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nesium oil» (applications) with its systemic effect (internal intake of diluted «Magnesium oil») somewhat improves 
the therapeutic effect. 

Conclusions. The advantage of the methods of combined use of the basic treatment complex with the balneo-
logical agent «Magnesium oil» was revealed on all the scales studied. The applied treatment complexes in patients 
with gonarthrosis («dry» carbonic baths, internal and external use of the balneological agent «Magnesium oil») 
help to reduce pain and increase motor activity in the joints, improve the quality of life, restore self-care ability and 
motor functions. The additional internal use of «magnesium oil» restores the course of specific metabolic processes 
in the body, which helps to improve metabolism in the cartilage. Minimization of side effects, ease of use and stor-
age, cost-effectiveness due to the low cost of the procedure of balneological agent «Magnesium oil» in the spa and 
rehabilitation practice emphasizes its exceptional importance.
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ханізми їх розвитку та патогенетична корекція» (№ 
державної реєстрації 016U003390).

Вступ. Застосування кровоспинного джгута зараз, 
як і раніше, залишається важливим заходом першої 
медичної допомоги [1,2]. Активні бойові дії, що пе-
ріодично виникають в світі, в тому числі й Україні, 
супроводжуючись травмами та крововтратою, по-
требують прискіпливого вивчення механізмів іше-
мічно-реперфузійного синдрому внаслідок застосу-
вання турнікета [3]. Будучи причиною оксидативного 
стресу [4,5], кровоспинний джгут не лише сприяє 
активізації пероксидного окиснення в перетиснутій 
ним ділянці, а й впливає на метаболізм і захисні ре-
акції організму в цілому [6,7]. Суть ішемічно-репер-
фузійного синдрому в тому, що після звільнення від 
джгута в системний кровотік поступає велика кіль-
кість токсинів [8,9], при цьому зростає функціональ-
не навантаження печінки [10-13], що в умовах геміч-
ної гіпоксії не дозволяє відновлюватися їй в повному 
обсязі. Напруження ж функцій останньої немину-
че чинить вплив і на видільну систему – частиною 
мультиорганного ураження стає порушення віталь-
них функцій нирок [14]. В умовах бойової травми ці 
фактори набувають особливого значення, оскільки з 
одного боку наростання інтоксикації на тлі зниження 
функції головних органів видільної системи погіршує 
перебіг посттравматичного періоду, а з іншого боку 
– послаблює захисні механізми в цих життєво важли-
вих органах [15].

При цьому, в джерелах інформації поки що недо-
статньо даних, які би всебічно висвітлювали вплив 
ішeмічно-рeпeрфузійнoго синдрoму, поєднаному з 
механічною травмою та крововтратою, нa печінку та 
нирки, зoкрeма про aктивнicть пpoцeсів перoксидaції 
в їхній ткaнині на цьому тлі.

Мета дослідження – порівняльнa характеристикa 
змін, що виникають в печінці та нирках на тлі ішеміч-
но-реперфузійного синдрому та на тлі модифікацій 
травми.

Об’єкт і методи дослідження. Експеримент ви-
конано на 260 самцях білих нелінійних щурів віком 
5-5,5 міс, які перебували на стандартному режимі 
утриманні віварію. Тварин розділили на 5 груп: ДГ 
1 – застосування джгута на стегно протягом 2 год. 
(ізольована ішемія-реперфузія); ДГ 2 – моделювання 
крововтрати 40 % від ОЦК; ДГ 3 – поєднання ішемії-
реперфузії з крововтратою; ДГ 4 – механічна травма 
стегнової кістки – моделювання перелому з допомо-
гою апарата ЩП-1; ДГ 5 – поєднання ішемії-реперфу-
зії з механічною травмою.

Втручання виконували в умовах тіопентало-натрі-
євого знечулення (40 мг/кг) з дотриманням загаль-
них правил і положень Європейської Конвенції про 
захист хребетних тварин, які використовуються для 
дослідницьких та інших наукових цілей. Так, ішеміч-
но-реперфузійний синдром моделювали, наклавши 
на верхню 1/3 стегна смужку гумового джгута шири-
ною 1 см, розраховуючи силу натиску під контролем 
маркування, нанесеного на джгут. Залишали на 2 
год., після чого тварину звільняли. Для моделюван-
ня крововтрати здійснювали забір крові зі стегнової 
вени в об’ємі 40 % від об’єму циркулюючої крові. Тва-
рин виводили з експерименту через 1 год., на 1, 3, 7 
і 14 добу після травми шляхом тотальної кровотечі з 
серця.

Вміст ТБК-активних продуктів визначали у 10 % го-
могенаті печінки та нирки здійснювали за методом, 
який базується на здатності вторинних продуктів 
ПОЛ, зокрема малонового діальдегіду, при взаємодії 
з тіобарбітуровою кислотою при високій темпера-
турі в кислому середовищі, утворювати забарвле-
ний комплекс, оптична щільність якого реєструється 
при довжині хвилі 532 нм [16]. Кількість малонового 
діальдегіду розраховували виходячи з коефіцієнта 
молярної екстинкції забарвленого комплексу, який 
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вищився на 58,8 % (p<0,05), на 3 добу підвищився на 
27,6 % (p<0,05), порівняно з 1 добою, та в 2 рази, по-
рівняно з 1 год. Показник на 7 добу був нижчим за 
показник 3 доби на 27 % (p<0,05), а показник 14 доби 
був нижчим на 23 % (p<0,05), порівняно з 7 добою.

У ДГ-4 зафіксовано достовірне зростання актив-
ності ПОЛ на 1 добу, коли показник перевищив дані, 
отримані через 1 год після втручання – на 25,7 % 
(p<0,05). Пік активності був на 3 добу, коли показник 
перевищив дані 1 год – на 40,4 % (p<0,05), після чого 
поступово знижувався, будучи нижчим за аналогіч-
ний показник через 1 год, 1-ї, 3-ї і 7-ї діб на 20,2 % 
(p<0,05), на 36,5 % (p<0,05), на 43,1 % (p<0,05) і на 
36,5 % (p<0,05) відповідно.

Показник активності ПОЛ у ДГ-5, на відміну від 
ДГ-1 і ДГ-4, у яких 1 доба була критичним періодом, 
продовжував зростати і на 3 добу, таким чином пе-
ревищивши рівень перших годин і 1 доби на 70,4 % 
(p<0,05) і на 72,8 % (p<0,05). Після цього доволі різко 

дорівнює 1,56×105см-1м-1 і виражали в мкмоль/л 
сироватки крові або мкмоль/кг тканини. 

Усі етапи дослідження були виконані згідно ре-
комендацій Європейської конвенції про захист хре-
бетних тварин, що використовуються для дослідних 
та інших наукових цілей (Страсбург, 1986), резолюції 
Першого Національного Конгресу з біоетики (Київ, 
2001) та Закону Міністерства здоров’я України № 690 
від 23.09. 2009 р. «Про затвердження Порядку про-
ведення клінічних випробувань лікарських засобів та 
експертизи матеріалів клінічних випробувань і Типо-
вого положення про комісії з питань етики». 

Статистичну обробку одержаного цифрового ма-
теріалу проводили з використанням комп’ютерних 
програм «Excel-7». Вірогідність різниці показників 
визначали з використанням t-критерію Стьюдента. 
Відмінності вважали достовірними при вірогідності 
нульової гіпотези не більше 5 % (р≤0,05).

Результати дослідження та їх обговорення. Як 
видно з рисунків 1, 2 і даних таблиці 1 в умовах мо-
делювання ішемії вміст ТБК-активних продуктів у пе-
чінці суттєво зростав. 

Динаміка змін досліджуваного показника мала 
певні закономірності, спричинені як ішемією, так і 
додатковим впливом механічної травми. З різною 
інтенсивністю, залежно від поєднання патогенних 
впливів, активність ПОЛ зростала до 3 доби, а до 14 
доби – знижувалася, хоча і не досягала рівня КГ.

Так, було зафіксовано достовірне підвищення по-
казника в ДГ-1 – через 1 добу після втручання він за-
лишався підвищеним на 58,8 % (p<0,05), порівняно 
з активацією ПОЛ в перші години, після чого відзна-
чено його зниження. При цьому, на 3 добу він пере-
вищував активність 1-ї години на 42,2 % (p<0,05). На 
7 і 14 доби показник був нижчим за піковий період 
1 доби на 46 % (p<0,05) і на 55,1 % (p<0,05), а також 
достовірно нижчим за показник 1 години.

Динаміка вмісту продуктів ПОЛ в ДГ-2 була ана-
логічною, із піком активності на 1 добу, коли показ-
ник перевищив дані перших годин на 96,1 % (p<0,05), 
після чого виражено знижувався. Так, активність на 7 
добу була нижчою від показників 1 і 3 діб на 30,5 % 
(p<0,05) і на 20,6 % (p<0,05) відповідно.

Що стосується величини показника в ДГ-3, то на 
1 добу, порівняно з 1 год, показник достовірно під-

Таблиця 1 – Вміст ТБК- aктивниx продуктів ПОЛ у 
печінці після ішемії-реперфузії кінцівки  

та крововтрати (М – медіана)

Дослідна група
Термін реперфузійного періоду  

1 год 1 доба 3 доба 7 доба 14 доба
Контроль = 1,89 (n=10) 

Група 1
Ішемія-реперфузія 

3,34 *

(n=10)
5,22*

(n=10)
4,75*

(n=10)
2,87*

(n=10)
2,38

(n=10)

Група 2
Крововтрата

3,85*

(n=7)
7,55*

(n=7)
6,61*

(n=6)
5,25*

(n=7)
4,54*

(n=7)
Група 3
Ішемія-реперфузія+
крововтрата

4,55*

(n=6)
7,22*

(n=6)
9,22 *

(n=6)
6,73 *

(n=6)
5,15*

(n=5)

р1-3 < < < < <

р2-3 < > < < >
Група 4
Травма

2,51
(n=10)

3,13 *

(n=10)
3,52*

(n=10)
2,92*

(n=10)
2,00

(n=10)
Група 5
Ішемія-реперфузія+
травма

3,14*

(n=9)
5,35*

(n=9)
5,43*

(n=8)
3,52*

(n=9)
2,49*

(n=9)

р1-5 < > < < >
р4-5 < < < < <

Примітки: 1.* – відмінності стосовно контрольної групи статистич-
но вірогідні (р< 0,05); 2. р1-3 – вірогідність відмінностей стосовно 
дослідних груп 1 і 3; 3. р2-3 – вірогідність відмінностей стосовно 
дослідних груп 2 і 3; 4. р1-5 – вірогідність відмінностей стосовно 
дослідних груп 1 і 5; 5. р4-5 – вірогідність відмінностей стосовно 
дослідних груп 4 і 5. 

Рисунок 1 – Динаміка вмісту ТБК- aктивниx продуктів ПОЛ  
у печінці (у відсотках до рівня контролю) після ішемії-реперфузії 

кінцівки та крововтрати. 

Примітка: тут і на інших рисунках 1г,1д,3д,7д – відмінності стосовно 
1 год, 1 доби, 3 доби і 7 діб спостереження статистично вірогідні 
(р<0,05).

Рисунок 2 – Динаміка вмісту ТБК-aктивниx продуктів ПОЛ  
у печінці (у відсотках до рівня контролю) після ішемії-реперфузії 

кінцівки та механічної травми.
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активність ПОЛ знижувалася і на 7 добу стала ниж-
чою на 35,1 % (p<0,05), порівняно з 3 добою, а на 
14 добу знизилася на 29,3 % (p<0,05), порівняно з 7 
добою. 

Порівнюючи величину досліджуваного показника 
у групах із різним ступенем тяжкості ішемії, встанов-
лено, що вже через 1 годину показники розподілили-
ся наступним чином. У ДГ-3 показник був вищим за 
аналогічний в ДГ-2 і ДГ-1 на 26,5 % (p<0,05) і на 15,3 
% (p<0,05) відповідно. Крім цього показник ДГ-1 був 
статистично достовірно вищим за аналогічний показ-
ник ДГ-4 – на 25 % (p<0,05). А показник ДГ-5 переви-
щив показник ДГ-4 на 20, 2 % (p<0,05). 

На 1 добу показник ДГ-1 виявився нижчим від 
аналогічного в ДГ-2 і ДГ-3 на 29,8 % (p<0,05) і на 26,5 
% (p<0,05). Також, показник ДГ-1, будучи практично 
ідентичним до показника ДГ-5, був вищим за показ-
ник ДГ-4 (ізольована травма) на 40,6 %. (p<0,05). На 
3 добу зафіксовано подальше зростання активності 
ПОЛ в ДГ-3 і ДГ-5 і зниження в ДГ-1, ДГ-2 і ДГ-4. По-
казник ДГ-3 був більшим за аналогічний в ДГ-1 і ДГ-2 
на 48,5 % (p<0,05) і на 28,3 % (p<0,05) відповідно. А 
порівняння між собою показника в ДГ-1, ДГ-4 і ДГ-5 
встановило, що показник ДГ-1 був нижчим від ДГ-5 
незначно – на 12,4 % (p<0,05) і вищим від показника 
ДГ-4 на 26 % (p<0,05). На 7 добу динаміка полягала 
в різкому зниженні показника в усіх досліджуваних 
групах, при цьому активність ПОЛ в ДГ-3 залишався 
вищим від аналогічного в ДГ-2 і ДГ-1 22 % (p<0,05) і 
на 57,4 % (p<0,05), тоді як показник у ДГ-5 залишався 
вищим від показника ДГ-1 (яка статистично не від-
різнялася від ДГ-4) на 17 % (p<0,05). На 14 добу по-
казник у ДГ-3 перевищив показники ДГ-2 і ДГ-1 на 
11,9 % (p<0,05) і в 2,2 раза (p<0,05). При цьому на по-
казник ДГ-5 на 14 добу все ж залишався статистично 
достовірно вищим за аналогічний в ДГ-4 – на 19,7 % 
(p<0,05), що підтверджує приєднання дотикового па-

тогенного впливу, спричиненого синдромом ішемії-
реперфузії. 

При аналізі рисунків 3, 4 і таблиці 2 встановле-
но, що протягом всього досліджуваного періоду від-
хилення значень показника МДА в гомогенаті нирки 
виявилося найбільш вираженими в ІІ та ІІІ групах.

Через 1 годину рівень МДА був підвищеним у 
всіх групах, а найяскравіше – в ДГ-3, будучи вищим 
на 18,7 % від показників ДГ-1 в аналогічний дослі-
джуваний період, на 24,2 % порівняно з ДГ-2, та на 
50,8 % і на 27,2 % порівняно з ДГ-4 і ДГ-5. Подібне 
співвідношення величин зберігалося в усі наступні 
періоди експериментального дослідження. Так, на 
1 добу після застосування кровоспинного турнікета і 
моделювання крововтрати (ДГ-3) показник МДА був 
вищим за показники ДГ-1 в 2,3 рази і на 9,4 % вищим 
за показник ДГ-2. Також він перевищував у 2,2 рази 
рівень ДГ-4 та на 40,7 %- показник ДГ-5.

Що стосується 3 доби, то показник ДГ-3 пере-
вищив результати, отримані в ДГ-1 в 3,1 рази і був 
вищим за показник ДГ-2, ДГ-4 і ДГ-5 на 15,6, на 48,2 і 
на 40 % відповідно.

На 7 добу показник МДА у ДГ-3 перевищив анало-
гічний показник ДГ-1 в 2,9 рази, і був більшим за по-
казник ДГ-4 – в 2,6 рази. Також він залишався вищим 
за показник ДГ-2 і ДГ-5 – на 13,1 % і на 31,6 % відпо-
відно.

На 14 добу цей показник і далі залишалися в ДГ-3 
найвищим серед досліджуваних: в 4 рази порівняно 
з показником ДГ-1, в 4 рази та в 3,1 рази порівняно 
з показниками ДГ-4 і ДГ-5. Найменше він відрізнявся 
від показника, зафіксованого в ДГ-2 (на тлі ізольова-
ної крововтрати), все ж будучи більшим від нього на 
12,8 %.

При ІРС на тлі крововтрати, поєднаної з джгутом, 
в тканині нирки виявлено таке зростанням актив-
ності ТБК-активних продуктів ПОЛ, яке перевищило 
вміст цього показника в групах з ізольованим засто-
суванням джгута, механічною травмою та групою, де 
механічна травма була поєднана із застосуванням 
джгута. Це в свою чергу є фактом, що підтверджує 
твердження про роль ішемічно-гемічної гіпоксії в 
розвитку ниркової дисфункції при патології, яка ви-
вчається.

Згідно з результатами, отриманими групою вче-
них [14] було показано, що поєднання ІРС з тупою 
травмою органів черевної порожнини приводило 
poзвиткy ниркової дисфункції за рахунок олігyрії та 

Таблиця 2 – Вміст ТБК-aктивниx продуктів ПОЛ 
у нирці після iшемії-pеперфузiї кінцівки та 

кровoвтpaти (М– медіана)

Дослідна група Термін реперфузійного періоду  
1 год 1 доба 3 доба 7 доба 14 доба

Контроль = 1,72 (n=10) 
Група 1 
Ішемія-реперфузія 

3,52 * 
(n=10)

3,14* 
(n=10)

2,80* 
(n=10)

2,24 
(n=10)

1,82 
 (n=10)

Група 2 
Крововтрата

3,26* 
(n=7)

6,54* 
 (n=7)

7,44 * 
 (n=6)

5,64 * 
(n=7)

6,42 * 
(n=7)

Група 3 
Ішемія-реперфузія+ 
крововтрата

4,30 * 
(n=6)

7,22 * 
 (n=6)

8,81* 
 (n=6)

6,49 * 
 (n=6)

7,36 * 
 (n=5)

р1-3 < < < < <
р2-3 < < < < >
Група 4 
Травма

2,03 
(n=10)

3,35* 
 (n=10)

4,56* 
 (n=10)

2,54* 
 (n=10)

1,83 
(n=10)

Група 5 
Ішемія-реперфузія+ 
травма

3,13 *

(n=9)
4,28 *

(n=9)
5,29 *

(n=8)
4,44*
 (n=9)

2,41*
 (n=9)

р1-5 < < < < <
р4-5 < < < < <

Примітки: 1.* – відмінності стосовно контрольної групи статистич-
но вірогідні (р< 0,05); 2. р1-3 – вірогідність відмінностей стосовно 
дослідних груп 1 і 3; 3. р2-3 – вірогідність відмінностей стосовно 
дослідних груп 2 і 3; 4. р1-5 – вірогідність відмінностей стосовно 
дослідних груп 1 і 5; 5. р4-5 – вірогідність відмінностей стосовно 
дослідних груп 4 і 5.

Рисунок 3 – Динаміка вмісту ТБК-aктивниx продуктів ПОЛ у 
нирці (у відсотках до рівня контролю) після ішемії-реперфузії 

кінцівки та крововтрати. 

Примітка: тут і на інших рисунках 1г,1д,3д,7д – відмінності стосовно 1 
год, 1 доби, 3 доби і 7 діб спостереження статистично вірогідні, 
р<0,05.
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екскретувати, сприяє так само і напруженню екскре-
торної функції нирок. Критичним періодом зростан-
ня активності ПОЛ стала 1 доба – в групах з ізольова-
ним ІРС, чи ізольованою крововтратою, чи травмою 
(1, 2 і 4 групи) і 3 доба – в групах, поєднаного впливу 
– ІРС з крововтратою (3 група) та ІРС з механічною 
травмою (5 група). Отримані результати підтвердили 
те, що гемічна гіпоксія здатна запускати пероксидне 
окиснення ліпідів, проте застосування кровоспин-
ного джгута, викликаючи розвиток типового іше-
мічно-реперфузійного синдрому, суттєво ускладнює 
перебіг післятравматичного періоду. Розвиваються 
васкулярні та тканинні порушення, які на тлі напру-
ження детокисакаційної функції печінки спричиня-
ють втягнення в патологічний процес і нирок.

Перспективи подальших досліджень полягають 
у подальшому вивченні патологічних змін, що вини-
кають у інших внутрішніх органах на тлі модифікацій 
ішемічно-реперфузійного синдрому і, базуючись на 
цьому, розробити терапевтичні методи корекції, які 
би в першу чергу зменшили пероксидацію мембран-
них ліпідів.

зменшення швидкoстi клубочкової фільтрації. У на-
шому ж дослідженні підтвердженням проявів ге-
паторенального синдрому було підвищення рівня 
креатиніну в сироватці крові, що узгоджується з відо-
мими даними [17] та зниження синтезу сечовини пе-
чінкою, найбільш виражене в 3 групі, що фіксувалося 
на тлі відповідних змін активності пероксидації ліпі-
дів. Суттєве зростання ліпідної пероксидації в гомо-
генаті печінки призводило до активізації ферментів 
цитолізу – їхня концентрація була підвищеною в усіх 
дослідних групах, і найвище та найбільш тривало в 
групі ішемії-реперфузії, поєднаної з крововтратою (3 
ДГ). Також нами раніше було підтверджено, що вже в 
ранньому періоді модифікацій ішемічно-реперфузій-
ного синдрому з’являлися мікроциркуляторні пору-
шення у таких дослідних органах, як печінки, нирки, 
легені, серце та кишечник [18], які, як видно з резуль-
татів даного дослідження, поглиблюються до 3 доби 
і не досягають вихідного контрольного рівня навіть 
у групі ізольованим застосуванням кровоспинного 
джгута.

Таким чином, отримані результати засвідчили 
зростання активності ПОЛ в печінці та нирках на тлі 
різних факторів, що спричиняли ішемію – турнікет та 
крововтрата. 

Висновки. Поєднання крововтрати із застосуван-
ням кровоспинного джгута протягом визнаного як 
безпечний періоду ще більше посилило ліпідну пе-
роксидацію клітинних мембран гепатоцитів та клітин 
нирки. Серед причин, які активізували ланки пато-
генезу ішемічно-реперфузійного синдрому, можна 
виділити вплив токсинів як результат рабдоміолізу, 
що надмірно надійшли в системний кровотік після 
звільнення кінцівки від джгута. Своєю чергою, напру-
ження функції печінки є захисною реакцією на пато-
генний чинник, хоча надмір продуктів, які необхідно 

Рисунок 4 – Динаміка вмісту ТБК-aктивниx продуктів ПОЛ у 
нирці (у відсотках до рівня контролю) після ішемії-реперфузії 

кінцівки та механічної травми.
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ОСОБЛИВОСТІ ГЕПАТОРЕНАЛЬНОЇ РЕАКЦІЇ НА ТЛІ ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО ІШЕМІЧНО-РЕПЕРФУЗІЙНОГО 
СИНДРОМУ

Волотовська Н. В., Гудима А. А.
Резюме. У експериментальному дослідженні у 160 щурів було змодельовано модифікації ішемічно-

реперфузійного синдрому. Усі види нашого втручання спричинили гіпоксію – внаслідок ізольованої кровотечі 
та зупинки нормального кровоплину, спричинену гемостатичним джгутом. Організм тварин під цим впли-
вом реагував на різних рівнях – системні порушення були результатом впливів активації пероксидного окис-
нення ліпідів на внутрішньоклітинному рівні. Серед причин, які активували патологічні механізми ішемічно-
реперфузійної травми є вплив токсичних похідних рабдоміолізу, які потрапляють в кров після звільнення 
кінцівки з джгута в надмірній концентрації. Найбільше зростання концентрації малонового діальдегіду 
спостерігалося на тлі поєднання накладення гемостатичного джгута на стегно із крововтратою 40 % ОЦК. 
Крім того, його вміст, порівняно з ізольованою механічною травмою, був вищим у групі, де поєднувалися 
механічна травма та джгут. Ці факти підтвердили роль джгута як чинника, що ускладнив перебіг травматичної 
хвороби у зв’язку з розвитком ішемічно-реперфузійного синдрому. Втягнення в патологічний процес обох 
органів – нирок і печінки показало, що в патогенезі посттравматичних порушень вони відіграють значну роль, 
особливо у тварин з гіповолемічним шоком.

Ключові слова: ішемічно-реперфузійний синдром, печінка, нирки, травма, крововтрата, гемостатичний 
джгут, пероксидне оксинення ліпідів.

ОСОБЕННОСТИ ГЕПАТОРЕНАЛЬНОЙ РЕАКЦИИ НА ФОНЕ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО ИШЕМИЧЕСКОГО РЕ-
ПЕРФУЗИОННОГО СИНДРОМА

Волотовская Н. В., Гудыма А. А.
Резюме. В экспериментальном исследовании у 160 крыс было смоделировано модификации ишемиче-

ского реперфузионного синдрома. Все виды нашего вмешательства вызвали гипоксию – вследствие изоли-
рованного кровотечения и остановки нормального кровотока, вызванного гемостатическим жгутом. Орга-
низм животных под этим влиянием реагировал на разных уровнях – системные нарушения были результатом 
влияния активации перекисного окисления липидов на внутриклеточном уровне. Среди причин, которые 
активировали патологические механизмы ишемической-реперфузионной травмы влияние токсичных про-
изводных рабдомиолиза, которые попадают в кровь после освобождения конечности из жгута в чрезмер-
ной концентрации. Наиболее значимое увеличение концентрации малонового диальдегида наблюдалось на 
фоне сочетания гемостатического жгута на бедре с кровопотерей в 40 % ОЦК. Кроме того, его содержание по 
сравнению с изолированной механической травмой, было выше в группе, где сочетались механическая трав-
ма и жгут. Эти факты подтвердили роль жгута как фактора, осложняющего течение травматической болезни 
в связи с развитием ишемической-реперфузионного синдрома. Вовлечение в патологический процесс обоих 
органов – почек и печени показало, что в патогенезе посттравматических нарушений они играют значитель-
ную роль, особенно у животных с гиповолемическим шоком.

Ключевые слова: ишемической-реперфузионный синдром, печень, почки, травма кровопотеря, гемоста-
тический жгут, перекисное окисление липидов.

FEATURES OF HEPATORENAL REACTION ON THE BACKGROUND OF EXPERIMENTAL ISCHEMIC-REPERFUSION 
SYNDROME

Volotovska N. V., Hudyma A. A.
Abstract. Blood loss and ischemia are widely known as one of the main factors that cause pathogenic organism 

answer-reactions. The tourniquet inflation pressure on the extremity triggers local lipid peroxidation in muscles 
of shin and thie. However, scientific investigations, which totally described systemic manifestations of ischemic-
reperfusion syndrome complicated with blood loss are still few, especially data of lipid peroxydation activity in liver 
and kidney.

Objective. The comparative characteristics of changes that occur in the main gland of detoxification of the body 
– the liver and the most important organ of excretion – kidney against the background of ischemic-reperfusion syn-
drome and against the background of modifications of trauma.

Object and research methods. All the animals of our experiment were divided to 5 groups: 1) imposition of hae-
mostatic tourniquet into the thigh for 2 hours; 2) modeling of blood loss in the volume of 40% from volume of cir-
culating blood 3) combination of the thigh haemostatic tourniquet imposition and blood loss 4) mechanical trauma 
– fracture of the thigh bone 5) combination of the thigh haemostatic tourniquet imposition and mechanical trauma. 
Biochemical investigation of the liver and kidney has shown that every from of these experimental interventions had 
caused activation of lipid peroxidation in these organs with the most critical periods of 1st and 3rd day after trauma.

Results and discussion. We have operated 160 rats. The organism under that influence of modifications of is-
chemic-reperfusion syndrome reacted on different levels – systemic violations were results of derivative influences 
from intracellular level. The highest increasing of malonic dialdehide rate was observed on the background of com-
bination of the thigh haemostatic tourniquet imposition with blood loss. Additionally the malonic dialdehyde con-
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tent was higher in the group of combination of the trauma and the tourniquet comparatively to isolated mechanical 
trauma. These facts confirmed role of the tourniquet as the factor that has complicated course of traumatic decease 
because of ischemic-reperfusion syndrome development. Involvement of both organs – kidney and liver has shown 
that in pathogenesis of posttraumatic violations progress they play significant role, especially in rets with hypov-
olemic shock.

Conclusions. All types of our intervention have caused hypoxia – as a result of isolated bleeding and stop of blood 
maintaining due to haemostatic tourniquet. Among the reasons, that have activated pathological mechanisms of 
ischemic-reperfusion injury necessary attention should be paid to influences from toxic derivatives of rhabdomyoly-
sis, which came into blood after limb release from tourniquet in overconcentration. Intensification of liver function 
was the result of protective reaction for pathogenic affecting.

Key words: ischemia-reperfusion syndrome, liver, kidney, trauma, blood loss, haemostatic tourniquet, lipid per-
oxidation.
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Зв’язок публікації з плановими науково-дослід-
ними роботами. У статті подаються результати дослі-
джень, отримані в ході виконання науково-дослідної 
роботи, яка запланована на базі ДУ «ІСП НАМН Укра-
їни». Тема НДР: «Дослідження генетичних чинників 
обтяженого клінічного перебігу моногенних і муль-
тифакторних захворювань». № державної реєстрації 
0117U000655.

Вступ. Синдром Жильбера (СЖ) – спадкова 
некон’югаційна гіпербілірубінемія, що пов’язана зі 
зниженням активності уридиндифосфатглюкуро-
нілтрансферази (УДФ-ГТ1) у печінці [1]. Розрізняють 
вроджений варіант синдрому Жильбера і синдром 
Жильбера, клінічні прояви якого маніфестують після 
перенесеного гострого вірусного гепатиту з розви-
тком постгепатитної гіпербілірубінемії [2]. Хворим із 
постгепатитною гіпербілірубінемією слід також про-
водити диференційну діагностику між синдромом 
Жильбера і хронічним вірусним гепатитом [3]. Осно-
вною трансферазою, що кон’югує білірубін у печінці 
людини є УДФ-ГТ1, а у 2000-х роках був відкритий 
ген, що кодує УДФ-ГТ1 (UGT1A1). Також став відомий 
основний поліморфізм гена УДФ-ГТ1, що призво-
дить до зниження активності ферменту, і є основним 
спадковим чинником СЖ [4,5]. В нормі промотор 
гена UGT1A1 містить A(TA)6TAA повторів. При інсерції 
додаткової пари ТА повторів, або алель UGT1A1*28 
знижується активність фермента на 25%. При інсерції 
в гомозиготному стані – на 70% [6,7].

До застосування генетичної діагностики СЖ вва-
жали рідкісною патологією. На даний час за оцінка-
ми епідеміологічних досліджень СЖ зустрічається 
від 5 до 10% у світовій популяції. За деякими даними 
кількість гетерозиготних носіїв у Європі може сягати 
40% [8]. Встановлена висока частота виявлення СЖ 
серед населення країн Африки (36%-50%), Німеччи-

ни (11%), Шотландії (10-13%), Іспанії (9%), низька – 
серед азіатів (близько 3%).

Серед хворих на СЖ переважають чоловіки, що 
пояснюється впливом чоловічих статевих гормонів 
на обмін білірубіну (10:1) [3]. Гістологічні зміни пе-
чінки в ранні терміни захворювання зазвичай не 
спостерігаються. Гепатоз виявляється в більш пізні 
терміни і служить свідченням прогресу хвороби. За-
пропонована класифікація СЖ за варіантами пере-
бігу: диспептичний, астеновегетативний, жовтянич-
ний, латентний [9]. Перший епізод жовтяниці й інші 
симптоми захворювання з’являються нерідко після 
голодування, перевтоми, надмірного фізичного на-
вантаження, лихоманки, гострої респіраторної ві-
русної інфекції, гострого апендициту, перенесеного 
гострого вірусного гепатиту [10,11].

Дані щодо поширеності СЖ в Україні є обмеже-
ними, як інформація про розповсюдження в загаль-
ній популяції низько функціональних алелів гена 
UGT1A1. Високий білірубін при нормальних рівнях 
АЛТ та АСТ є ознакою синдрому Жильбера, хоча од-
нозначно диференціювати його від інших схожих 
станів можна лише за результатами генетичного тес-
тування.  

Мета роботи: встановити поширеність низько-
функціонального алелю A(TA)7TAA гена UGT1A1 серед 
практично здорових жителів України та в групі осіб з 
ідіопатичними гепатобіліарними порушеннями. 

Об’єкт і методи досліджень. Матеріалом для до-
слідження слугували зразки банку ДНК лабораторії 
генетичних досліджень ДУ «Інститут спадкової па-
тології НАМНУ» та лабораторії генетики спадкових 
патологій ІМБіГ, Київ практично здорових осіб, жите-
лів Західного (ЗР) та центрального регіонів (ЦР) Укра-
їни. Молекулярно-генетичне дослідження алелей 
A(TA)6TAA до A(TA)7TAA) гена UGT1A1 проведено у 
244 практично здорових осіб віком від 18 до 35 років, 


