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THE EFFECT OF АNTIOXIDANT PROPERTIES OF QUERCETIN-CORVITIN  
ON THE COURSE OF ACUTE EXPERIMENTAL RENAL INSUFFICIENCY 

O.M.Gоroshko, M.N.Нaras 
Abstract. The effect of the antioxidant properties of corvitin on the course of acute renal failure caused by on intra-

muscular injection of 50% glycerin solution was studied in an experiment on albino rats. Corvitin was injected intraperito-
neally in a single dose of 8 mg/kg in 40 minutes after glycerin administration. Corvitin has been proved to possess complex 
nephroprotective properties at the expense of antioxidant system activation. 
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Резюме. В експерименті на нелінійних білих щу-
рах молодого та статевозрілого віку з різним типом 
метаболізму вивчались особливості нітратної інтокси-
кації на рівні порогових доз. Показано, що тварини 
молодого віку є більш схильними до впливу нітрату 
натрію. „Швидкий” тип метаболізму є біомаркером 

схильності до розвитку метгемоглобінемії незалежно 
від віку. Для „повільних” метаболізаторів додатковим 
маркером нітратної інтоксикації може слугувати конце-
нтрація середніх молекул у крові. 

Ключові слова: нітратна інтоксикація, тип мета-
болізму, вікова чутливість, біомаркер схильності. 

Вступ. Нітрати вже тривалий час є одними з 
пріоритетних полютантів території України 
[3,12]. Вивченню і нормуванню токсичної дії цих 
сполук присвячено багато наукових праць. Однак 
сучасне регламентування нітратів не завжди вра-
ховує схильність найбільш вразливих верств на-
селення, так званих „груп ризику”. Особливо це 
стосується дітей та підлітків, адже відомо, що 
зростаючий організм є вразливішим до дії бага-
тьох токсикантів, зокрема нітратів [10]. Важливе 
значення для визначення груп ризику за схильні-
стю до токсичної дії хімічних речовин, з якими 
контактує людина, має генетично детермінова-
ний поліморфізм активності детоксикаційних 
систем організму. Так, відомо, що статевозрілі 
тварини зі „швидким” типом ацетилювання є 
більш схильними до комбінованої підгострої ніт-
ратно-кадмієвої інтоксикації [5], „швидкий” тип 
ацетилювання є біомаркером схильності до роз-
витку пневмоконіозу у зварювальників [7] тощо. 

Мета дослідження. Провести гігієнічну оці-
нку біомаркерів ефекту та схильності до нітрат-
ної інтоксикації на рівні порогових доз у віково-
му аспекті. 

Матеріал і методи. Досліди проводили на 
аутбредних щурах-самцях двох вікових груп: 36 
молодих (віком 1,5 міс.) та 24 статевозрілих (віком 
6 міс.), яких утримували за стандартних умов віва-
рію відповідно до загальноприйнятих в експери-
ментальній практиці методик, з дотриманням ви-

мог біоетики, відповідно до положень Європейсь-
кої Конвенції щодо захисту хребетних тварин, які 
використовуються з дослідницькими та іншими 
цілями (Страсбург, 1986). Всі тварини отримували 
гранульований корм для лабораторних гризунів 
виробництва АТЗТ „Фенікс” (Україна) та водогін-
ну воду без обмежень. Вміст нітратів у кормах та 
воді не перевищував їх гранично допустимої кон-
центрації (ГДК). 

Тип метаболізму тварин визначали за допо-
могою амідопіринового тесту [1]. Тваринам внут-
рішньоочеревинно уводили амідопірин у дозі 
20 мг/кг маси тіла. На основі відсотка виведеного 
із сечею метаболіту N-ацетил-4-аміноантипірину  
виділено тварин з „швидким” та „повільним” 
типом метаболізму.  

Серед статевозрілих тварин з „швидким„ та 
„повільним” типом метаболізму виділено контро-
льні та дослідні групи, чисельністю не менше 
6 тварин. Дослідним тваринам щоденно внутріш-
ньошлунково уводили нітрат натрію у вигляді 
водного розчину в дозі 20 мг/кг за нітрат-іоном, 
що, за даними літератури [12], відповідає порого-
вій дозі (limch). Інтактні тварини отримували во-
догінну воду у відповідних кількостях. 

На 28-й день тварин виводили з експерименту 
шляхом декапітації під легким ефірним наркозом. 

У крові тварин визначали концентрацію мет-
гемоглобіну (за Л.Є.Горном), а також показники 
прооксидантно-антиоксидантної рівноваги: рі-
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вень каталази [6], концентрацію продуктів окис-
ної модифікації білка (ОМБ) [9] та стан глутатіо-
нової системи (активність глутатіонпероксидази 
(ГП) [8], глутатіонредуктази (ГР) [14] та глутаті-
он-S-трансферази (Г-S-Т) [13]), а також рівень 
вільних SH-груп. 

Серед молодих тварин як „швидких”, так і 
„повільних” метаболізаторів виділено наступні 
групи: 1-ша – інтактні (контрольні) тварини; 2-га 
– тварини, які отримували нітрат натрію в дозі 20 
мг/кг за нітрат-іоном; 3-тя – тварини, які отриму-
вали нітрат натрію в дозі 10 мг/кг за нітрат-іоном, 
що за даними літератури [12] є підпороговою для 
дорослих тварин. 

Після декапітації під легким ефірним нарко-
зом у крові тварин визначали основний показник 
нітратної інтоксикації - концентрацію метгемогло-
біну, а також зміни показників прооксидантно-
антиоксидантної системи організму (активність 
каталази, концентрацію продуктів окисної модифі-
кації білка (ОМБ)) та рівень середніх молекул 
(СМ) як показник ендогенної інтоксикації. Конце-
нтрацію СМ визначали за методом М.І.Габріеляна 
в модифікації Ю.В.Первушина [11], який включав 
депротеїнізацію зразків з їх подальшою спектро-
фотометрією при 254 і 280 нм. 

Статистичну обробку отриманих даних про-
водили на ПК за допомогою програм „Microsoft 
Excel” та STATISTICA 6,0, з розрахунком серед-
ніх величин, їх похибок, критерію Стьюдента.  

Результати дослідження та їх обговорення. 
Основним показником нітратної інтоксикації 
вважається рівень метгемоглобінемії. У крові 
дослідних статевозрілих тварин з „швидким” ти-
пом метаболізму концентрація метгемоглобіну 
зросла більш ніж вдвічі стосовно контролю 
(3,61±0,30% у дослідній групі та 1,47±0,05% у 
контрольній), у той час як у „повільних” метабо-
лізаторів зазначена доза нітрату натрію взагалі не 
викликала змін (0,95±0,09% у дослідній групі та 
1,22±0,08% у контрольній). 

Рівень вільних SH-груп вірогідно зріс у крові 
тварин з „швидким” типом метаболізму (на 22%). 
У „повільних” метаболізаторів цей показник за-
лишився незмінним. 

Активність каталази та рівень продуктів 
ОМБ не зазнали вірогідних змін ні у „швидких”, 
ні у „повільних” метаболізаторів. 

У крові тварин з „швидким” типом метаболі-
зму активність ферментів глутатіонової системи 
характеризувалась вірогідним зниженням актив-
ності ГП на 55% та зростанням активності Г-S-Т 
на 54% стосовно до контролю. 

У „повільних” метаболізаторів вірогідно 
змінилась активність лише Г-S-Т (зросла вдвічі 
стосовно до контролю). 

Активність ГР не зазнала вірогідних змін, 
хоча у „швидких” метаболізаторів характеризува-
лась тенденцією до зниження, а у „повільних” – 
навпаки, до зростання. 

Зростання активності ферментів глутатіоно-
вої системи у статевозрілих тварин з „повільним” 

типом метаболізму можна розцінювати як прояв 
адаптаційних механізмів організму, у той час як її 
зниження є свідченням виснаження цих процесів.  

Враховуючи наведені дані, статевозрілих 
тварин з „швидким” типом метаболізму можна 
вважати більш схильними до нітратної інтоксика-
ції на рівні порогових доз. 

У молодих щурів уже через 2 тижні нітрат 
натрію в дозі 20 мг/кг викликав зростання конце-
нтрації метгемоглобіну в крові тварин як із 
„швидким”, так і з „повільним” типом метаболіз-
му, однак у „швидких” метаболізаторів це зрос-
тання виявилось значнішим (на 190% порівняно з 
контролем), ніж у „повільних” (лише на 74%) 
(рис.1). 

Уведення молодим тваринам нітрату натрію 
в дозі 10 мг/кг також викликало зростання конце-
нтрації метгемоглобіну в крові „швидких” мета-
болізаторів втричі стосовно контролю, тоді як у 
„повільних” вона залишилася без вірогідних змін 
(рис.2). 

Показники прооксидантно-антиоксидантної 
рівноваги (каталаза та ОМБ) не зазнали вірогідних 
змін щодо контролю в жодній із дослідних груп. 
Отже, ці показники не можуть виступати маркера-
ми нітратної інтоксикації на рівні порогових доз у 
молодих та статевозрілих тварин. 

Зазначені концентрації нітрату натрію викли-
кали в молодих тварин з „повільним” типом мета-
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болізму зростання у крові концентрації СМ 
(рис.3). 

У той же час у „швидких” метаболізаторів 
цей показник не зазнав виражених змін, крім зро-
стання на 27% СМ при 280 нм у групі тварин, які 
отримували нітрат натрію в дозі 20 мг/кг (рис.4). 

Рівень СМ є одним із показників „метаболіч-
ної інтоксикації” в організмі [3]. Описано вже 
більше 300 сполук, що належать до СМ, які 
об’єднують у 20 груп, відповідно до особливос-
тей хімічної структури і фізіологічної активності. 
Згідно з даними літератури [2] підвищення кон-
центрації СМ вище 0,8 відповідає вираженому 
ступеню ендогенної інтоксикації, що спостеріга-
ли в „повільних” метаболізаторів при уведенні 
нітрату натрію в дозі 20 мг/кг. 

Отже, схильність молодих тварин до нітрат-
ної інтоксикації є вищою, ніж статевозрілих, 
оскільки в цій віковій групі при уведенні нітрату 
натрію в дозі 20 мг/кг метгемоглобінемія розви-
валася вже через 2 тижні, причому й у „швид-
ких”, і в „повільних” метаболізатаорів, і зберіга-
лась у тварин з „швидким” типом метаболізму 
при уведенні нітрату натрію в дозі 10 мг/кг. 

Висновки 
1. „Швидкий” тип метаболізму є біомарке-

ром схильності до нітратної інтоксикації на рівні 
порогових доз. 
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Рис. 3. Концентрація середніх молекул при 254 нм у 
крові молодих тварин з різним типом метаболізму 
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(p<0,05)  
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2. Схильність тварин молодого віку до нітра-
тної інтоксикації є вищою, ніж статевозрілих як 
для „швидких”, так і для „повільних” метаболіза-
торів, що є підставою для подальших досліджень 
з метою встановлення безпечного рівня нітратів 
для всіх вікових груп та можливого удосконален-
ня існуючих ГДК. 

3. Концентрація метгемоглобіну крові може 
виступати маркером ефекту нітратної інтоксикації 
на рівні порогових доз для тварин з „швидким” 
типом метаболізму незалежно від віку. 

4. Для тварин молодого віку з „повільним” 
типом метаболізму додатковим маркером ефекту 
нітратної інтоксикації може слугувати рівень 
середніх молекул плазми крові. 

Перспективи подальших досліджень. По-
дальше вивчення механізмів реагування осіб із 
різним типом метаболізму за умов нітратної інто-
ксикації. Доцільним є також проведення дослі-
джень біомаркерів ефекту та схильності до ізо-
льованої та комбінованої інтоксикації поширени-
ми полютантами навколишнього середовища з 
метою захисту найбільш чутливих груп населен-
ня, зокрема залежно від типу метаболізму та у 
віковому аспекті. 
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ГИГИЕНИЧЕСКАЯ ОЦЕНКА БИОМАРКЕРОВ ЭФФЕКТА И ПРЕДРАСПОЛОЖЕННОСТИ  
К НИТРАТНОЙ ИНТОКСИКАЦИИ В ВОЗРАСТНОМ АСПЕКТЕ 

Е.П.Коротун, Л.И.Власык 
Резюме. В эксперименте на неполовозрелых и половозрелых нелинейных белых крысах с разным типом мета-

болизма изучались особенности нитратной интоксикации на уровне пороговых доз. Показано, что неполовозрелые 
животные являются более восприимчивыми к воздействию нитрата натрия. «Быстрый» тип метаболизма является 
маркером восприимчивости к развитию метгемоглобинемии независимо от возраста. Для «медленных» метаболиза-
торов дополнительным маркером нитратной интоксикации может служить концентрация средних молекул в крови. 

Ключевые слова: нитратная интоксикация, тип метаболизма, возрастная чувствительность, биомаркер вос-
приимчивости. 

AGE-RELATED ASPECTS OF HYGIENIC ESTIMATING THE BIOMARKERS  
OF EFFECT AND SUSCEPTIBILITY TO NITRATE INTOXICATION  

O.P.Korotun, L.I.Vlasyk 
Abstract. The peculiarities of nitrate intoxication on the level of threshold doses have been studied in an experiment 

on sexually nonlinear albino rats of immature and mature age with a diverse type of metabolism. It has been shown, that 
animals of sexually immature age are more susceptable to the effect of sodium nitrate. The “rapid” metabolic type is a bio-
marker of susceptibility to the development of methemoglobinemia, irrespective of age. A concentration of average mole-
cules in the blood may serve as a complementary effect biomarker of nitrate intoxication for “slow” metabolic type. 

Key words: nitrate intoxication, type of metabolism, age-related susceptibility, biomarker of susceptibility. 

Bukovinian State Medical University (Chernivtsi) 
Research Institute of Medical and Ecological Problems (Chernivtsi) 

Рецензент – проф. С.Є.Дейнека Buk. Med. Herald. – 2007. – Vol.11, №3.- P.122-125 

Надійшла до редакції 26.06.2007 року 

___________________ 

УДК 611.711.013 

В.В.Кривецький  

ІНФОРМАЦІЙНО-ЕКСПЕРТНІ КОМП’ЮТЕРНІ ПРОГРАМИ  
І МОРФОМЕТРІЯ ДІЛЯНКИ ХРЕБЕТНОГО СТОВПА  

В ПРЕНАТАЛЬНОМУ ПЕРІОДІ ОНТОГЕНЕЗУ ЛЮДИНИ 
Кафедра анатомії людини (зав. – проф. Б.Г.Макар) 

Буковинського державного медичного університету, м. Чернівці 

Резюме. При вивченні розвитку ділянки хребетно-
го стовпа на 150 гістологічних зрізах зародків і перед-
плодів людини застосовані сучасні інформаційно-
експертні програми і запропонований новий спосіб 
морфометричних досліджень.  

Ключові слова: хребетний стовп, морфометрія, 
онтогенез, людина. 

Вступ. Активне впровадження антенатальної 
профілактики природжених вад внутрiшнiх орга-
нів потребує сучасних пiдходiв та методів до-
слiдження внутрiшньоутробного розвитку. Тому 
особливого значення набуває комплекс ембрiо-
топографiчних досліджень, що враховує органо-
специфiчні критичні періоди розвитку та розу-

міння особливостей просторових взаємовідно-
шень органів та структур.  

Аналіз літератури і досвід морфологічних 
досліджень анатомічної школи Буковини [1] вка-
зує на те, що морфометричні показники органів у 
пренатальному періоді онтогенезу з наступним їх 
аналізом і статистичною обробкою надають кліні-
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