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Анотація 

Досліджено фармакокінетичні параметри етанолу та оцтової кислоти в 

організмі білих мишей за умов їх внутрішньовенного та інтрагастрального 

введення.  

Виявлено розподіл етанолу та оцтової кислоти в різних ділянках ШКТ 

за різних умов введення.Максимальне всмоктування оцтової кислотипри 

інтрагастральному введенні спостерігається в шлунку, а тонка, товста та 

пряма кишки можуть розглядатися, як «вікна всмоктування». Оцтова кислота 

у дозі 2 ммоль/кг всмоктується шляхом активного транспорту, у високих 

дозах (5 та 10 ммоль/кг) переважним є процес переносу за градієнтом 

концентрації.За умов внутрішньовенного введення оцтової кислоти 

спостерігається її реабсорбція у ШКТ. Одночасне інтрагастральне введення у 

зростаючих дозах (5, 10, 20 ммоль/кг) етанолу та внутрішньовенне введення 
14С-етанолу призводило до зменшення його концентрації залежно від дози у 

різних ділянках ШКТ, що свідчить про те, що транспорт етанолу 

відбувається шляхом дифузії. 

Роботу викладено на 49сторінках, вона містить 20рисунків. Наведено 

посилання на 43 джерела літератури (13 кирилицею та 30 латиницею). 

Ключові слова:14С-етанол,14С-оцтова кислота,ШКТ. 

 

The pharmacokinetics of ethanol and acetic acid in the body of white mice 

under the conditions of its intravenous and intragastric administration was studied. 

The distribution of ethanol and acetic acid in different parts of the 

gastrointestinal tract under various conditions of administration has been revealed. 

The maximum absorption of acetic acid with intragastric administration is 

observed in the stomach, and the thin, thick intestine and rectum can be considered 

as "suction windows". Acetic acid at a dose of 2 mmol / kg is absorbed by active 

transport, in high doses (5 and 10 mmol / kg), the concentration gradient transfer 

process is preferred. Under the conditions of the introduction of acetic acid, it is 

reabsorbed into the digestive tract. Simultaneous intracasal injection of ethanol in 

the increasing doses (5, 10, 20 mmol / kg) and intravenous administration of 14C-

ethanol led to a decrease in its concentration depending on the dose in various parts 

of the gastrointestinal tract, which indicates that ethanol is transported by 

diffusion.Diploma thesis is presented on 49 pages, it contains 20 figures. It 

provides links to 43 references (13 cyrillic and 30 latinic). 

Key words:14С-ethanol,14С- acetic acid,gastrointestinal tract. 
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ВСТУП 

Коротколанцюжковим жирним кислотам (КЛЖК) приділяється значна 

увага як регуляторам низки фізіологічних процесів. Зазначені кислоти 

приймають значну участь у багатьох біохімічних процесах в кишечнику, 

головними з яких є підтримання водно-електролітного балансу, регуляція 

катаболічних процесів, модуляція репаративних процесів та навіть регуляція 

й гальмування новоутворень. Разом із КЛЖК всмоктуються іони калію, 

натрію, хлору та води. Процес всмоктування кислот впливає на вміст 

карбонатів та значення рН кишечника, також вони слугують важливим 

чинником у підтриманні балансу мікробної системи в кишечнику [5]. 

У КЛЖК знайдено ще низку інших ефектів, таких як підтримання 

детоксикаційної функції печінки, участь в кишково-печінковій циркуляції 

жовчних кислот, регенерації моторики гладкої мускулатури кишечника та 

мезінтеральних судин. Вони мають відповідний вплив на експресію різних 

генів у колоноцитах та змінюють рівень деяких гормонів гіпофізу. В останній 

час все більше з’являється даних про те, що ці кислоти мають 

антинеопластичну, противірусну (відносно герпесу і цитомегаловирусу) дію 

та є модуляторами діяльності імунної системи [27, 29]. 

Враховуючи той факт, що зазначені фізіологічні процеси мають місце в 

кишечнику, особлива увага дослідників зосереджена на процесах 

всмоктування КЛЖК з його відповідних відділів.  

Екзогенним метаболічним попередником оцтової кислоти є етанол 

(етанол  ацетальдегід  оцтова кислота), дослідження фармакокінетики 

даних сполук дає можливість передбачити внесок кожної речовини в 

загальний масоперенос КЛЖК. 

Деяка токсична та фармакологічна дія етанолу пов'язана з його 

метаболітами, насамперед ацетальдегідом. Відомі [18] токсичні ефекти 

ацетальдегіду, що реалізуються на різних рівнях: поведінковому (аверсія), 

фізіологічному (абстиненція), біохімічному (накопичення токсичних 
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альдегідів, утворення продуктів з амінокислотами, білками та 

катехоламінами), морфологічному (хроматоліз базофільної речовини, 

дистрофічна зміна клітин глії і т. ін.). Окрім того, етанол є фармакологічним 

агентом, що проявляє анксіолітичну, седативну та протисудомну дії [42]. З 

іншого боку, надлишкове утворення у процесі його метаболізму ацетату 

призводить до метаболічного ацидозу та зсуву кислотно-лужного балансу до 

позафізіологічних меж. 

Метаболізм етанолу має місце в основному в печінці [40]. На першому 

етапі він перетворюється в ацетальдегід (оцтовий альдегід). На другому етапі 

ацетальдегід окислюється до оцтової кислоти за допомогою НАД-залежної 

альдегіддегідрогенази [30]. Більш того, такі фармакокінетичні дослідження є 

актуальними так як відомо, що КЛЖК є синтонами низки різних класів 

лікарських засобів (аспірин, ацетат кальцію, левометадин, фенобарбітал, 

леуковарін, вальпроєва кислота, саліцилова кислота). Тому в процесі 

метаболізму деякі з них можуть утворювати ці кислоти і тим самим впливати 

на процес життєдіяльності клітин. 

Останнім часом висловлено припущення, що ефект первинного 

проходження має місце і в тому випадку, коли етанол окиснюється в 

шлунково-кишковому тракті. Однак питання про співвідношення між 

концентраціями етанолу в плазмі крові при обох шляхах введення та 

залежність його від ефекту первинного проходження, викликаного 

ферментами печінки і шлунково-кишкового тракту, висвітлено в науковій 

літературі недостатньо.  

Мета роботи –дослідити всмоктування у шлунково-кишковому тракті 

білих мишей оцтової кислоти та етанолу за умов інтрагастрального та 

внутрішньовенного введення 

Для досягнення поставленої мети вирішувалися наступі задачі: 

1. Визначити ділянки ШКТ, в яких відбувається всмоктування та 

абсорбція оцтової кислоти за умов її інтрагастрального введення білим 

мишам у дозах 2, 5, 10 ммоль/кг. 
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2. Визначити ділянки ШКТ, в яких відбувається всмоктування та 

абсорбція оцтової кислоти за умов її внутрішньовенного введення білим 

мишам у дозі 2 ммоль/кг. 

3. Дослідитиділянки ШКТ, в яких відбувається всмоктування та 

абсорбція етанолу за умов попереднього інтрагастрального введення у 

зростаючих дозах та внутрішньовенного введення у дозі 5 ммоль/кг білим 

мишам. 

 

Об′єкт дослідження: фармакокінетика КЛЖК та механізми транспорту 

ксенобіотиків в шлунково-кишковому тракті. 

Предмет дослідження:концентрація оцтової кислоти та етилового 

спирту в ШКТ. 

 

Щиро вдячна д.б.н., старшому науковому співробітнику відділу фізико-

хімічної фармакології Фізико-хімічного інституту імені О.В. Богатського 

НАН України Ларіонову Віталію Борисовичу за допомогу у виконанні 

дипломної роботи 

 

.
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УЗАГАЛЬНЕННЯ 

Доведено, що всмоктування кислот є складним процесом, що охоплює 

низку чинників та механізмів, більшість з яких до сьогодні не з’ясовано. В 

той же час вони свідчать про те, що всмоктування в кишечнику має місце в 

його товстій частині і охоплює як міжклітинний, так і крізьклітинний 

транспорт. З огляду на це, потребують вивчення деякі питання, що 

стосуються механізмів їх транспорту в ШКТ, які відповідають за 

біодоступність сполук. 

Метаболічні перетворення речовин в організмі можливі завдяки 

фундаментальним властивостям молекул, які відображаються в їх 

реакційноій здатності. Вони можуть відбуватись з різною швидкістю, бути 

внутрішньо молекулярними або відбуватись за допомогою інших речовин. В 

багатьох випадках утворюються проміжні реакційноздатні активні 

метаболіти, які в подальшому стають причиною прояву різних видів 

токсичності, канцерогенезу, мутагенезу, тератогенезу та алергійних реакцій. 

Деякі з питань всмоктування, кишково-печінкова циркуляція, 

реабсорбція визначали мету наших досліджень. При цьому основна увага 

дослідження була зосереджена на фармакокінетичних особливостях оцтової 

кислоти, що безпосередньо була введена експериментальним тваринам. Це 

дало можливість визначити відповідні параметри зазначених процесів. З 

іншого боку, викликає значний інтерес фармакокінетика екзогенного 

метаболітного попередника оцтової  кислоти – етанолу. 

Дослідження всмоктування оцтової кислоти показало наявність 

другого піку концентрації в товстій та прямій кишках, що свідчить про 

повторне всмоктування оцтової кислоти. З метою підтвердження цього 

припущення було проведено дослідження його транспорту вздовж ШКТ. При 

інтрагастральному введенні 14С-оцтової кислоти відмічено дозозалежний 

вміст радіоактивного матеріалу в окремих ділянках ШКТ. Показано, що 

окрім тонкої кишки, товсту та пряму кишки можливо віднести до 
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альтернативних вікон всмоктування ацетату. Також доведена можливість 

реабсорбції у відповідних умовах. Зазначимо, що процес реабсорбції ацетату 

залежить від багатьох факторів, таких як ступінь зв’язування з білками 

сироватки крові, об’єму розподілу, ліпофільності, рКа, молекулярного 

розміру молекули і інтенсивності потоку крові в судинах травного каналу. Не 

виключена можливість, що значний вміст радіоактивного матеріалу в 

кишечнику мишей є наслідком його секреції із жовчу у просвіт кишок, тобто 

сполука приймає участь в «кишково-печінковій» циркуляції. Визначено, що 

всмоктування ацетату здійснюється крізьклітинним шляхом, а також за 

допомогою специфічного переносника. 

Етанол є метаболітним попередником оцтової кислоти (через 

проміжний метаболіт – ацетальдегід) і представляє інтерес як самостійний 

лікарський засіб з низкою фармакодинамічних властивостей. 

Експериментальним шляхом було встановлено, що основними місцями 

всмоктування етилового спирту є шлунок та тонка кишка.  

Показано, що етанол спроможний до міжклітинного транспорту і це 

сприяє не тільки процесу всмоктування, але і реабсорбції, тобто повернення у 

відповідні тканини ШКТ (при внутрішньовенному введенні). Останнє в нормі 

може мати місце тільки в тому випадку, коли порушується процес елімінації 

сполуки або її метаболітів з крові, що призводить до зміни їх градієнта 

концентрації в системі ШКТ – кров. 

Таким чином, одержані результати свідчать про можливість 

всмоктування оцтової кислоти(ацетату) та його метаболітних попередників у 

тонкій, товстій та прямій кишках, що обумовлено їх реабсорбцією, за 

наявності градієнта концентрації у системі кровотік – ШКТ.  

Всмоктування етанолу здійснюється міжклітинним шляхом простою 

дифузією, а оцтової кислоти крізьклітинним за допомогою неспецифічного 

переносника. Кишково-печінкова циркуляція етанолу та його метаболітів 

якщо і існує в організмі мишей, але вона не є визначальною в процесі їх 

транспорту з крові в ШКТ. 
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ВИСНОВКИ 

 

1. Визначено, що при інтрагастральному введенні у дозах 2, 5 та 10 

ммоль/кг оцтова кислота максимально всмоктується у шлунку, а тонка, 

товста та пряма кишки можуть бути віднесені до «вікон всмоктування». 

 

2. Виявлена реабсорбція оцтової кислоти у нижчих відділах ШКТ за умов її 

внутрішньовенного введення у дозі 2 ммоль/кг. 

 

3. Виявлено дозозалежне зниження концентрації етанолу у різних ділянках 

ШКТ за одночасного інтрагастрального введення зростаючих доз етанолу 

та внутрішньовенного введення 14С-етанолу. 
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