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Одеcа – 2020
АНОТАЦІЯ
Проведено дослідження обміну кальцію в тканинах щурів з аліментарним остеопорозом.
Виявлено, що при моделюванні аліментарного остеопорозу у тварин спостерігалось зменшення кальцію, який залишився в організмі, зменшення всмоктування кальцію, зниження кількості кальцію в сироватці та нижній щелепі, збільшення активності кислої фосфатази в стегновій кістці та нижній щелепі. У тварин з додаванням кальцієвого комплексу спостерігалися нормалізація обміну кальцію в організмі, нормалізація кількості кальцію в сироватці та збільшення його в нижній щелепі, збільшення активності лужної фосфатази в стегновій кістці та нижній щелепі. 
Дипломну роботу викладено на 50 сторінках, вона містить 7 таблиць та 2 рисунки. Наведено посилання на 64 джерела літератури (19 кирилицею та 45 латиницею).
	Ключові слова: остеопороз, обмін кальцію, фосфатази, кальцій з раковин устриць.
The study of calcium metabolism in tissues under alimentary osteoporosis revealed that in the simulation of alimentary osteoporosis in animals there was a decrease in the amount of excreted calcium and calcium remaining in the organism, reduced calcium absorption, decreased serum calcium and mandible, increased acid and phosphate activity in the femur bones and mandible. In animals with the addition of calcium complex normalization of calcium metabolism in the body, normalization of serum calcium and its increase in the mandible, increased activity of acidic and alkaline phosphatases in the femur bones and mandible were observed.
Thesis is presented on 50 pages, it contains 7 tables and 2 figures. It provides links to 64 sources of literature (19 in Cyrillic and 45 in Latin).
Key words: osteoporosis, calcium metabolism, phosphatase, calcium from oyster shells.
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ПРИЙНЯТІ СКОРОЧЕННЯ ТА АБРЕВІАТУРИ
ПТГ- паратгормон
ШКТ- шлунково-кишковий тракт
BMU- basic multicellular unit 
CaSR- calcium sensing receptor
OPG- osteoprotegerin
RANKL- receptor activator of nuclear factor kappa-B ligand
RANK- receptor activator of nuclear factor
TRP- transient receptor potential channels
TRPV6 - transient receptor potential cation channel subfamily V member 6
TRPV5- transient receptor potential cation channel subfamily V member 5 

ВСТУП
У людському організмі міститься приблизно 1000 г кальцію, з них близько 99% знаходиться в скелеті у формі гідроксиапатиту і 1% міститься в екстрацелюлярній рідині і м'яких тканинах. Розмір кісток, а також маса кісткової тканини генетично запрограмовані. Однак нормальна маса кістки може бути досягнута і збережена раціональним харчуванням, адекватною фізичною активністю, відмовою від деяких шкідливих звичок і добавками до раціону солей кальцію. Адекватне споживання кальцію в дитинстві та підлітковому віці є найбільш важливим фактором для досягнення оптимальної маси кісток і їх розміру [Коваленко и др., 2005].
Дефіцит кальцію - поширене явище навіть у соціально благополучних країнах. Дефіцит кальцію може проявлятися не тільки підвищеним ризиком переломів. У будь-якому віці дефіцит кальцію є загрозою виникнення патології кісткової тканини. Доведено, що патогенетичною ланкою остеопорозу і ряду інших захворювань може бути порушення кальцієвого гомеостазу, в зв'язку з цим був розроблений спеціальний термін «кальційдефіцитний стан» [Евстигнеева, 2010].
За останні десятиліття проблема остеопорозу набула особливої актуальності внаслідок різкого збільшення в популяції літніх людей (старіння населення) і, відповідно, кількості жінок в постменопаузальному періоді [Blair, 2011].
Результати декількох метааналізів клінічних досліджень показали, що застосування препаратів кальцію та вітаміну D у людей похилого віку, перш за все жінок, затримує зниження мінеральної щільності кісткової тканини і викликає зменшення ризику переломів [Челнакова и др., 2009].
Впродовж багатьох років комбіновані препарати, що містять ці та інші мінерали, широко використовують як для профілактики, так і для лікування (в комбінації з бісфосфонатами або іншими засобами) остеопорозу.

Дефіцит кальцію може перешкоджати досягненню адекватної пікової кісткової маси у підлітків і сприяти її зниженню у людей похилого віку [Челнакова и др., 2009].
У зв’язку з цим метою дослідження було вивчення стану кісткової системи щурів за моделювання аліментарного остеопорозу при профілактичному додаванні до раціону комплексу кальцію з раковин устриць.
Для досягнення мети були поставлені наступні завдання:
1. Дослідити обмін кальцію в організмі та розрахувати кількість  кальцію, що залишається в організмі щурів за аліментарного остеопорозу та профілактичного додавання комплексу кальцію з раковин устриць.
2. Визначити кількість кальцію, що всмоктується в тонкому кишечнику при моделюванні аліментарного остеопорозу та кількість іонізованого кальцію в сироватці та нижній щелепі у щурів за аліментарного остеопорозу та  профілактичного додавання комплексу кальцію з раковин устриць.
3. Визначити активність кислої та лужної фосфатаз в стегновій кістці та нижній щелепі щурів при моделюванні аліментарного остеопорозу та профілактичного додавання комплексу кальцію з раковин устриць.
Об’єкт дослідження: обмін кальцію при остеопорозі
Предмет дослідження: вміст кальцію та активність кислої та лужної фосфатаз в кістковій тканині щурів при моделюванні аліментарного остеопорозу та профілактичного додавання комплексу кальцію. 
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Остеопороз відноситься до метаболічних захворювань. Доволі часто його розвитку сприяє дефіцит кальцію в організмі внаслідок його недостатнього надходження або порушення обміну вітаміну D3, особливо у людей похилого віку, жінок постклімактеричного періоду, при довготривалому прийомі кортикостероїдів, при онкологічних захворюваннях кісткової тканини тощо [Поворознюк и др., 2002; Holick, 2009].
Проведене дослідження показало, що у щурів при моделюванні аліментарного остеопорозу спостерігаються зміни в обміні кальцію. Розраховуючи кількість введеного з їжею кальцію та кількість кальцію, що була виведена з сечею та калом, можна зазначити, що у щурів з аліментарним остеопорозом у організмі залишалось кальцію на 29,7% менше, ніж у інтактних тварин, а щурів, що на тлі модельованого остеопорозу отримували кальцієвий комплекс, цей відсоток був нижчим тільки на 8,1 %.
За аліментарного остеопорозу також спостерігалось зниження на 18,3 % всмоктування кальцію в тонкій кишці щурів. Відомо, що при аліментарному остеопорозі в 3 рази знижується рівень 25-гідроксихолекальциферолу (25ОНD3) в сироватці крові, за вмістом якого діагностується ступінь забезпеченості організму вітаміном D [Комиссаренко и др., 2011].
Зміни кальцієвого обміну у щурів з остеопорозом також призводили до зниження рівня кальцію в сироватці та кістковій тканині нижньої щелепи, що, можливо, обумовлено підвищенням рівня паратгормону у відповідь на зниження кальцію у сироватці. Дія паратгормону на кістку проявляється збільшенням метаболічної активності остеокластів, а також підвищенням синтезу лізосомальних ферментів, які беруть участь в резорбції кістки [Казимирко и др., 2015].
Також за аліментарного остеопорозу відбуваються зміни в активності кислої та лужної фосфатаз, що також призводить до змін процесів ремоделювання кісткової тканини. Як наслідок в ній можуть спостерігатися стоншення шару компактної кісткової тканини, порушення формування остеонів, вставних і внутрішніх кісткових пластинок. В той же час епіфізарні хрящі кісток можуть потовщуватися за рахунок зони гіпертрофованих хрящових клітин і уповільнення процесу вростання судин, що в сукупності свідчить про гальмування остеогенезу [Комисаренко и др., 2011].
 Застосування кальцієвого комплексу значно покращує показники вмісту кальцію в сироватці та кістковій тканині, активності фосфоліпаз.
 Цитрат кальцію з раковин устриць є формою кальцію, що дуже добре засвоюється в організмі та компенсує нестачу надходження кальцію з їжею. Кверцетин, який також входив до кальцієвого комплексу, призводить до нормалізації балансу остеобластів і остеокластів, зниження протеолітичних процесів в кістковій тканині, відновленню мінералізуючої здатності при збереженні високого рівня колагеноутворення [Cкидан, 2012].
Вітамін D відноситься до компонентів гормональної системи, що регулюють фосфорно-кальцієвий обмін. Він бере участь в мінералізації кісткової тканини, підтримці гомеостазу кальцію і впливає на процеси ремоделювання [Fleet et al., 2010].
За результатами дослідження, кальцієвий комплекс проявив позитивний вплив на кальцієвий обмін в умовах аліментарного остеопорозу.


ВИСНОВКИ


1. Загальна кількість кальцію, що була виведена з організму, складала для інтактної групи – 13,2 %, для групи з аліментарним остеопорозом – 17,8 %, для щурів з аліментарним остеопорозом на тлі профілактики 13,8 %. 
2. Кількість кальцію, що залишилась в організмі у щурів з аліментарним остеопорозом та у щурів з аліментарним остеопорозом на тлі профілактики була меншою, ніж у інтактних тварин, на 29,7% та на 8,1 % відповідно.
3. Всмоктування кальцію у тонкому кишечнику щурів з аліментарним остеопорозом знизилося на 18,3% відносно інтактної групи.  
4. Кількість кальцію в сироватці щурів з аліментарним остеопорозом зменшувалася на 9,6%, при додаванні профілактичного препарату була порівняною  с показниками  щурів інтактної групи. 
5. В нижній щелепі кількість кальцію при аліментарному остеопорозі знизилась на 21,7% та при його корекції збільшилась на 7,6% відносно контрольної групи. 
6. В стегновій кістці активність кислої та лужної фосфатаз при аліментарному остеопорозі збільшилась на 88,8% та 205% відносно контролю, при додаванні профілактичного препарату збільшилась на 44,4% та 85% відповідно.
7.  В нижній щелепі активність кислої та лужної фосфатаз у щурів з аліментарним остеопорозом збільшилась на 73,1% та 24,5% відносно контролю, при додаванні профілактичного препарату збільшилась на 11% відповідно. 
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