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Íà ñó÷àñíîìó åòàï³ êðèçîâîãî ñòàíó á³î-
ñôåðè âèíèê çíà÷íèé ðîçðèâ ì³æ ðåàëüíîþ
çäàòí³ñòþ öèâ³ë³çàö³¿ ñòâîðþâàòè íîâèé õ³-
ì³÷íèé ïîòåíö³àë ³ îáìåæåíèìè ìîæëèâîñ-
òÿìè ó âèð³øåíí³ ïðîáëåìè îõîðîíè íàâ-
êîëèøíüîãî ñåðåäîâèùà. Àíàë³ç ñó÷àñíîãî
ñòàíó çàáðóäíåííÿ íàâêîëèøíüîãî ñåðåäî-
âèùà ñâ³ä÷èòü ïðî òå, ùî ñôîðìóâàëàñÿ êðè-
òè÷íà ñèòóàö³ÿ, ïðè ÿê³é áåçêîíòðîëüíå âè-
êîðèñòàííÿ õ³ì³÷íèõ ñïîëóê ³ ¿õ êîìïëåêñ³â
ìîæå ìàòè íåâèïðàâäàí³ íàñë³äêè äëÿ çäî-
ðîâ’ÿ íàñåëåííÿ [1]. Áàãàòî÷èñåëüí³ äîñë³ä-
æåííÿ ñâ³ä÷àòü ïðî çðîñòàííÿ åêîëîã³÷íî-
îáóìîâëåíèõ çàõâîðþâàíü ³ ïàòîëîã³÷íèõ ñòà-
í³â [1, 2]. Öå â ïîâí³é ì³ð³ ìîæå áóòè â³äíå-
ñåíî ³ äî åïîêñèäâì³ñòíèõ ïðîñòèõ ïîë³åô³ð³â,
ÿê³ ìàþòü íàçâó ëàïðîêñèäè. Ïî ñâî¿é õ³ì³÷í³é
ñòðóêòóð³ äàí³ ñèíòåòè÷í³ ñïîëóêè ìàþòü
ïðîñòèé åô³ðíèé çâ’ÿçîê, ã³äðîô³ëüí³ ãðóïè ³
ã³äðîôîáí³ ðàäèêàëè, ùî çàáåçïå÷óº ¿ì âëà-
ñòèâîñò³ ïîâåðõíåâî-àêòèâíèõ ðå÷îâèí (ÏÀÐ).

Íåîáõ³äíî â³äì³òèòè, ùî âèðîáíèöòâî
ïðîñòèõ ïîë³åô³ð³â º ð³çíîìàí³òíèì çà àñîð-
òèìåíòîì. Ç êîæíèì ðîêîì ç’ÿâëÿþòüñÿ íî-
â³ ìàðêè ïîë³åô³ð³â ç ðåãëàìåíòîâàíèìè ô³-

çèêî-õ³ì³÷íèìè âëàñòèâîñòÿìè. Öå íàäëåãê³
òåðìî-, êèñëîòî- ³ ëóãîñò³éê³ ïîë³óðåòàíè,
ïëàñòìàñè, åïîêñèäí³ ñìîëè, ëàêè, åìàë³ òà
³í. Çà ìàñøòàáàìè çàñòîñóâàííÿ ³ îá’ºìó
ñâ³òîâîãî âèðîáíèöòâà ïðîñò³ ïîë³åô³ðè çàé-
ìàþòü äðóãå ì³ñöå ï³ñëÿ äåòåðãåíò³â [1–4].
Âîíè âèêîðèñòîâóþòüñÿ â íàôòîäîáóâí³é,
íàôòîïåðåðîáí³é, ã³ðíè÷îäîáóâí³é, ìàøèíî-
áóä³âí³é, åëåêòðîõ³ì³÷í³é ïðîìèñëîâîñò³ â
ÿêîñò³ ÿê ê³íöåâèõ, òàê ³ ïðîì³æíèõ ïðîäóêò³â
äëÿ îòðèìàííÿ áàãàòî÷èñåëüíèõ âèðîá³â, çà-
ñîá³â ³ ïðîäóêò³â, ó òîìó ÷èñë³ ³ ÏÀÐ.

Ìåòîþ äîñë³äæåííÿ áóëî âèâ÷åííÿ âïëèâó
ëàïðîêñèäó ìàðêè Ë-303 â äîçàõ 1/10, 1/100
òà 1/1000 ÄË50 íà ìåòàáîë³÷íèé ñòàí êë³-
òèííèõ ìåìáðàí â óìîâàõ ï³äãîñòðî¿ ñóáòîê-
ñè÷íî¿ ä³¿ íà îðãàí³çì òåïëîêðîâíèõ òâàðèí.

Ìàòåð³àë ³ ìåòîäè. Âèá³ð ëàïðîêñèäó
ìàðêè Ë-303 áóëî îá´ðóíòîâàíî âåëèêèìè îá-
ñÿãàìè âèðîáíèöòâà, øèðîêèì êîíòàêòîì ç
íàñåëåííÿì òà â³äñóòí³ñòþ ïðîãíîñòè÷íî¿
îö³íêè ïîòåíö³éíî¿ áåçïåêè äëÿ òåïëîêðîâíèõ
òâàðèí. Äàíèé ïðîñòèé ïîë³åô³ð ïðåäñòàâëÿº
ñîáîþ òðèãë³öèäèëîâèé åô³ð ïîë³îêñèïðîï³-
ëåíòð³îëó (Ë-303), ìîëåêóëÿðíî¿ ìàñè 300. Ïî
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В УМОВАХ ПІДГОСТРОЇ ІНТОКСИКАЦІЇ

Âèâ÷åíî ìåòàáîë³÷íèé ñòàí êë³òèííèõ ìåìáðàí ãåïàòîöèò³â â óìîâàõ ï³äãîñòðî¿
ñóáòîêñè÷íî¿ ä³¿ íà îðãàí³çì òåïëîêðîâíèõ òâàðèí ëàïðîêñèäó Ë-303  â äîçàõ 1/10,
1/100 òà 1/1000 ÄË50. Âñòàíîâëåíî, ùî ëàïðîêñèä Ë-303 â äîç³ 1/100 ÄË50 àêòèâóº
îêèñëþâàëüíî-â³äíîâëþâàëüí³ ïðîöåñè â ãåïàòîöèòàõ, ÿê³ ñóïðîâîäæóþòüñÿ ãåíåðàö³ºþ
àêòèâíèõ ôîðì êèñíþ â ì³òîõîíäð³àëüíîìó äèõàëüíîìó åëåêòðîííî-òðàíñïîðòíîìó
ëàíöþãó ïåðåíîñó åëåêòðîí³â ³ ïðîòîí³â, ùî ìîæå ñóïðîâîäæóâàòèñÿ ï³äâèùåííÿì
â³ëüíîðàäèêàëüíèõ ïðîöåñ³â ³ ïåðåêèñíîãî îêèñíåííÿ ë³ï³ä³â. Ó çíà÷íî á³ëüø³é äîç³
(1/10 ÄË50) ëàïðîêñèä ïðèãí³÷óâàâ á³îåíåðãåòè÷í³, ñèíòåòè÷í³ ïðîöåñè ³ çíåøêîäæóâàâ
÷óæîð³äí³ õ³ì³÷í³ ñïîëóêè. Êîìïëåêñíà îö³íêà ñòðóêòóðíî-ìåòàáîë³÷íîãî ñòàíó
ïëàçìàòè÷íèõ, ì³òîõîíäð³àëüíèõ ³ ì³êðîñîìàëüíèõ ìåìáðàí ñâ³ä÷èòü ïðî ðîçâèòîê
ìåìáðàííî¿ ïàòîëîã³¿, ÿêà ñóïðîâîäæóºòüñÿ áàãàòî÷èñåëüíèìè ïîðóøåííÿìè ìåòà-
áîë³÷íèõ ïðîöåñ³â ³ ðîçâèòêîì ã³ïîêñè÷íèõ ñòàí³â, ùî ëåæàòü â îñíîâ³ ñòðóêòóðíèõ
êë³òèííèõ ðîçëàä³â. Â äîç³ 1/1000 ÄË50 ëàïðîêñèä Ë-303 íå âïëèâàº íà ñòðóêòóðíî-
ôóíêö³îíàëüíèé ñòàí ïëàçìàòè÷íèõ, ì³òîõîíäð³àëüíèõ ³ ì³êðîñîìàëüíèõ ìåìáðàí.
Êëþ÷îâ³ ñëîâà: êñåíîá³îòèêè, êë³òèíí³ ìåìáðàíè, ãåïàòîöèòè.
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àãðåãàòíîìó ñòàíó öå â’ÿçêà, ïðîçîðà ð³äèíà,
äîáðå ðîç÷èííà â åô³ð³, ñïèðòàõ, òîëóîë³,
áåíçîë³. Ó âîä³ óòâîðþº ñò³éêó åìóëüñ³þ. Çà
ïàðàìåòðàìè ãîñòðî¿ òîêñè÷íîñò³ Ë-303 â³ä-
íîñèòüñÿ äî ìàëîòîêñè÷íèõ ñïîëóê, ÿêèì
ïðèòàìàíí³ ñëàáê³ êóìóëÿòèâí³ âëàñòèâîñò³.
Ñåðåäíüîëåòàëüíà äîçà (ÄË50) äëÿ á³ëèõ
ùóð³â ³ ìèøåé áóëà âñòàíîâëåíà â³äïîâ³äíî
íà ð³âíÿõ 5,75 ³ 5,63 ã/êã ìàñè òâàðèí.

Ïðîãðàìà äîñë³äæåííÿ ïåðåäáà÷àëà ïðî-
âåäåííÿ ï³äãîñòðîãî òîêñèêîëîã³÷íîãî åêñ-
ïåðèìåíòó íà ñòàòåâîçð³ëèõ á³ëèõ ùóðàõ ïî-
ïóëÿö³¿ Â³ñòàð ìàñîþ 190–200 ã, òðèâàë³ñòþ
45 ä³á. Òâàðèíè ùîäåííî âðàíö³ íàòùåñåðöå
ïåðîðàëüíèì øëÿõîì çà äîïîìîãîþ ìåòàëå-
âîãî çîíäà îòðèìóâàëè âîäí³ ðîç÷èíè ëà-
ïðîêñèäó ³ç ðîçðàõóíêó 1/10, 1/100 ³ 1/1000
ÄË50. Êîíòðîëüíà ãðóïà òâàðèí îòðèìóâàëà
â³äïîâ³äí³ îá’ºìè ïèòíî¿ âîäè. Â êîæí³é ãðóï³
íàë³÷óâàëîñü ïî 10 òâàðèí. Âñ³ åòàïè íàóêî-
âîãî åêñïåðèìåíòó âèêîíóâàëèñÿ â³äïîâ³äíî
äî íàö³îíàëüíèõ «Çàãàëüíèõ åòè÷íèõ ïðèí-
öèï³â äîñë³äæåíü íà òâàðèíàõ» (Óêðà¿íà,
2001), ÿê³ óçãîäæóþòüñÿ ç ïîëîæåííÿìè «ªâ-
ðîïåéñüêî¿ êîíâåíö³¿ ïðî çàõèñò õðåáåòíèõ
òâàðèí, ùî âèêîðèñòîâóþòüñÿ äëÿ åêñïåðè-
ìåíòàëüíèõ ³ ³íøèõ íàóêîâèõ ö³ëåé» (Ñòðàñ-
áóðã, 1986).

Â³äïîâ³äíî äî ìåòè ³ çàâäàíü äîñë³äæåííÿ
â ïëàçìàòè÷íèõ ìåìáðàíàõ ãåïàòîöèò³â âè-
â÷àëàñÿ àêòèâí³ñòü ôåðìåíò³â 5'-íóêëåîòè-
äàçè, Na+-, Ê+-ÀÒÔàçè, ëóæíî¿ ôîñôàòàçè
(ËÔ); â ì³òîõîíäð³àëüíèõ ìåìáðàíàõ âè-
çíà÷àëàñü àêòèâí³ñòü ìîíîàì³íîîêñèäàçè
(ÌÀÎ), ñóêöèíàòäåã³äðîãåíàçè (ÑÄÃ) ³ öèòî-
õðîìîêñèäàçè (ÖÕÎ); â ì³êðîñîìàëüíèõ ìåì-
áðàíàõ åíäîïëàçìàòè÷íîãî ðåòèêóëóìó âèçíà-
÷àëàñÿ àêòèâí³ñòü ãëþêîçî-6-ôîñôàòàçè (Ã-6-
Ôàçè), ÍÀÄ•Í-äåã³äðîãåíàçè, Ñà2+-ÀÒÔàçè ³
Mg2+-ÀÒÔàçè [5–8].

5'-íóêëåîòèäàçà çä³éñíþº ã³äðîë³ç ÀÌÔ ç
óòâîðåííÿì íåîðãàí³÷íîãî ôîñôàòó, ÿêèé âè-
çíà÷àëè êîëîðèìåòðè÷íèì ìåòîäîì ïðè äîâ-
æèí³ õâèë³ 680 íì ïî Ô³ñêå–Ñóááàðîó. Na+-,
Ê+-ÀÒÔàçíà àêòèâí³ñòü âèçíà÷àëàñü ÿê ð³ç-
íèöÿ çíà÷åííÿ àêòèâíîñò³ â ñåðåäîâèù³ ç îóîáà-
¿íîì ³ áåç íüîãî. Äëÿ âèÿâëåííÿ íåîðãàí³÷íîãî
ôîñôàòó çàáàðâëþâàëè ñåðåäîâèùå â ñèí³é
êîë³ð ïî Ô³ñêå–Ñóááàðîó. Àêòèâí³ñòü ËÔ âè-
çíà÷àëè ïî ê³ëüêîñò³ âèâ³ëüíåíîãî ï-í³òðîôå-
íîëó ïðè ðîçùåïëåíí³ ï-í³òðîôåí³ëôîñôàòó
íà îðòîôîñôàò ³ ï-í³òðîôåíîë, ÿêèé âèçíà÷àëè
ôîòîìåòðè÷íèì ìåòîäîì ó ëóæíîìó ñåðåäî-
âèù³ ïðè λ = 405 íì. Â îñíîâ³ ìåòîäó âèçíà-
÷åííÿ àêòèâíîñò³ ÌÀÎ ëåæèòü çì³íà ê³ëüêîñò³

óòâîðåíîãî àëüäåã³äó ïðè ôåðìåíòàòèâíîìó
äåçàì³íóâàíí³ ï-í³òðîôåí³ëåòèëàì³íó [5]. Äëÿ
âèçíà÷åííÿ ÖÕÎ âèêîðèñòîâóâàëè ñïåê-
òðîôîòîìåòðè÷íèé ìåòîä ³ ðåàêö³þ îêèñëåííÿ
N-äèìåòèëïàðàôåí³ëä³àì³íó. ÑÄÃ çâ’ÿçàíà ç
âíóòð³øíüîþ ìåìáðàíîþ ì³òîõîíäð³é ³ ïðåä-
ñòàâëÿº ñîáîþ ôëàâîïðîòå¿ä, âèçíà÷åííÿ ÿêî-
ãî ïðîâîäèëîñü ñïåêòðîôîòîìåòðè÷íèì ìåòî-
äîì. Ãëþêîçî-6-ôîñôàòàçà ì³êðîñîìàëüíî¿
ôðàêö³¿ åíäîïëàçìàòè÷íîãî ðåòèêóëóìó ã³äðî-
ë³çóº Ã-6-ôîñôàò íà ãëþêîçó ³ íåîðãàí³÷íèé
ôîñôàò. Ïðèíöèï ìåòîäó âèçíà÷åííÿ àêòèâ-
íîñò³ äàíîãî ôåðìåíòó çàñíîâàíèé íà ê³ëüêî-
ñò³ âèâ³ëüíåíîãî â ðåçóëüòàò³ ã³äðîë³çó íåîð-
ãàí³÷íîãî ôîñôàòó. Àêòèâí³ñòü ÍÀÄ•Í-äåã³ä-
ðîãåíàçè âèçíà÷àëè ñïåêòðîôîòîìåòðè÷-
íèì ìåòîäîì ïî çì³í³ îïòè÷íî¿ ù³ëüíîñò³ ïðè
λ = 340 íì, õàðàêòåðí³é äëÿ â³äíîâëåíîãî
ÍÀÄ•Í [5, 6].

Ñà2+-, Mg2+-çàëåæí³ ÀÒÔàçè çä³éñíþþòü
ã³äðîë³ç ÀÒÔ ïðè àêòèâíîìó òðàíñïîðò³ ³îí³â
Ñà2+ ³ Mg2+ â ñàðêîïëàçìàòè÷íîìó ðåòèêóëóì³.
Â îñíîâ³ ìåòîäó ëåæèòü âèçíà÷åííÿ Íô, ÿêèé
âèâ³ëüíÿºòüñÿ ïðè ã³äðîë³ç³ ÀÒÔ ôåðìåíòîì.
Íåîðãàí³÷íèé ôîñôàò ç ìîë³áäåíîâîþ êèñ-
ëîòîþ óòâîðþº êîìïëåêñíå ñïîëó÷åííÿ, ÿêå
ëåãêî â³äíîâëþºòüñÿ ó ñèí³é êîë³ð. Ñïåêòðî-
ôîòîìåòðóâàííÿ çä³éñíþâàëè ïðè λ = 680 íì
ïðîòè ïðîáè, ùî íå âì³ùóâàëà á³ëîê [5, 6].

Ïðè âèä³ëåíí³ ïëàçìàòè÷íèõ ì³òîõîíä-
ð³àëüíèõ ³ ì³êðîñîìàëüíèõ ìåìáðàí âèêî-
ðèñòîâóâàëè çàãàëüíîïðèéíÿò³ ìåòîäè – ãîìî-
ãåí³çàö³þ íàâàæêè ïå÷³íêè, äèôåðåíö³àëü-
íå ³ ãðàä³ºíòíå öåíòðèôóãóâàííÿ ãîìîãåíàò³â
[5, 6].

Îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè ñòàòèñòè÷íî îáðî-
áèëè ç âèêîðèñòàííÿì êðèòåð³þ Ñòüþäåíòà–
Ô³øåðà.

Ðåçóëüòàòè. Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåííÿ
ïëàçìàòè÷íèõ ìåìáðàí ãåïàòîöèò³â ùóð³â, ùî
ï³ääàâàëèñÿ òîêñèô³êàö³¿ â ï³äãîñòðîìó
åêñïåðèìåíò³, âèÿâèëè çíà÷í³ äèíàì³÷í³ çì³íè
â àêòèâíîñò³ ìàðêåðíèõ ôåðìåíò³â 5'-íóê-
ëåîòèäàçè, Na+-, Ê+-ÀÒÔàçè ³ ëóæíî¿ ôîñôà-
òàçè (òàáëèöÿ).

Òàê, äîçà 1/100 ÄË50 ï³äâèùóâàëà àêòèâ-
í³ñòü 5'-íóêëåîòèäàçè, Na+-, Ê+-ÀÒÔàçè ³ ËÔ
â³äïîâ³äíî íà 24,76; 22,60 òà 30,56 %. Ïðîòå
òîêñèô³êàö³ÿ òâàðèí 1/10 ÄË50 ïðèâîäèëà äî
çíèæåííÿ àêòèâíîñò³ 5'-íóêëåîòèäàçè, Na+-,
Ê+-ÀÒÔàçè ³ ËÔ â³äïîâ³äíî íà 53,73; 55,81
òà 42,80 %. Ö³ äàí³ ñâ³ä÷àòü, ùî ëàïðîêñèä Ë-
303 â äîç³ 1/100 ÄË50 àêòèâóº ìåòàáîë³÷í³
ïðîöåñè â ïëàçìàòè÷íèõ ìåìáðàíàõ ãåïàòî-
öèò³â, ÿê³ ìîæóòü áóòè ïîºäíàí³ ç ï³äâè-
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ùåííÿì òðàíñïîðòíî¿ ³ ðåöåïòîðíî¿ ôóíêö³¿.
Çà òàêèõ óìîâ ñë³ä î÷³êóâàòè, ùî êñåíîá³îòèê
â äîç³ 1/100 ÄË50 ïðè ï³äãîñòð³é òîêñèô³êàö³¿
çäàòíèé ïðèñêîðþâàòè ³ âíóòð³øíüîêë³òèí-
íèé ìåòàáîë³çì.

Îö³íêà ñòðóêòóðíî-ìåòàáîë³÷íîãî ñòàíó
ì³òîõîíäð³àëüíèõ ìåìáðàí âèÿâèëà ï³äâè-
ùåííÿ àêòèâíîñò³ ìîíîàì³íîîêñèäàçè ï³ä
âïëèâîì  1/100 ÄË50 íà 140,35 %, öèòîõðîì-
îêñèäàçè íà 11,15 % ³ ñóêöèíàòäåã³äðîãåíàçè
íà 33,76 %. Ö³ äàí³ ñâ³ä÷àòü, ùî ëàïðîêñèä
Ë-303 ó äîç³ 1/100 ÄË50 çíà÷íî ïðèñêîðþº
ïðîöåñè äåçàì³íóâàííÿ á³îãåííèõ ìîíîàì³í³â
(ñåðîòîí³íó, ã³ñòàì³íó, àäðåíàë³íó, íîðàäðåíà-
ë³íó òà ³í.), îêèñíåííÿ ñóêöèíàòó äî ôóìàðàòó,
òðàíñïîðò åëåêòðîí³â òà îêèñëþâàëüíå ôîñ-
ôîðèëþâàííÿ â äèõàëüíîìó ëàíöþç³.

Àíàë³ç îö³íî÷íèõ ïîêàçíèê³â ìåìáðàí
ì³êðîñîì åíäîïëàçìàòè÷íîãî ðåòèêóëóìó ãå-
ïàòîöèò³â âèÿâèâ ï³äâèùåííÿ àêòèâíîñò³ ãëþ-
êîçî-6-ôîñôàòàçè íà 30,69 %, ÍÀÄ•Í-äåã³ä-
ðîãåíàçè íà 49,33 %,  Ñà2+-, Mg2+-çàëåæíî¿
ÀÒÔàçè â³äïîâ³äíî íà 20,38 ³ 20,43 % ó òâà-
ðèí, òîêñèô³êîâàíèõ 1/100 ÄË50. Ðåçóëüòàòè
ïîêàçóþòü, ùî ó ö³é äîç³ ëàïðîêñèä àêòèâóº
ñèíòåòè÷í³ ïðîöåñè³ çíåøêîäæåííÿ íåïîëÿð-
íèõ òîêñè÷íèõ ðå÷îâèí. Ïîðÿä ç òèì, íåîá-
õ³äíî â³äì³òèòè, ùî àêòèâàö³ÿ ìåõàí³çì³â çíå-
øêîäæåííÿ êñåíîá³îòèê³â ó ìîíîîêñèãåíàçí³é
ñèñòåì³ ì³êðîñîì ìîæå áóòè ïîºäíàíà ç óò-
âîðåííÿì á³ëüø òîêñè÷íèõ ³ íåáåçïå÷íèõ
ìåòàáîë³ò³â, çäàòíèõ ïîòåíö³þâàòè ðîçâèòîê
â³ääàëåíèõ íàñë³äê³â ìóòàãåíåçó, êàíöåðî-
ãåíåçó, àòåðîãåíåçó òà ³í.

Â äîç³ 1/10 ÄË50 ëàïðîêñèä Ë-303 ïðèãí³-
÷óâàâ àêòèâí³ñòü Ã-6-Ôàçè ó ì³êðîòîìàõ ãåïà-

òîöèò³â íà 63,35 %, ÍÀÄ•Í-äåã³äðîãåíàçè íà
51,56 %, Ñà2+-, Mg2+-ÀÒÔàçè â³äïîâ³äíî íà
50,99 ³ 45,22 %, ùî ñâ³ä÷èëî ïðî çíèæåííÿ
àíàáîë³÷íî¿ ³ äåòîêñèêàö³éíî¿ ôóíêö³¿ ïå÷³íêè.

Â äîç³ 1/1000 ÄË50 ëàïðîêñèä íå âïëèâàâ
íà ñòðóêòóðíî-ìåòàáîë³÷íèé ñòàí ïëàçìàòè÷-
íèõ, ì³òîõîíäð³àëüíèõ ³ ì³êðîñîìàëüíèõ ìåì-
áðàí ãåïàòîöèò³â, ùî äîçâîëÿº ââàæàòè äàíó
äîçó ÿê íåä³þ÷ó â ï³äãîñòðîìó òîêñèêîëî-
ã³÷íîìó åêñïåðèìåíò³.

Îáãîâîðåííÿ ðåçóëüòàò³â. Òðèâàëà
ñóáòîêñè÷íà ä³ÿ ëàïðîêñèäó Ë-303 â äîç³
1/10 ÄË50 çíà÷íî ïðèãí³÷óâàëà àêòèâí³ñòü
öèòîïëàçìàòè÷íèõ ìåìáðàí ãåïàòîöèò³â, ùî
ìîæå âêàçóâàòè íà ñòðóêòóðíî-ìåòàáîë³÷í³
ðîçëàäè òà ïîðóøåííÿ ô³çèêî-õ³ì³÷íèõ âëà-
ñòèâîñòåé öèõ ñêëàäíèõ íàäìîëåêóëÿðíèõ
ñòðóêòóð. Àíàë³ç ë³òåðàòóðíèõ äæåðåë ïîêà-
çóº, ùî äèñôóíêö³ÿ ïëàçìàòè÷íèõ ìåìáðàí
ò³ñíî ïîâ’ÿçàíà ç ôîðìóâàííÿì áàãàòî÷èñåëü-
íèõ ïîðóøåíü îáì³íó ðå÷îâèí ³ åíåðã³¿, â òîìó
÷èñë³ ç ðîçâèòêó ìîæëèâèõ â³ääàëåíèõ íà-
ñë³äê³â òîêñè÷íî¿ ä³¿ êñåíîá³îòèê³â [1–4].

Êñåíîá³îòèê ó ìåíø³é äîç³ àêòèâóº á³î-
åíåðãåòè÷í³ ïðîöåñè, ÿê³ ìîæóòü áóòè ïî-
ºäíàí³ ç ï³äâèùåííÿì ñèíòåçó ÀÒÔ, íåîáõ³ä-
íîãî äëÿ â³äíîâëþâàëüíèõ ïðîöåñ³â. Äîñë³ä-
æåííÿ ñòðóêòóðíî-ìåòàáîë³÷íîãî ñòàíó ì³òî-
õîíäð³àëüíèõ ìåìáðàí ãåïàòîöèò³â â óìîâàõ
òîêñèô³êàö³¿ îðãàí³çìó 1/100 ÄË50 äàþòü çìî-
ãó ñóäèòè ïðî çíà÷íó íàïðóãó çàõèñíî-ïðè-
ñòîñóâàëüíèõ ìåõàí³çì³â, ùî ñïðÿìîâàí³ íà
çàáåçïå÷åííÿ ãîìåîñòàòè÷íî¿ ôóíêö³¿ îðãà-
í³çìó. Ëàïðîêñèä Ë-303 â äîç³ 1/10 ÄË50 ïðè-
ãí³÷óâàâ àêòèâí³ñòü ì³òîõîíäð³àëüíèõ ìåì-
áðàí ïî çàê³í÷åíí³ ï³äãîñòðî¿ òîêñèô³êàö³¿,

Ïîêàçíèêè ñòðóêòóðíî-ìåòàáîë³÷íîãî ñòàíó ãåïàòîöèò³â
â óìîâàõ ï³äãîñòðî¿ òîêñèô³êàö³¿ ùóð³â íà 45-òó äîáó åêñïåðèìåíòó

Ïðèì³òêà. * ð<0,05.
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ùî çíàéøëî â³ääçåðêàëåííÿ ó çíèæåíí³ àê-
òèâíîñò³ ÌÀÎ, ÖÕÎ òà ìåìáðàíîçâ’ÿçàíîãî
ôåðìåíòó ÑÄÃ. Òàêà äèíàì³êà àêòèâíîñò³
ì³òîõîíäð³àëüíèõ ôåðìåíò³â ï³ä âïëèâîì
1/10 ÄË50 âêàçóº íà ïðèãí³÷åííÿ ó äàí³é äîç³
ïðîöåñ³â îêèñëþâàëüíîãî äåçàì³íóâàííÿ ³
á³îåíåðãåòè÷íîãî ãîìåîñòàçó, ùî ìîæå ðîçö³-
íþâàòèñÿ ÿê çðèâ çàõèñíî-ïðèñòîñóâàëüíèõ
ìåõàí³çì³â ³ àäàïòàö³¿ â óìîâàõ òðèâàëî¿
ñóáòîêñè÷íî¿ ä³¿ êñåíîá³îòèêà.

Âèñíîâêè
1. Ëàïðîêñèä Ë-303 ó äîç³ 1/100 ÄË50 àê-

òèâóº îêèñëþâàëüíî-â³äíîâëþâàëüí³ ïðîöåñè
â ãåïàòîöèòàõ, ÿê³ ñóïðîâîäæóþòüñÿ ãåíåðà-
ö³ºþ àêòèâíèõ ôîðì êèñíþ â ì³òîõîíäð³àëü-
íîìó äèõàëüíîìó åëåêòðîííî-òðàíñïîðòíîìó
ëàíöþãó ïåðåíîñó åëåêòðîí³â ³ ïðîòîí³â, ùî
ìîæå ñóïðîâîäæóâàòèñÿ ï³äâèùåííÿì â³ëü-
íîðàäèêàëüíèõ ïðîöåñ³â ³ ïåðåêèñíîãî îêèñ-
íåííÿ ë³ï³ä³â.

2. Ó çíà÷íî á³ëüø³é äîç³ – 1/10 ÄË50 –
ëàïðîêñèä ïðèãí³÷óâàâ á³îåíåðãåòè÷í³, ñèíòå-

òè÷í³ ïðîöåñè ³ çíåøêîäæåííÿ ÷óæîð³äíèõ
õ³ì³÷íèõ ñïîëóê.

3. Â äîç³ 1/1000 ÄË50 ëàïðîêñèä Ë-303 íå
âïëèâàº íà ñòðóêòóðíî-ôóíêö³îíàëüíèé ñòàí
ïëàçìàòè÷íèõ, ì³òîõîíäð³àëüíèõ ³ ì³êðî-
ñîìàëüíèõ ìåìáðàí.

4. Êîìïëåêñíà îö³íêà ñòðóêòóðíî-ìåòà-
áîë³÷íîãî ñòàíó ïëàçìàòè÷íèõ, ì³òîõîíäð³-
àëüíèõ ³ ì³êðîñîìàëüíèõ ìåìáðàí ñâ³ä÷èòü
ïðî ðîçâèòîê ìåìáðàííî¿ ïàòîëîã³¿, ÿêà ñóïðî-
âîäæóºòüñÿ áàãàòî÷èñåëüíèìè ïîðóøåííÿìè
ìåòàáîë³÷íèõ ïðîöåñ³â ³ ðîçâèòêîì ã³ïîê-
ñè÷íèõ ñòàí³â, ùî ëåæàòü â îñíîâ³ ñòðóê-
òóðíèõ êë³òèííèõ ðîçëàä³â.

Ïåðñïåêòèâí³ñòü äîñë³äæåííÿ. Â³äîìî,
ùî ÏÀÐ çäàòí³ ïðè òðèâàëîìó íàäõîäæåíí³
äî îðãàí³çìó, íàâ³òü ó íåçíà÷íèõ ñóáòîê-
ñè÷íèõ äîçàõ, ìîäåëþâàòè ðàä³îá³îëîã³÷í³
åôåêòè, ïðèãí³÷óâàòè ñèñòåìó àíòèðàäèêàëü-
íîãî ³ àíòèïåðåêèñíîãî çàõèñòó, ôîðìóâàòè
³ìóíîëîã³÷íó íåäîñòàòí³ñòü, ùî º ïðè÷èíîþ
ïîäàëüøîãî âèâ÷åííÿ âïëèâó öèõ ðå÷îâèí.
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Í.Ã. Ùåðáàíü, Â.È. Æóêîâ, Î.Â. Íèêîëàåâà, Ì.À. Êó÷åðÿâ÷åíêî, Å.Þ. Ëèòâèíåíêî
ÂËÈßÍÈÅ ËÀÏÐÎÊÑÈÄÀ Ë-303 ÍÀ ÑÒÐÓÊÒÓÐÍÎ-ÌÅÒÀÁÎËÈ×ÅÑÊÎÅ ÑÎÑÒÎßÍÈÅ ÌÅÌÁÐÀÍ
Â ÓÑËÎÂÈßÕ ÏÎÄÎÑÒÐÎÉ ÈÍÒÎÊÑÈÊÀÖÈÈ

Èçó÷åíî ìåòàáîëè÷åñêîå ñîñòîÿíèå êëåòî÷íûõ ìåìáðàí ãåïàòîöèòîâ â óñëîâèÿõ ïîäîñòðîãî
ñóáòîêñè÷åñêîãî äåéñòâèÿ íà îðãàíèçì òåïëîêðîâíûõ æèâîòíûõ ëàïðîêñèäà Ë-303 â äîçàõ 1/10,
1/100 è 1/1000 ÄË50. Óñòàíîâëåíî, ÷òî ëàïðîêñèä Ë-303 â äîçå 1/100 ÄË50 àêòèâèðóåò îêèñëèòåëüíî-
âîññòàíîâèòåëüíûå ïðîöåññû â ãåïàòîöèòàõ, êîòîðûå ñîïðîâîæäàþòñÿ ãåíåðàöèåé àêòèâíûõ ôîðì
êèñëîðîäà â ìèòîõîíäðèàëüíîé äûõàòåëüíîé ýëåêòðîííî-òðàíñïîðòíîé öåïè ïåðåíîñà ýëåêòðîíîâ
è ïðîòîíîâ, ÷òî ìîæåò ñîïðîâîæäàòüñÿ óñèëåíèåì ñâîáîäíîðàäèêàëüíûõ ïðîöåññîâ è ïåðåêèñíîãî
îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ. Â çíà÷èòåëüíî áîëüøåé äîçå – 1/10 ÄË50 – ëàïðîêñèä óãíåòàåò áèîýíåð-
ãåòè÷åñêèå, ñèíòåòè÷åñêèå ïðîöåññû è îáåçâðåæèâàíèå ÷óæåðîäíûõ õèìè÷åñêèõ ñîåäèíåíèé.
Êîìïëåêñíàÿ îöåíêà ñòðóêòóðíî-ìåòàáîëè÷åñêîãî ñîñòîÿíèÿ ïëàçìàòè÷åñêèõ, ìèòîõîíäðèàëüíûõ
è ìèêðîñî-ìàëüíûõ ìåìáðàí ñâèäåòåëüñòâóåò î ðàçâèòèè ìåìáðàííîé ïàòîëîãèè, êîòîðàÿ
ñîïðîâîæäàåòñÿ ìíîãî÷èñëåííûìè íàðóøåíèÿìè ìåòàáîëè÷åñêèõ ïðîöåññîâ è ðàçâèòèåì
ãèïîêñè÷åñêèõ ñîñòîÿíèé, ëåæàùèõ â îñíîâå ñòðóêòóðíûõ êëåòî÷íûõ íàðóøåíèé. Ëàïðîêñèä Ë-
303 â äîçå 1/1000  ÄË50 íå âëèÿåò íà ñòðóêòóðíî-ôóíêöèîíàëüíîå ñîñòîÿíèå ïëàçìàòè÷åñêèõ,
ìèòîõîíäðèàëüíûõ è ìèêðîñîìàëüíûõ ìåìáðàí.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: êñåíîáèîòèêè, êëåòî÷íûå ìåìáðàíû, ãåïàòîöèòû.
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N.G. Scherban, V.I. Zhukov, O.V. Nikolaeva, Ì.À. Kucheriavchenko,  E.Yu. Litvinenko
²NFLUENCE OF LAPROXIDE L-303 ON STRUCTURAL-METABOLIC STATE MEMBRANES UNDER
SUBACUTE INTOXICATION

Studied the metabolic state of the cell membranes of hepatocytes in a subacute subtoxic influence on
the body of warm-blooded animals of laproxide L-303 in 1/10, 1/100 and 1/1000 DL50. It was found that
the laproxide L-303 in 1/100 DL50 activates redox processes in hepatocytes, which are accompanied by
the generation of active oxygen forms in mitochondrial respiratory electron transport chain electron and
proton transfer which can be accompanied by increased free radical processes and lipid peroxidation. In a
much larger dose, 1/10 DL50 laproxide inhibits bioenergy, synthetic processes and neutralization of foreign
chemicals. Complex assessment the structural and metabolic status of plasmatic, mitochondrial and
microsomal membranes shows the development of the membrane pathology, which is accompanied by
numerous violations of the metabolic processes and the development of hypoxic conditions, that is the
basis of structural cell disorders. The 1/1000 DL50 laproxide L-303 does not influence on the structural
and functional state of the plasmatic, mitochondrial and microsomal membranes.

Key words: xenobiotics, cell membranes, hepatocytes.
Ïîñòóïèëà 08.04.16
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