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Резюме. У роботі представлені результати дослі-
джень інтенсивності ферментативного гідролізу аце-
тилхоліну в міокарді щурів фотоелектроколориметрич-
ним методом при моделюванні дифузного кардіоскле-
розу та мерказолілового гіпотиреозу. Описано деякі 
особливості даного методу, що дозволяє використову-
вати його для досліджень інтенсивності ферментатив-

ного гідролізу ацетилхоліну в тканині міокарда. Вияв-
лено статеві та вікові відмінності загальної холінестера-
зної активності міокарда в різних відділах серця при 
даних експериментальних моделях. 
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Вступ. Протягом останніх десятиліть набуває 
більшої актуальності проблема регуляції серцевої 
діяльності автономною нервовою системою в умо-
вах розвитку патології серця. Медіатору парасим-
патичної ланки ацетилхоліну (АХ) належить про-
відна роль у передачі нервового збудження, перед-
усім у холінергічних синапсах [1]. Вивчення його 
метаболізму, а особливо інтенсивності фермента-
тивного гідролізу, є важливим предметом дослі-
джень у галузі сучасної медицини. 

Інтенсивність ферментативного гідролізу 
АХ оцінюють за загальною холінестеразною ак-
тивністю міокарда (ЗХЕА). Саме ЗХЕА міокарда 
є чинником, який визначає інтенсивність параси-
мпатичних впливів на серце і робочу концентра-
цію АХ у синапсах інтрамуральних гангліїв, а 
також між закінченням постгангліонарних воло-
кон і клітинами провідної системи серця. Актив-
ність ферментативного гідролізу АХ впливає на 
ефективність вагусної імпульсації, регулюючи 
кількість нейротрансмітера, що досягає постсина-
птичної мембрани [6, 7]. Вона – своєрідний обме-
жувач надмірної парасимпатичної імпульсації на 
пейсмекери синоатріального вузла. 

Мета дослідження. Вивчити та аналізувати 
результати дослідження ЗХЕА передсердь і шлу-
ночків міокарда статевонезрілих та статевозрілих 
щурів різної статі, отриманих модифікованим фо-
тоелектроколориметричним методом, при моде-
люванні дифузного кардіосклерозу та гіпотиреозу.  

Матеріал і методи. Активність ферментати-
вного гідролізу АХ визначали в міокарді перед-
сердь та шлуночків модифікованим методом, 
адаптованим для визначення ЗХЕА у тканинах, 
беручи за основу методику визначення активнос-
ті холінестерази на фотоелектроколориметрі (Дж. 
Флейшера і Е. Поупе в модифікації Н.Н. Пушкі-
ної і Н.В. Клімкіної) [2]. Враховуючи власний 
досвід, отриманий у результаті досліджень ЗХЕА 
міокарда при експериментальних моделях серце-
вої та ендокринної  патології, внесено деякі тех-
нічні зміни і доповнення, які, власне, дозволяють 
використовувати дану методику для вивчення 
ЗХЕА в різних тканинах, а не тільки в цільній 
крові, де відображається сумарна активність си-

роваткової холінестерази (бутирилхолінестераза, 
псевдохолінестераза) та еритроцитарної холінес-
терази (справжня ацетилхолінестераза). На відмі-
ну від вищезгаданого методу, який слугував  про-
тотипом, при визначенні ЗХЕА тканини міокарда 
особливу увагу слід звернути на етап приготуван-
ня гомогенату міокарда, на якому серце потрібно 
ретельно відмивати від крові фізіологічним роз-
чином натрію хлориду для того, щоб на результа-
ти не впливала наявність сироваткової та еритро-
цитарної холінестерази, а також пропустити етап 
додавання розчину сапоніну, який викликає гемо-
ліз еритроцитів.  

Визначення активності холінестераз прово-
дять по кількості негідролізованого АХ, яку вимі-
рююють при дії лужного розчину гідроксиламін-
хлориду з утворенням ацетилгідроксамової кис-
лоти, яка в кислому розчині дає з хлорним залі-
зом кольорову реакцію. Інтенсивність забарвлен-
ня залежить від концентрації негідролізованого 
АХ. 10 % гомогенат тканини передсердь і шлуно-
чків (окремо) серця на основі фосфатного буфера 
(рН=7,2) екстрагували 1 год при кімнатній темпе-
ратурі, 30 хв центрифугували при 3000 об./хв і 
використовували надосадову рідину. Контрольна 
і дослідна пробірки містили по 0,8 мл бідисти-
льованої води та 0,2 мл екстракту. У дослідну 
пробірку додавали ще 1 мл 0,07 % розчину аце-
тилхоліну хлориду, приготовленого на основі 
фосфатного буфера, що містив 4 мкмоль АХ. 
Проби інкубували 1 год у термостаті при темпе-
ратурі 38 оС. Далі, у дослідну пробірку для при-
пинення реакції, додавали 4 мл лужного гідро-
ксиламіну, ретельно перемішуючи, а вміст конт-
рольної переливали в заготовлену пробірку з су-
мішшю 4 мл лужного гідроксиламіну і 1 мл 
0,07 % розчину АХ хлориду. Через 3 хв послідов-
но уводили по 2 мл HCl та FeCl3, а ще через 10 хв 
фільтрат фотоколориметрували при довжині хви-
лі 540 нм. Контроль на колір реактивів містив усі 
реагенти, додані в зворотному порядку. Спочатку 
розраховували відсоток гідролізу АХ за форму-
лою: ВГ=(ЕК–ЕД)/ЕК·100, де ВГ– відсоток гідролі-
зу АХ; ЕК – екстинція контролю; ЕД – екстинція 
дослідної проби. Потім визначали кількість гід-
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ролізованого АХ у ммоль/(кг·год), що була про-
порційною активності гідролізу, знаючи, що 1 мл 
0,07 % розчину ацетилхоліну хлориду, приготов-
леного на основі фосфатного буфера, містив  
4 мкмоль АХ. 

За вищевказаною методикою нами проведе-
но дослідження ЗХЕА міокарда передсердь і 
шлуночків щурів в умовах двох експерименталь-
них моделей: дифузного кардіосклерозу (ДКС) 
(статевозрілі тварини) та гіпотиреозу, викликано-
му згодовуванням мерказолілу в дозі 75 мг/кг 
маси тіла протягом 10 діб (статевонезрілі твари-
ни) [3]. 

При моделюванні ДКС досліди провели на 48 
статевозрілих білих нелінійних щурах різної статі 
віком 4,0-5,0 місяця, яких розподілили на шість 
груп. Дві групи тварин слугували контролем (самці 
і самки), а решту тварин було взято для моделюван-
ня ДКС, яким проводилося дослідження інтенсив-
ності ферментативного гідролізу АХ у ранньому 
періоді розвитку патології (на 1 та 24 год з моменту 
останнього уведення препаратів).  

Експериментальний гіпотиреоз моделювали 
на 40 статевонезрілих щурах-самцях, віком 1,5-
2,0 місяця, шляхом перорального уведення мер-
казолілу в дозі 75 мг/кг маси тіла протягом 10 
діб. Група контрольних статевонезрілих щурів-
самців складала 20 тварин. 

Усі експерименти проводилися з дотриман-
ням принципів “Європейської конвенції про за-
хист хребетних тварин, які використовуються для 
експериментальних та інших наукових ці-
лей” (Страсбург, 1985), ухвалених Першим наці-
ональним конгресом з біоетики (Київ, 2001) [4]. 
Результати оброблено параметричними методами 
варіаційної статистики з визначенням t-критерію 
Стьюдента.   

Результати дослідження та їх обговорення. 
При дослідженні ферментативного гідролізу АХ 
за ЗХЕА передсердь і шлуночків в умовах розви-
тку ДКС встановлено, що на 1 год розвитку ДКС 
ЗХЕА передсердь самців зменшилась на 6,3 % 
(р<0,02) (рис. 1), а через добу – на 13,5 % 
(р<0,002).  

У міокарді шлуночків самців на 1 год моде-
лювання ДКС пригнічення активності гідролізу 
АХ становило 12,7 % (р<0,01) (рис. 2), а через 24 
год – 39,3 % (р<0,001). 

ЗХЕА самок в умовах розвитку патології 
змінювалася однонапрямлено з відповідним по-
казником самців, проте більш виражено. На 1 год 
моделювання ДКС ЗХЕА передсердь у самок 
зменшилася на 14,6 % (р<0,01), а через 24 год – 
на 22,6 % (р<0,001). У міокарді шлуночків самок, 
яким моделювали ДКС, на 1 год розвитку патоло-
гії спостерігалося зменшення ЗХЕА на 24,3 % 
(р<0,01). Показник ЗХЕА продовжував зменшу-
ватися до 24 год моделювання даної патології і 
був меншим від аналогічного показника контро-
льних самок на 57,5 % (р<0,001).  

Цікавим виявився результат аналізу ЗХЕА у 
різних відділах серця. Так, у контрольних самців 

спостерігалася більша ЗХЕА у передсердях на 
30,8 % (р<0,001), а в контрольних самок – на 
56,6 % (р<0,001). Це вказує на те, що ЗХЕА міо-
карда зменшувалася в напрямку від передсердь 
до шлуночків відповідно до густоти залягання 
нервових структур у даних відділах серця. 

Дана серія експериментів підтвердила також 
деякі статеві відмінності в метаболізмі АХ, зок-
рема, в активності ферментативного гідролізу 
парасимпатичного медіатора. ЗХЕА міокарда 
передсердь у групі контрольних статевозрілих 
самок була на 10,1 % (р<0,01) більшою, ніж у 
самців (рис. 1). Аналіз ЗХЕА міокарда шлуночків 
контрольних тварин показав, що в групі самок 
ЗХЕА виявилася меншою, ніж у самців на 8 % 
(р<0,05) (рис. 2). Ця статева відмінність проявля-
ється і в умовах патології, адже порівняння ЗХЕА 
міокарда між тваринами різної статі в умовах 
початкового періоду розвитку ДКС показало, що 
в самок спостерігалося більш виражене пригні-
чення інтенсивності ферментативного гідролізу 
АХ у міокарді передсердь і шлуночків, ніж у сам-
ців. Це лежить в основі деяких статевих патоге-
нетичних особливостей перебігу модельованої 
патології. 

У серії досліджень ЗХЕА міокарда при моде-
люванні мерказолілового гіпотиреозу в статево-
незрілих щурів отримані результати також проде-
монстрували неоднорідність передсердь і шлуно-
чків за їх ферментативними характеристиками. У 
контрольних тварин міокард передсердь розщеп-
лював АХ із швидкістю 75,0±5,3 ммоль/год у 
перерахунку на 1 кг маси досліджуваної тканини. 
ЗХЕА шлуночків виявилася нижчою, порівняно з 
передсердями, в 1,6 раза (р<0,05).  

У динаміці експериментального гіпотиреозу 
відмічалося підвищення інтенсивності фермента-
тивного гідролізу АХ передсердь і шлуночків, 
особливо на 5-у добу експерименту, коли ЗХЕА в 
передсердях зросла на 70,9 % (р<0,001), порівня-
но з контролем, а в шлуночках – на 105,3 % 
(р<0,001). Подальший розвиток патології, незва-
жаючи на насичення організму щурів мерказолі-
лом, супроводжувався поступовим зменшенням 
інтенсивності ферментативного гідролізу АХ. 
Так, на 10-у добу гіпотиреозу ЗХЕА передсердь 
зменшилася на 9,7 % (р<0,01), але перевищувала 
показник контролю на 54,4 % (р<0,001).  

Щодо вікових особливостей активності до-
сліджуваного ферменту, то в статевонезрілих 
щурів-самців ЗХЕА передсердь виявилася ниж-
чою, ніж у статевозрілих в 1,8 раза (р<0,001), у 
шлуночках – у 2,2 раза (р<0,001). Відомо, що 
парасимпатичний відділ автономної нервової 
системи остаточно дозріває в постнатальному 
періоді [5]. Зокрема, зростає сумарна активність 
холінестерази міокарда і відбувається перебудова 
ферментативної системи. Так, у щурів протягом 
перших чотирьох діб після народження в тканині 
атріовентрикулярного вузла міститься переважно 
бутирилхолінестераза, і лише після 12-ї доби по-
чинає домінувати ацетилхолінестераза. Саме в 
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Рис. 1. Загальна холінестеразна активність міокарда передсердь статевозрілих самців і самок щурів при моделюванні 
дифузного кардіосклерозу 
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Рис. 2. Загальна холінестеразна активність міокарда шлуночків статевозрілих самців і самок щурів при моделюванні 
дифузного кардіосклерозу 

цей період у міокарді правого передсердя з’явля-
ються нервові волокна, зв’язані з атріовентрику-
лярним вузлом. 

Висновки 
1. Фотоелектроколориметричний метод ви-

значення загальної холінестеразної активності 
міокарда є доступним, надійним і дуже інформа-
тивним методом оцінки інтенсивності фермента-
тивного гідролізу ацетилхоліну в міокарді щурів і 
може використовуватися при експериментальних 
дослідженнях серцевої та ендокринної патології. 

2. Моделювання дифузного кардіосклерозу в 
статевозрілих щурів супроводжується зменшен-
ням активності ферментативного гідролізу аце-
тилхоліну в міокарді передсердь і шлуночків у 
ранньому періоді розвитку даної патології. 

3. Існує статева відмінність у зміні метаболі-
зму ацетилхоліну в ранньому періоді дифузного 
кардіосклерозу, що проявляється більш вираже-
ним пригніченням загальної холінестеразної ак-
тивності міокарда в міокарді передсердь і шлуно-
чків самок, ніж самців.  

4. Виявлено нижчий рівень обміну ацетилхо-
ліну в серці статевонезрілих щурів, порівняно з 

дорослими, що свідчить про незавершеність у 
них формування холінергічних механізмів регу-
ляції серцевої діяльності. 

Перспективи подальших досліджень. Вва-
жаємо доцільним проведення подальших дослі-
джень інтенсивності ферментативного гідролізу 
ацетилхоліну в міокарді щурів у статевому та 
віковому аспектах при моделюванні ендокринної 
патології та серцевої патології. Для комплексної 
оцінки метаболічних процесів у міокарді в умо-
вах досліджуваної патології необхідно також  
дослідити вміст ацетилхоліну. 
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ОПРЕДЕЛЕНИЕ ИНТЕНСИВНОСТИ ФЕРМЕНТАТИВНОГО ГИДРОЛИЗА  
АЦЕТИЛХОЛИНА В МИОКАРДЕ КРЫС В УСЛОВИЯХ РАЗВИТИЯ СЕРДЕЧНОЙ  

И ЭНДОКРИННОЙ ПАТОЛОГИИ 

Г.С. Сатурская, Н.Я. Потиха, В.Е. Пелых 
Резюме. В работе представлены результаты исследований интенсивности ферментативного гидролиза ацетил-

холина в миокарде крыс фотоэлектроколориметрическим методом при моделировании диффузного кардиосклероза 
и мерказолилового гипотиреоза. Описаны некоторые особенности данного метода, что позволяет использовать его 
для исследований интенсивности ферментативного гидролиза ацетилхолина в ткани миокарда. Выявлены половые 
и возрастные различия общей холинэстеразной активности миокарда в различных отделах сердца при данных экс-
периментальных моделях. 

Ключевые слова: сердце, ацетилхолинэстераза, гипотиреоз, диффузный кардиосклероз. 

DETERMINATION OF THE INTENSITY OF ACETYL CHOLINE ENZYMATIC  
HYDROLYSIS IN THE RAT MYOCARDIUM UNDER THE CONDITIONS  

OF CARDIAC AND ENDOCRINE PATHOLOGY  

H.S. Saturs’ka, N.Ya. Potikha, V.Ye. Pelykh 
Abstract. The results of an investigation of the intensity of acetyl choline enzymatic hydrolysis in the rat myocardium 

by means of the photoelectrocolorimetric method, while modelling diffuse cardiosclerosis and merkazolil hypothyroidism, 
are presented in this paper. Some features of this method are described, enabling to use this method for investigations of the 
intensity of acetyl choline enzymatic hydrolysis in the myocardial tissue. Sex and age differences of the total cholinesterase 
activity of the myocardium have been revealed in different parts of the heart in these particular experimental models. 

Key words: heart, acetylcholinesterase, hypothyroidism, diffuse cardiosclerosis.  
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