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Першопричиною багатьох захворю- 
вань сердя е порушення метабол1чних 
процес1в на кл1тинному й субклггинно- 
му р1внях. Для корекци порушень 
використовуеться велика шльшсть 
лшарських препарат1в, яш певною 
м1рою можна вщнести до мембраноста- 
бШзуючих засоб1в, що також зменшу- 
ють накопичення вшьних радикал1в 1 
активних форм кисню (АФ К). Доведено 
зв’ язок серцево-судинних захворювань 
(ССЗ) 1з жирнокислотним складом лхш- 
дав 1ж1, кров1, тканин [1]. Жирш кис­
лоти (Ж К) беруть участь у бюх1м1чних 
процесах у клггинах: у мюкард! наси- 
чеш жирн! кислоти (НЖ К) виконують 
функщю основного енергетичного суб­
страту [2]. У  ф1зюлопчних умовах 
НЖ К у склад! триглщерид!в (ТГ) 
потрапляють у клггину через апоЕ/ 
ВЮО-рецептори л1попроте!д1в дуже 
низько! щшьносп (ЛПДНЩ ) шляхом 
активного транспорту, який е основ- 
ним, тода як пасивна дифуз1я НЖК у 
кл1тину залежить в1д концентраци ЖК 
у кров1 [3].

Ненасичеш ж ирт кислоти (ННЖ К) 
як структуры! компонента фосфол1шд1в 
мембран е важливим фактором функщ- 
онування мембранозв’язаних бшшв та 
регулювання транспорту речовин через 
плазматичн! мембрани кл1тин. Кр1м 
цього, ННЖК арах1Донова кислота е
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субстратом синтезу простано!д1в -  одш- 
e i  з груп регулятор!в 6 íox ím í4 h h x  реак- 
цш у живому o p ra H is M i. Дослщження 
засв!дчують здатшсть ННЖК потенць 
ювати оксидативний стрес [4].

Серед основних стратепй, спрямова- 
них на зниження чисельност1 ССЗ, 
важлива роль выводиться пошуку кар- 
дшпротекторних засоб1в (антиокси­
данта! препарати; стимулятори цито- 
протектор1в; препарати, що знижують 
р1вень лш ш в ) р1зно! x ím í4 H o ! будови. 
Шкотинова кислота впродовж остан- 
h íx  50 p o k íb  широко використовуеться 
для корекци дислшщемй та профшак- 
тики ССЗ. Численш досладження меха- 
H Í3M y до! шкотиново! к и с л о т и , викона- 
h í  in  v itro  та in  v ivo, свщчать про И 
здатшсть шпбувати актившсть печш- 
KOBOi д!ацилглщеролацилтрансфера- 
зи-2 -  ключового ферменту синтезу 
ТГ, що формують ЛПДНЩ . У жировш 
тканиш шкотинова кислота пригшчуе 
лшол1з ТГ шляхом шпбування гор- 
мон-чутливо! триглщеридлшази. Зав- 
дяки даним мехашзмам шкотинова 
кислота здатна до модифшацп лтщ но- 
го профшю плазми, пов’язаного 3Í 

зб1льшенням piBHH лшопроте1д!в висо- 
k o í  пцльност! (ЛП ВЩ ), зниженням 
лш опротеЩ в низько! щшьност! 
(ЛП Н Щ ), ТГ [5, 6]. Шкотинова кисло­
та проявляе антиоксидантш власти- 
b o c t í ,  п!двищуючи редокс-потенц!ал в 
ендотел!альних кл1тинах артерш. 
Доведено, що шкотинова кислота iH r i-  

буе запалення ендотелхю шляхом зни­
ження утворення АФ К i наступного
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окиснення ЛТТНЩ, а також продукцп 
циташшв, ключових етатв атерогене- 
зу [7]. Вивчення мехашзму розвитку 
вазодилатацп шд час прийому шкоти- 
ново1 кислоти показало, що вона сти- 
мулюе синтез простагландитв Б2 1 Е2 
в ештел1альних кл1тинах Лангерганса 
через рецептор РШОЭА, який сполуче- 
ний з О-бшком [8].

Вищезазначене вадкривае перспек- 
тиви б1льш широкого використання 
л1карських препарат1в на основ! шко- 
тиново! кислоти для л!кування й про- 
ф1лактики ССЗ. Особливу увагу вче- 
них привертають нов1 комплексш спо- 
луки гермашю з бюл1гандами, що 
вщр1зняються багатовекторшстю фар- 
маколопчно! дп та низькою токсичшс- 
тю [9, 10]. Це теоретично обГрунтовуе 
дощльшсть експериментального дослЬ 
дження ново1 комплексно! сполуки 
гермашю з ткотиновою кислотою за 
умов моделювання хрошчно! серцево! 
недостатность

Мет а досл1дження -  вивчити змши 
жирнокислотного складу лШдов кардю- 
мшципв та гепатоцит1в у щур1в з 
моделлю хрошчно! серцево! недостат- 
ноеи та ощнити ефектившсть !хньо! 
корекци за допомогою препарату ншо- 
тиново1 кислоти та ново! комплексно! 
сполуки гермашю з шкотиновою кис­
лотою (М1ГУ-1).

Матер1али та методи. Дослщження 
проводили на статевозрших щурах- 
самцях масою 180-220 г. Догляд за 
тваринами (включаючи евтаназ1ю) 
зд1йснювали зпдно !з Директивою 
бвропейського Союзу 2019/10/63 Еи 
про захист хребетних тварин, що 
використовуються для експеримен- 
тальних та шших наукових ц1лей 
[11], 1 в1дпов1дно до Закону Украши 
№ 3447-1У «Про захист тварин в1,д 
жорстокого поводження» [12]. Тварин 
утримували на звичайному збалансо- 
ваному харчовому ращ от  та в1льному 
доступ! до води в умовах в!вар1ю 
Нащонального медичного ушверсите- 
ту !меш О. О. Богомольця.

У дослщах були використан! 
доксорубщин-КМП у форм! люфШзо- 
ваного порошку для приготування роз- 
чину для ш ’екщй по 0,01 г (виробник 
ВАТ «Ктвмедпрепарат», Укра!на),

шкотинова кислота (шацин), порошок 
кристал!чний (субстанц!я) (виробник 
Aarti Drugs Ltd, 1нд!я) та комплекс 
нжотиново! кислоти з гермашем (лабо- 
раторний шифр М1ГУ-1), уперше син- 
тезований у лабораторп кафедри 
загально! x iM i !  та пол!мер!в Одеського 
нащонального ушверситету iMeHi
I. I. Мечникова.

Тварин методом випадково! виб!рки 
було розпод!лено на 4 групи по 10 
тварин у кожшй: 1 група -  тварини, 
яким щотижня протягом 5 тижшв 
внутр!шньом’язово вводили 0,9 % 
NaCl (контроль); 2 група -  тварини, 
яким 5 тижшв вводили BHyTpiniHbo- 
м’язово доксорубщин з розрахунку 5 
мг/кг/тиждень (експериментальна 
хрошчна серцева недостатн1сть (ХСН) 
[13]; 3 група -  тварини, я м  протягом 
5 тижшв отримували внутр!шньо- 
м ’язово доксорубщин на тл1 внутрш- 
ньоочеревинного введения шкотино- 
во! кислоти в доз! 10 мг/кг/день 
(шкотинова кислота); 4 група -  тва­
рини, яш протягом 5 тижшв отриму­
вали внутр!шньом’язово доксорубщин 
на тл1 внутр!шньоочеревинного вве­
дения комплексу гермашю з шкоти­
новою кислотою (М1ГУ-1) у доз! 
10 мг/кг/день. Тварин декаштували 
пщ легким еф!рним наркозом з 
наступною екстирпащею серця та 
печшки.

Газохроматограф!Чне визначення  
Ж К  A in id ie  у т канинах. Наважку тка- 
нини шлькктю 0,3-0,5 г пом!щали в 
гомоген!затор, одержаний гомогенат 
переносили в M ip H y  проб!рку об’емом 
10 мл i3 притертою пробкою та залива­
ли хлороформ-метаноловою сум1шшю 
(5 мл у сшввЦношенш 2 : 1 )  (на основ! 
методу Фолча) i витримували протягом 
30 хв у холодильнику [14]. Для кращо- 
го розподшу фаз додавали 1 мл дисти- 
льовано! води. Дал1 шпеткою Пастера 
вщбирали нижню хлороформну фазу. 
Для повно! реакш! етап екстракцп 
повторювали дв1ч!. Об’еднан! хлоро- 
формн! екстракти концентрували випа- 
ровуванням до об’ему одше! крапл! п!д 
струменем газопод!бного азоту за тем- 
ператури 45 С на водян!й 6aH i. До 
сухого осаду лш^гцв додавали 5 мл 1 % 
розчину H^SOj у метанол! та переноси­



ли розчин у скляну ампулу емтстю 
10 мл. ГОсля запаювання ампули про­
водили 1чдрол1з та метилування (на 
основ1 методу Синяка) у термостат! за 
85 С протягом 20 хв [15]. Екстракщю 
метильованих Ж К проводили дв1ч1 гек- 
сан-еф1рною сум1шшю (у сшввадношен- 
ш 1:1) у шлькост1 5 мл. Для розпод1лу 
фаз додавали 1 мл дистильовано! води. 
Верхню фазу вщбирали шпеткою Пас­
тера. Об’еднаш екстракти випарювали 
досуха в потощ газоподобного азоту за 
45 С на водянш бань Сухий осад роз- 
чиняли в 40-50 мкл чистого гексану та 
вносили у випарювач хроматографа в 
кьлькосп 5 мкл. Газохроматограф1чний 
анал1з спектра Ж К лнпд1в здойснювали 
на газовому хроматограф! «Цвет-500» 
(Рос1я) з полум’яно-юшзащйним детек­
тором в 1зотерм1чному режим1 за таких 
умов: скляна колонка (розм1ром 3 м х
0,3 см), заповнена фазою 5 % пол1ети- 
ленглжолю сукцинату на хроматош 
М-АШ-НМБЭ (зернистшть -  0,125­
0,160 мм), температура колонки -  
+ 180 С, температура випарювача -  
+250 С, витрати азоту та водню — 
35 мл/хв, пов1тря -  200 мл/хв, швид- 
к1сть д1аграмно! стр1чки -  240 мм/ 
год, чутлив1сть шкали -  10 иА , об’ем 
проби, яку вносили -  5 мкл, трива- 
л1сть анал1зу -  30 хв. 1дентиф1кували 
Ж К за шками на газовш хроматогра- 
мь пор1внюючи час !х  утримання з 
часом утримання шшв стандартних 
чистих речовин з в1домим яшсним та 
к1льк1сним складом. Шльккшу ощнку 
спектра Ж К проводили методом нор- 
мування площин шшв метильованих 
похщних Ж К та визначали 1хн1й 
склад у в1дсотках. Похибка становила 
±  10 % .

У  спектр1 Ж К лш ш в кардюмюцтчв 
та гепатоцит1в було щентифжовано 9 
нашнформатившших ЖК: 1з них м1рис- 
тинова С,4.(), пентодеканова С|5.(), паль- 
м1тинова С16.0, маргаринова С)7.0, стеа- 
ринова С,8.0, що складають суму НЖК, 
а також олешова С1К.,, лшолева С,8..,, 
лшоленова С18.3, арах1донова С2(|.4, що 
складають групу ННЖ К. Лшолева 
С18.2, лшоленова С,8.3, арахадонова С20>4 
Ж К входять у суму полшенасичених 
жирних кислот (ПНЖ К) 1 визначають- 
ся як незамшнь

Отримаш результати представлено у 
виглядо середньоарифметичного (М ) I 
стандартно! похибки (т ) ,  з урахуван- 
ням шльшсно! виб1рки (п). Отримаш 
результати обробляли за допомогою 
и-критер1ю В1лкоксона-Манна-У\'тш 
[16]. Вадмшност! вважали достов1рни­
ми при Р <  0,05.

Результати та 1х обговорення. У кар- 
дюцитах 1 гепатоцитах тварин вденти- 
фшовано одш й т1 сам1 виид ЖК, що 
в1др1зняються м1ж собою Т1ЛЬКИ СВ01М 

р1внем залежно в1д бюлопчного об’екта. 
При пор1внянт контрольних показни- 
к1в жирнокислотного складу л1шд1в 
кардюципв 1 гепатоциив виявлено р1з- 
ницю у сшввщношенш НЖК, ННЖК 
та ПНЖК. Для кардюцгтв та гепато- 
цит1в контрольно! групи характерна 
шдвищена ненасичешсть (майже 60 % ) 
за рахунок арахадоново! та лшолево! 
ЖК. Р1вень ПНЖ К складае майже 
50 % в1д ус1е! к1лькост1 вищих ЖК.

Проведен! досл1дження показали, що 
в щур1в з експериментальною ХСН спо- 
стер1галися значт змши жирнокислот­
ного складу лшдав у тканиш серця 
(табл. 1). Встановлено статистично 
достов1рне зменшення суми ПНЖК 
лшццв кардооципв переважно за раху­
нок зниження вм1сту арахщоново! та 
лшолево!' ЖК. Сума ННЖК достов1рно 
не змшилася пор1вняно з контролем. 
Натомшть р1вень олешово! кислоти був 
у 1,5 разу вищий, шж у контрольнш 
груш. Серед змш у спектр1 НЖ К слад 
в1дмггити зростання вмкту п а льм ть  
ново! кислоти. Щ  змши не вадобрази- 
лися на сум1 НЖК: (44,1 ±  1,5) % 
проти (40,6 ±  1,6) % у контроль Таким 
чином, доксорубщин вплинув на вмкт 
ПНЖК, що пов’язано з активащею 
реакцш перекисного окиснення лшдав 
(ПОЛ) у кл1тинах, зменшенням стш- 
кост1 мембран, б1льш легким руйнуван- 
ням кл1тин за дп пошкоджуючих фак- 
тор1в.

Вплив доксорубщину на спектр ЖК 
лшадв гепатоципв був не такий вираже- 
ний, як у карддоцитах щур1в. Суми 
НЖК, ННЖК 1 ПНЖК лшццв гепатоци- 
т1в тварин ¿з 2 групи достсдарно не змь 
нилися пор1вняно з контролем (табл. 2).

У ведения доксорубщину на фон1 
шкотиново! кислоти достов1рно не
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Ж ирнокислот ний склад Л1п1д1в кардюмюцитгв щур!в з експериментальною  
хрош чною серцевою недостатн1стю та за впливу нтотиновсИ кислоти 

та комплексу г ерм ам ю  з т котиновою кислотою, % ( М  ±  т; п  =  10 )

2 група 3 4 трупа
ш  1 група Хрошчна ... Комплекс герма-Жирна кислота „  Нжотинова . .Контроль серцева нпо з ткотиновою. кислотанедостатнють кислотою

М!ристинова С.40 2,80 ± 0,30 3,40 ± 0,50 3,20 ± 0,30 1,60 ± 0,10*/**/**«

Пентодеканова С1Ь 0 0 ,90±0 ,10  0,70 ±0,10 1,30 ± 0,10*/*« 0 ,6010 ,10*/***

Пальмпинова С 16 0 21,90 ± 1,00 25,50 ± 1,00* 24,40 ± 1,00 20,80 ± 1,00**/***

Маргаринова С, 7 0 0,20 ±0 ,05  0,30 ±0 ,05  0,20 ± 0,05 0,10 ±0,05**

Стеаринова С,80 14,80 ± 1,00 14,20 ± 1,00 16,40 ±1,00«* 14,80 ±1,00

Оле1нова С18:1_______9,90 ± 0,70 14,70 ± 1,00* 10,50 ±0 ,80** 9,40 ±0,60**
ЛЫолева С18:2_______ 13,80 ± 1,00 10,80 ±0,70* 12,40 ±1,00«* 16,80 ± 1,00*/**/***

ЛЫоленова С18 3 0,20 ±0 ,05  0,30 ± 0,05 0,20 ± 0,05 0,10 ± 0,01*/**/***
Арахщонова С ^  35,50 ± 1,30 30,10 ±1,10* 31,50 ± 1,00 35,80 ±1 ,30**

У НЖК_____________ 40,60 ±0,60 44,10 ± 1,50 45,50 ± 1,30 37,9 0± 1,80**/***
ХННЖК___________  59,40 ± 1,60 55,90 ± 1,50 54,50 ±1,30 62,10 ± 1,80***

У  ПНЖК___________  49,50 ± 1,30 41,20 ± 1,30* 44,10 ± 1,20 52,70 ± 1,60**/***
Примчпка. Тут  /  н табл. 2: *тро<чдни'ть в 1дносно контролю (Р  <  0 ,05),
**вipoгiдн¡cmь ыдносно 2 групи ( Р < 0 ,05), ***троггднгсть тдносно  Я  групи (Р  • 0,05).

вплинуло на суми Н Ж К , Н Н Ж К  1 з контролем. У  ткан и ш  мюкарда 
П Н Ж К  лш1д1в м ткарда в щур1в. Сл1д вмют стеариново! кислоти вир1с у 1,2
зазначити шдвищення впосту насиче- разу, а пальм1тиново! кислоти статис-
но1 пентадеканово! Ж К  пор^вняно з тично достов1рно не в1др1знявся в1д
групою тварин з еспериментальною показнишв групи тварин з експери-
Х С Н  у 1,8 разу 1 в 1,4 разу пор1вняно ментальною Х С Н  (табл. 1). Змш и

Таблиця 2
Ж ирнокислотний склад лйшНв гепатоцигтв щур!в з експериментальною  
хрош чною серцевою недостатшстю та за впливу нгкотиновоЧ кислоти 

та комплексу герм ам ю  з ткотиновою кислотою, % ( М  ±  т: п  =  10)

2 група 3 4 група
1 трупа Хрошчна ... Комплекс герма-Жирна кислота Нжотинова . .Контроль серцева нпо з шкотиновою. кислота недостатнють кислотою

М|ристиноваСмо ~1 ,30±0 ,30  1,10 ±0,30 2,20 ± 0,30«« 0,80 ±0,1 р « / « ~
Пентодеканова С , 0, 20 ±0 ,05  0,30 ± 0,05 0,30 ± 0,05 0,60 ± 0,10*/**/***
Пальм1тинова С 16:0 ~23,00± 1,00 25,40 ± 1,10 28,10 ±1 ,30  23,60 ± 1,0 0 « « ~
Маргаринова С17:0 0,10 ±0,05 0,40 ±0,05« 0,30 ±0,05* 0,50 ± 0,10«/«««
Стеаринова С1В:0 ~14,30 ± 1,00 14,20 ± 1,00 12,60 ± 1,00 11,80 ± 1 ,0 0 « /~
Олежова С1В:1_______ 8,00 + 0,50 8,40 ±0,70 9,30 + 0,70« 6,50 ± 0,50*/««/***
ЛЫолеваС182 8,40 ±0 ,70  10,00 ±1 ,00  8,40 ± 0,70 9,40 ±0,70
Л1ноленова С18:3 ~0 ,10±0 ,05  '  0,20 ± 0,05 0,30 ±0,05* 0,50 ± 0 ,10«/*«/***~
Арахщонова С шл 44,60 ± 1,50 40,00 ±1 ,30  38,80 ±1,30* 46,30 ± 1,30**/***
1Н Ж К ~38,90± 1,80 ~ 41,40 ± 1 ,з5 43,50± 1,60 37 ,30±1,60  ~
У ННЖК____________  61.10 ± 1.80 58,60 + 1,30 56,50+ 1,60 62,70±1,60
Щ Н Ж К ____________  53,10 ±1 ,60  50,20 ± 1,30 47,20 ± 1,50 56,20 ± 1,50***
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вмюту дослщжених в робот! ННЖ К 
носили р1зноспрямований характер. 
Умют олешово! кислоти зменшився в 
1,4 разу, лшолево! кислоти вирю у 
1,2 разу, а лшоленово! та арах1доно- 
во1 кислот статистично достов1рно не 
змшився пор1вняно з показниками 
тварин 2 групи (табл. 1).

У гепатоцитах тварин 1з 3 групи, як 
1 у кардюцитах, суми НЖК, ННЖК 1 
ПНЖ К достов1рно не змшилися. У 
печшщ вмют лпристиново! кислоти 
шдвищувався в 2 рази: (2,2 ±  0,3) % 
проти (1,1 ±  0,3) % у 2 груш, тод1 як у 
тканиш мюкарда вмют т е !  НЖ К не 
змшився.

М1ГУ-1 за умов експериментально! 
ХСН у щур1в справляв б1льш виражену 
Д1Ю на Ж К склад лшадв кардю щ тв 1 
гепатощ тв пор1вняно з ншотиновою 
кислотою. Сума НЖ К у кардюцитах 
достов1рно зменшилася пор1вняно з 
показниками тварин 2 1 3 груп (табл. 
1). Р!вень у  кардюцитах 1 гепатоцитах 
м1ристиново1 та пальмтш ово! НЖ К 
достов1рно був нижче, шж у тварин !з
3 групи. Сума ПНЖ К у кардюмюцитах 
1 гепатоцитах достов1рно збшьшилася 
пор1вняно з показниками тварин !з 3 
групи. У гепатоцитах статистично 
достоЕЙряо вирю умют лшоленово! та 
арахадоново! ЖК пор1вняно з показни­
ками тварин з 2 1 3 груп. У  тканиш 
мюкарда сума НЖК становить (37,9 ±  
1,8) % , ННЖК -  (62,1 ±  1,8) % , 
ПНЖ К -  (52,7 ±  1,6) % , що статистич­
но достов1рно не в1др1зняеться в1д по- 
казнишв контрольних тварин: (40,6 ±  
1,6) % , (59,4 ±  1,6) % 1 (49,5 ±  1,3) % 
вщповщно. У  пeчiнцi статистично 
достов1рно не в1др1знялися суми НЖК -  
(37,3 ±  1,6) %, ННЖК -  (62,7 ±  1,6) % 
1 ПНЖК -  (56,2 ±  1,8) % вщ контроль­
но! групи (38,9 ±  1,8) %, (61,1 ±  1,8) % 
1 (53,1 ±  1,6) % в1дпов1дно.

Кардютоксичну даю антрациклшово- 
го антибютика доксорубщину пов’я- 
зують з штенсифшащею реакцш ПОЛ 
у клпчшах, наследном якого е дефщит 
ПНЖ К, головним чином арах1доново! 
ЖК. Активащя лш ол!зу за умов окси- 
дативного стресу лежить в основ! меха- 
шзму збшыиення вадносного р1вня 
м1ристиново!, пальмтш ово! та олешо­
во! кислот у  кардюцитах щур1в з еспе-

риментальною ХСН. НЖ К формують у 
мембран! локальш домени й неспеци- 
ф1чш канали, через ям  починаеться 
пасивна дифуз!я одно- 1 двовалентних 
катюшв за град1ентом концентраци: у 
кл1тину надлишково надходить натр1й 
1 кальцш, а ¡з кл1тини виходить калш 
1 магнш. У  вщповщь компенсаторно 
зростае актившсть Ыа+, К - АТФази, 
Са2+-АТФази та синтез в кл1тинах 
холестерину [17]. Дисбаланс катюшв 
призводить до набухання клггин, зб1ль- 
шення об’ему, високо! осмолярност1 
цитозолю 1, тим самим, затримки води 
в кл1тинах, що негативно позначаеться 
на И функцюнальному стан!. Цей про- 
цес ускладнюеться порушенням синте­
зу лшщних вазоактивних мед1атор1в 
внасл1док зниження синтезу арахщоно- 
во! кислоти ¡з попередника олешово! 
кислоти.

Проведен! досл1дження показали 
виражений вплив М1ГУ-1 на жирнокис- 
лотний спектр л!тд1в у тканин! мюкар­
да та печшки щур1В з експерименталь- 
ною ХСН. На нашу думку, М1ГУ-1 при­
зводить до вщновлення складу ЖК 
л ш ^ в  кард!ом!оцит!в завдяки прям!й 
антирадикальн1й да!, яка призводить до 
зниження утворення АФК, а також про­
текторному впливу на ензими, залежш 
вщ НАДФ-Н, що беруть участь у рецир- 
кулюванн! внутр1шньокл1тинного пулу 
глутатюну [18].

Один !з механ!зм!в реал!заци впливу 
шкотиново! кислоти на склад Ж К лш ь 
д1в кардюцитив та гепатоци’пв на фон1 
доксоруб1цин-!ндуковано! ХСН у щур1в 
можливо пов’язаний !з Сьбшок- 
опосередкованим шпбуванням актив­
ности аден!латциклази, зниженням 
синтезу цАМФ, що в подальшому в1до- 
бражаеться на активност! цАМФ- 
залежно! протешкшази А, фосфорилю- 
ванн1 гормон-чутливо! лшази та окис- 
ненш ТГ.

Встановлений факт впливу МТГУ-1 
на склад Ж К лшвдв у тканин! мюкар­
да та печшки щур1в з есперименталь- 
ною ХСН е п1дставою для подальшого 
досл!дження механ!зм1в дц М1ГУ-1 за 
умов доксорубщин-шдуковано! кардю- 
мюпатп з можливою перспективою 
вивчення його як лпсарського засобу з 
кард!опротекторною активн!стю.
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Висновки
1. За умов експериментально!' ХСН 

жирнокислотний склад лШдав у тка­
нин! мюкарда в iq y p iB  характеризуем­
ся зменшенням ненасиченост1 за раху- 
нок зниження вмюту арах1доново1 та 
лшолево! ЖК. Порушення сшвввдно- 
шення НЖ К та ННЖ К у тканиш 
печшки щур1в з доксорубщин-шдуко- 
ваною ХСН не виявлено.

2. Уведения шкотиново! кислоти

тваринам з доксорубщиновою ХСН не 
впливало на процентне сшввщношення 
НЖК i ННЖ К+ПНЖ К лшдав кардю- 
цитав i гепатоцит1в у щур1в.

3. Уведення комплексу гермашю з 
ншотиновою кислотою (лабораторний 
шифр М1ГУ-1) за умов експерименталь- 
h o ï  доксорубщин-шдуковано1 кардюмю- 
пати призводить до вщновлення складу 
ЖК лш щ в у тканиш мюкарда та 
печшки щур1в.
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I. В. Шженковська, В. П. Нароха, О. В. Кузнецова, Т. С. Брюзгша,
I. Й. Сейфуллша, О. Е. Марцинко, О. А. Чебаненко
Вплив жкотиновоТ кислоти та комплексу гермашю з ншотиновою кислотою 
(М1ГУ-1) на жирнокислотний склад лшшв кардюмюцилв г гепатоцилв щур1в
з моделлю хрошчноТ серцево'Г недостатносл
Мета дослщження -  вивчити зм ии  жирнокислотного складу л И д в  кардюмюципв I гепатоцит!в 

у щур ¡в з моделлю хронмно! серцево! недостатносп та оц1нити ефективнють 1хньо1 корекцн за 
допомогою препарату нжотиново! кислоти та ново! комплексно! сполуки герман!ю з нкотиновою 
кислотою (М1ГУ-1).

Дослщи проводили на щурах з моделлю хромчно! серцево! недостатносп (ХСН), що спричинена 
токсичною Дею антрациклЫового антибютика доксоруб|цину. Як протектори цитотоксично! Д! 
доксорувцину були використан! нкотинова кислота та комплексна сполука г ер маню з йкотиновою 
кислотою (лабораторний шифр М1ГУ-1). Фармаколопчний ефект нкотиново! кислоти й ново! 
координщ!йно1 сполуки г ер маню з нкотиновою кислотою (М1ГУ-1) оцнювали за показниками спектра 
насичених \ ненасиченихжирних кислот (ЖК) у кардюмюцитах \ гепатоцитах за умов експериментально! 
ХСН. Умют жирних кислот у тканин1 мюкарда та печЫки визначали методом газово! хроматограф!!.

Встановлено, що за умов експериментально! ХСН жирнокислотний склад л1шдв у ткан и И 
мюкарда щур1в характеризувався зменшенням !хньо! ненасиченосл за рахунок зниження вмюту 
арахщоново! та лжолево! жирних кислот (ЖК). Порушення спшв1дношення насичених та ненасиче- 
них ЖК у гепатоцитах щур1в з доксорубщинчндукованою ХСН не виявлено. Уведення на фон1 
доксоруб1цину н1котиново! кислоти не впливае на процентне стввщношення насичених ЖК \ суми 
ненасичених та полЫенасичених ЖК у ткании мюкарда та печЫки щур1в. Уведення комплексу 
гермашю з нкоти новою кислотою М1ГУ-1 за умов доксорубщин-ждуковано! кардюмюпати при­
зводить до вщновлення складу ЖК у карДомюцитах та гепатоцитах щур1в. Отриман1 дан1 свщчать 
про значну нормал1зацю складу ЖК у кардюмюцитах 1 гепатоцитах п!д Дею ново! координацЮно! 
сполуки германю  з нжотиновою кислотою (М1ГУ-1), у той час як введения жкотиново! кислоти не 
впливало на процентне сгпвв1дношення лтщ !в у тканин1 серця та печЫки тварин з моделлю ХСН. 
Отримаш в експерименл результати е основою для подальшого досл1дження механ!зму дН ново! 
координаций но! сполуки германю  з нкотиновою кислотою.

Кпючов/ слова: шкотинова кислота, М1ГУ-1, насичеш та ненасичеш жирн1 кислоти, хрон1чна 
серцева недостатнютъ, доксорубщин

И. В. Ниженковская, В. П. Нароха, Е. В. Кузнецова, Т. С. Брюзгина,
И. И. Сейфуллина, Е. Э. Марцинко, Е. А. Чебаненко 
Влияние никотиновой кислоты и комплекса германия с никотиновой 
кислотой (МИГУ-1) на жирнокислотный состав липидов кардиомиоцитов и 
гепатоцитов крыс с моделью хронической сердечной недостаточности 
Цель исследования -  изучить изменения жирнокислотного состава липидов кардиомиоцитов и 

гепатоцитов у крыс с моделью хронической сердечной недостаточности и оценить эфективность 
их коррекции с помощью препарата никотиновой кислоты и нового комплексного соединения 
германия с никотиновой кислотой (МИГУ-1).

Опыты проводили на крысах с моделью хронической сердечной недостаточности (ХСН), обу­
словленной токсическим действием антрациклинового антибиотика доксорубицина. Как протек­
торы цитотоксического действия доксорубицина использовали препарат никотиновой кислоты и 
новое комплексное соединение германия с никотиновой кислотой (лабораторний шифр МИГУ-1). 
Фармакологический эффект оценивали по показателям спектра насыщенных и ненасыщенных 
жирных кислот (ЖК) в кардиомиоцитах и гепатоцитах в условиях экспериментальной ХСН. Содер­
жание жирных кислот в ткани миокарда и печени определяли методом газовой хроматографии.

Установлено, что в условиях моделирования ХСН жирнокислотный состав липидов ткани мио­
карда характеризовался уменьшением их ненасыщенности за счет снижения содержания арахи- 
доновой и линолевой жирных кислот. Соотношение насыщенных и ненасыщенных ЖК липидов 
гепатоцитов у крыс с доксорубицин-индуцированной ХСН не менялось. Введение на фоне доксо­
рубицина никотиновой кислоты не влияет на процентное соотношение насыщенных ЖК и суммы 
ненасыщенных ЖК и полиненасыщенных ЖК в ткани миокарда и печени крыс. Введение комплек­
са германия с никотиновой кислотой МИГУ-1 в условиях экспериментальной доксорубицин-инду­
цированной кардиомиопатии приводит к восстановлению состава ЖК липидов кардиомиоцитов и 
гепатоцитов крыс. Полученные данные свидетельствуют о значительной нормализации состава 
ЖК кардиомиоцитов и гепатоцитов под действием нового координационного соединения герма­
ния с никотиновой кислотой (МИГУ-1), в то время как введение никотиновой кислоты не влияло на 
процентное соотношение липидов в сердце и печени животных с моделью ХСН.

Полученные в эксперименте результаты являются основанием для дальнейшего исследования 
механизма действия нового координационного соединения германия с никотиновой кислотой.

Ключевые слова: никотиновая кислота. МИГУ-1, насыщенные и ненасыщенные жирные 
кислоты, сердечная недостаточность, доксорубицин

7 4  Фармаколог/я га л/'карська токсиколог/я, № 1 (42)/2015



I. V. Nizhenkovskaya, V, P. Narokha, О. V. Kuznetsova, T. S. Bryzgina,
1.1. Seifullina, E. E. Martsinko, E. A. Chebanenko
Effects of nicotinic acid and complex of germanium with nicotinic acid (M IG U -1) 
on lipid fatty acid composition of cardiomyocytes and hepatocytes in rats with 
experimental chronic heart failure
The purpose o f this research was to study the changes in the fatty acid composition o f cardiomyocytes 

and hepatocytes lipids on rats with experimental chronic heart failure and evaluate the effectiveness of its 
correction by nicotinic acid and new complex o f germanium with nicotinic acid (MIGU-1).

Experiments were carried out on rats with a model of chronic heart failure (CHF) caused by toxic effects 
of anthracycline antibiotic -  doxorubicin. As protectors o f the cytotoxic effect of doxorubicin were used the 
drug nicotinic acid and a new complex compound of germanium with nicotinic acid (laboratory code 
MIGU-1). The pharmacological effects were evaluated in terms of the spectrum o f saturated and 
unsaturated fatty acids (FA) in cardiomyocytes and hepatocytes o f the animals with experimental heart 
failure. The content o f fatty acids was determined by gas chromatography method.

It has been established that under conditions of experimental CHF lipid fatty acid (FA) composition is 
characterized by decrease in unsaturation of lipid composition o f rat cardiocytes due to reduction in 
arachidonic and linoleic FA levels. Disorders in the ratio of saturated and unsaturated FA lipids of 
hepatocytes in rats with doxorubicin-induced CHF were not found. Nicotinic acid administration to 
experimental rats with CHF have no influence on percentage ratio of saturated FA and the amount of 
unsaturated and polyunsaturated FA in lipids of rat cardiomyocytes and hepatocytes. MIGU-1 injections 
lead to recovery of lipid FA of cardiomyocytes and hepatocytes under conditions of experimental CHF.

The data obtained are indicative of a significant normalization of FA in cardiomyocytes and hepatocytes 
caused by new coordination compound of germanium with nicotinic acid (MIGU-1), while nicotinic acid 
injections had no influence on percentage ratio of lipids in animal heart and liver. The results obtained in 
the experiment are the basis for further studies on the mechanism of action of a new coordination 
compound of germanium with nicotinic acid.

Keywords: nicotinic acid, MIGU-1, saturated and unsaturated fatty acids, heart failure, doxorubicin 
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