці препарати можуть 
доповнювати дію один одного на роботу інсу-
лярного апарату організму, тому метою цього 
дослідження було вивчення гіпоглікемічної дії 
діакамфу та глісульфазиду, а також їх комбіна­
цій з метою розробки нового гіпоглікемічного 
препарату для лікування ЦД 2 типу. 

М А Т Е Р І А Л И ТА МЕТОДИ 
Дослідження проводили на самцях щурів 

лінії W i s t a r масою 200—230 г, які утримувалися 
на стандартному раціоні віварію. Тварин були 
поділені на дві групи: 1 — контрольні тварини, 
2 — тварини з експериментальною інсуліноре­
зистентністю. 
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Модель інсулінорезистентності в експери­
ментальній групі тварин викликали утриман­
ням на раціоні з високим (близько 60 %, замість 
11 % у контрольних тварин) вмістом ліпідів [5]. 
Глісульфазид, діакамф та їх комбінації вводили 
у шлунок тваринам з експериментальною інсулі-
норезистентністю. Забір крові у тварин проводи­
ли за рекомендаціями Стефанова [4] перед вве­
денням препарату та через 60, 120 хв, 4, 6, 8, 10, 
12, 14 і 24 години після введення. Вміст глюкози 
у периферичній крові тварин визначали глюко-
зооксидазним методом за допомогою стандарт­
них наборів реактивів. 

Статистичну обробку отриманих результатів 
проводили методами варіаційної статистики 
за допомогою стандартних пакетів програм Ехеї, 
Biostat та Sta t i s t i ca , а порівняння двох груп 
з нормальним розподілом — із застосуванням 
параметричного t-критерію Стьюдента. Розход­
ження вважали статистично значущими при 
Р<0,05. 

Утримання та використання лабораторних 
тварин відповідало «Загальноетичним принци­
пам експериментів на тваринах». 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА Ї Х ОБГОВОРЕННЯ 
Дослідження проводили на моделі тварин, 

яких утримували на раціоні з високим вмістом 
жиру, яка широко використовується для вив­
чення механізмів резистентності до інсуліну 
та для скринінгових досліджень дії препаратів 
для лікування ожиріння та ЦД [5, 6,]. Утриман­
ня тварин на раціоні з високим вмістом жирів 
призводить до підвищення базального рівня 
глюкози у крові, який складає 6,5±0,5 ммоль/л 
порівняно з 4,5±0,4 ммоль/л у контрольній 
групі тварин. 

Введення експериментальним тваринам 
глісульфазиду (рис. 1) приводило до зниження 
вмісту глюкози в крові протягом першої годи­
ни експерименту, який досягав мінімуму через 
4 год після введення речовини. Гіпоглікемічна 
дія спостерігалася протягом 10 год. Через 14 год 
після введення препарату рівень глюкози у крові 
експериментальних тварин вірогідно не відріз­
нявся від аналогічного показника в контрольній 
групі. Цукрознижувальна дія препарату спос­
терігалася при введенні глісульфазиду тваринам 
вже в дозі 15 мг/кг маси тіла. При збільшенні 
дози субстанції, яку вводили, гіпоглікемічний 
ефект збільшувався. Максимальна гіпоглікеміч­
на дія проявлялася в дозі 50 мг/кг маси тіла. 

При введенні діакамфу (рис. 2) зниження 
рівня глюкози в крові спостерігалося протягом 
першої год експерименту. Ця дія спостерігала­
ся протягом 4 год, а через 6 год після введення 
препарату рівень глюкози не відрізнявся від 
контрольних значень. Цукрознижувальна дія 
діакамфу носила дозозалежний характер, а мак­
симальна гіпоглікемічна дія проявлялася в дозі 
25 мг/кг маси тіла тварин. 

Було встановлено, що при одночасному вве­
денні експериментальним тваринам більш низь­
кої дози глісульфазиду та діакамфу, ніж мак­
симально ефективна доза цих препаратів вміст 
глюкози у крові піддослідних тварин вірогідно 
не відрізнявся порівняно з гіпоглікемічною дією 
глісульфазиду у дозі 50 мг/кг маси тіла тварин 
(рис. 2). Рівень глюкози у крові тварин з експе­
риментальною інсулінорезистентністю значно 
знижувався вже протягом першої години експе­
рименту та досягав мінімальних значень через 
4 год. Гіпоглікемічна дія спостерігалася протя­
гом 12 год, а потім рівень вмісту глюкози віро-
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Рис. 1. Вплив глісульфазиду та діакамфу на вміст глюкози у крові щурів (ммоль/л, М±т, п—7). 

* — Р контроль-дослід <0,05. 
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Рис. 2. Сумісна дія глісульфазиду та діакамфу на вміст глюкози у крові щурів (ммоль/л, М±т, п=7). 

* — Р контроль-дослід <0,05. 

гідно не відрізнявся від контрольних значень. 
Отримані результати свідчать про те, що при 
сумісній дії діакамф і глісульфазид посилюють 
гіпоглікемічну дію один одного. 

ВИСНОВКИ 
1. Встановлено, що діакамф і глісульфазид при­

зводять до зниження вмісту глюкози у крові 
щурів з експериментальною інсулінорезис-
тентністю, яку індукували утриманням тва­
рин на дієті з високим вмістом жирів. 

2. Показано, що при одночасному введенні ек­
спериментальним тваринам діакамф і глі­
сульфазид посилюють гіпоглікемічну дію 
один одного. 
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ИССЛЕДОВАНИЕ ВЛИЯНИЯ Д И А К А М Ф А И ГЛИСУЛЬФАЗИДА 
Н А МОДЕЛИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЙ ИНСУЛИНОРЕЗИСТЕНТНОСТИ 

Приведены результаты изучения влияния диакамфа, глисульфазида и их совместного 
действия на модели инсулинорезистентности у крыс, которую индуцировали содержа­
нием животных на диете с высоким содержанием жиров. Показано, что диакамф и гли-
сульфазид снижают содержание глюкозы в крови крыс с экспериментальной инсули-
норезистентностью. Показано, что при одновременном введении животным диакамф 
и глисульфазид усиливают гипогликемическое действие друг друга. 
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The results of study of d iacamf and g lysulphaside inf luence and the i r joint act ion on model 
insul in-res is tance at rats , induced by the contents of an ima ls keeped on a diet w i th the h igh 
contents of fats are g iven . It has been shown, that d iacamph and glysulphaside reduce the 
glucose contents i n rat blood under exper imenta l insu l in- res is tance . It has been also shown, 
that at s imultaneous admin i s t ra t i on by an a n i m a l d iacamf and glysulphaside strengthen 
hypoglycemic act ion each other. 
K e y words: d iacamph; g lysulphaside; insu l in - res i s tance ; glucose 

Адреса для листування: Надійшла до редакції: 
61002, м. Харків, вул. Мельникова, 12. 14.11.2009 
Національний фармацевтичний університет, 
кафедра біохімії 
Тел. (057) 7 0 6 - 3 0 - 9 9 


