
5

ÓÄÊ 612.826.33.015.22.062:611.018.67:599.323.41

Ñ. ². Àíîõ³íà ÇÌ²ÍÈ Ô²ÁÐÈÍÎ- ÒÀ ÏÐÎÒÅÎË²ÒÈ×ÍÎ¯
ÀÊÒÈÂÍÎÑÒ² ÏËÀÇÌÈ ÊÐÎÂ² ÒÀ ÒÊÀÍÈÍ
ÂÍÓÒÐ²ØÍ²Õ ÎÐÃÀÍ²Â Á²ËÈÕ ÙÓÐ²Â Ï²Ä
ÂÏËÈÂÎÌ ÌÅËÀÒÎÍ²ÍÓ

Âèùèé äåðæàâíèé íàâ÷àëüíèé çàêëàä
Óêðà¿íè “Áóêîâèíñüêèé äåðæàâíèé
ìåäè÷íèé óí³âåðñèòåò”, ì. ×åðí³âö³

Ðåçþìå. Ó ïðîâåäåíèõ åêñïåðèìåíòàëüíèõ äîñë³äæåííÿõ íà
íåë³í³éíèõ ñàìöÿõ á³ëèõ ùóð³â âñòàíîâëåíî, ùî ìåëàòîí³í
âèêëèêàº ï³äâèùåííÿ ³íòåíñèâíîñò³ ôåðìåíòàòèâíîãî ³ íåôåð-
ìåíòàòèâíîãî ô³áðèíîë³çó â ïëàçì³ êðîâ³ ³ òêàíèí³ ñåðöÿ.
Âîäíî÷àñ, ó ëåãåíÿõ, ïå÷³íö³, ñåëåç³íö³ òà íèðêàõ â³äáóâàºòüñÿ
çíèæåííÿ ñóìàðíî¿ ô³áðèíîë³òè÷íî¿ àêòèâíîñò³ âíàñë³äîê
ïðèãí³÷åííÿ åíçèìàòè÷íîãî ë³çèñó ô³áðèíó òà çá³ëüøåííÿ ³íòåí-
ñèâíîñò³ ïðîòåîë³òè÷íî¿ äåñòðóêö³¿ íèçüêî- é âèñîêîìîëåêóëÿð-
íèõ á³ëê³â ³ êîëàãåíó.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ìåëàòîí³í, ïëàç-
ìîâèé ô³áðèíîë³ç, ô³áðèíîë³òè÷íà
àêòèâí³ñòü òêàíèí, ïðîòåîë³ç.

Âñòóï
Â³äîìî, ùî ï³íåàëüíà çàëîçà º ïðîäóöåíòîì

ðîäèíè ìåòîêñèíäîë³â, ³ç ÿêèõ N-àöåòèë-5-ìå-
òîêñèòðèïòàì³í (ìåëàòîí³í) òà 5-ìåòîêñèòðèï-
òàì³í âîëîä³þòü ãîðìîíàëüíèìè âëàñòèâîñòÿìè,
ùî ÷³òêî äîâåäåíî [1, 5, 10, 11]. ßê çàëîçà, ÿêà
âîëîä³º äóæå øèðîêèìè ³íòåãðàòèâíèìè âëàñ-
òèâîñòÿìè, åï³ô³ç ÷åðåç ìåëàòîí³í, ç îäíîãî áîêó,
ìîäóëþº íåéðîåíäîêðèíí³ ôóíêö³¿, ç ³íøîãî - ñàì
º îá'ºêòîì êåðóâàííÿ ð³çíîìàí³òíèìè ãîðìî-
íàëüíèìè òà ãóìîðàëüíèìè ñèãíàëàìè [4]. Íàÿâí³
äåÿê³ ïîâ³äîìëåííÿ ïðî ï³äâèùåííÿ ð³âíÿ ìåëà-
òîí³íó ó õâîðèõ íà öèðîç ïå÷³íêè ç õðîí³÷íèìè
íèðêîâèìè òà ñåðöåâî-ñóäèííèìè çàõâîðþâà-
ííÿìè [2, 5, 8, 11]. Îêð³ì òîãî, â³äîìî, ùî ìåëà-
òîí³í º îñíîâíèì êîìïîíåíòîì ïåéñìåêåðíî¿ ñèñ-
òåìè îðãàí³çìó. Â³í ïðèéìàº ó÷àñòü â óòâîðåíí³
öèðêàäíîãî òà öèðêàä³àííîãî ðèòì³â ÿê áåç-
ïîñåðåäíüî ä³þ÷è íà êë³òèíè, òàê ³ øëÿõîì çì³íè
ñåêðåö³¿ ³íøèõ ãîðìîí³â òà á³îëîã³÷íî àêòèâíèõ
ðå÷îâèí, êîíöåíòðàö³ÿ ÿêèõ çì³íþºòüñÿ â çàëåæ-
íîñò³ â³ä ÷àñó äîáè.

Ïèòàííÿ ô³áðèíîë³çó ïðèâåðòàþòü óâàãó øè-
ðîêîãî êîëà ìåäè÷íèõ ôàõ³âö³â êë³í³÷íîãî ³ òåî-
ðåòè÷íîãî íàïðÿìê³â. Äåïðåñ³ÿ ô³áðèíîë³òè÷íî¿
àêòèâíîñò³ º îäíèì ³ç ïàòîãåíåòè÷íèõ ôàêòîð³â
ðîçâèòêó òðîìáîç³â. Ñòàòèñòèêà âèíèêíåííÿ ³í-
ôàðêò³â ì³îêàðäà ÿñêðàâî äåìîíñòðóº äîáîâó
çàëåæí³ñòü äàíî¿ ïàòîëîã³¿, ùî ìîæå áóòè
îáóìîâëåíî öèðêàä³àííèìè êîëèâàííÿìè ô³áðè-
íîë³òè÷íîãî ïîòåíö³àëó [3, 4, 5, 6]. Â³äîìî, ùî
ô³áðèíîë³òè÷íèé ïîòåíö³àë êðîâ³ ðåãóëþºòüñÿ ³íã³-
á³òîðàìè òà àêòèâàòîðàìè ïëàçì³íîãåíó. Ñåðåä
îñòàíí³õ âåëèêå çíà÷åííÿ íàëåæèòü óðîê³íàç³, ÿêà
³íêðåòóºòüñÿ íèðêàìè ³ çá³ëüøóº ³íòåíñèâí³ñòü
ô³áðèíîë³çó [1, 6]. Ôîòîïåð³îäè÷íà çàëåæí³ñòü
åêñêðåòîðíî¿, êèñëîòîâèä³ëüíî¿ òà ³îíîðåãóþþ÷î¿
ôóíêö³é íèðîê ÷³òêî äîâåäåíà â ðîáîòàõ íàóêîâö³â

øêîëè, ÿêó î÷îëþº àêàäåì³ê Â.Ï.Ï³øàê. Âèÿâ-
ëåíî âïëèâ ìåëàòîí³íó íà ãîìåîñòàòè÷íó ä³ÿëü-
í³ñòü íèðîê [9, 12]. Îäíàê åôåêò öüîãî ³íäîëàì³íó
íà ô³áðèíîë³òè÷íó àêòèâí³ñòü òêàíèí íåäîñòàòíüî
íå âèâ÷åíèé.

Ìåòà äîñë³äæåííÿ
Ç'ÿñóâàòè ðîëü ìåëàòîí³íó â ìåõàí³çìàõ ðåãó-

ëÿö³¿ ô³áðèíî- òà ïðîòåîë³òè÷íèõ ïðîöåñ³â ó òêà-
íèíàõ âíóòð³øí³õ îðãàí³â á³ëèõ ùóð³â.

Ìàòåð³àë òà ìåòîäè
Åêñïåðèìåíòè ïðîâåäåí³ íà 15 ñàìöÿõ íåë³-

í³éíèõ á³ëèõ ùóð³â ìàñîþ ò³ëà 0,12-0,14 êã. Ìåëà-
òîí³í óâîäèëè îäíîðàçîâî âíóòð³øíüîî÷åðåâèííî
â äîç³ 6 ìã/êã ìàñè ò³ëà. Êîíòðîëüíó ãðóïó ñêëàëè
11 ùóð³â, ÿêèì óâîäèëè ðîç÷èííèê ìåëàòîí³íó ó
â³äïîâ³äíèõ îá'ºìàõ. ×åðåç 1 ãîä ùóð³â äåêà-
ï³òóâàëè ï³ä åô³ðíèì íàðêîçîì. Êðîâ ñòàá³-
ë³çóâàëè 3,8%-ì ðîç÷èíîì íàòð³þ öèòðàòó. Íà-
âàæêè âíóòð³øí³õ îðãàí³â (ñåðöå, íèðêè, ëåãåí³,
ïå÷³íêà, ñåëåç³íêà) ðîçòèðàëè â ñêëÿíîìó ãîìî-
ãåí³çàòîð³ ç áîðàòíèì áóôåðîì (ðÍ 9.0). Äëÿ âèç-
íà÷åííÿ ô³áðèíîë³òè÷íî¿ òà ïðîòåîë³÷òèíî¿ àêòèâ-
íîñò³ ãîìîãåíàòè ³ ïëàçìó êðîâ³ ³íêóáóâàëè 30 õâ ç
àçîô³áðèíîì ô³ðìè "Simko Ltd" (Óêðà¿íà) [7].
Îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè ñòàòèñòè÷íî îáðîáëåí³ çà
ìåòîäîì âàð³àö³éíî¿ ñòàòèñòèêè ç âèçíà÷åííÿì
êðèòåð³þ t Ñòüþäåíòà.

Åêñïåðèìåíòè ïðîâåäåí³ ç äîòðèìàííÿì
ªâðîïåéñüêî¿ êîíâåíö³¿ ïî çàõèñòó õðåáåòíèõ òâà-
ðèí, ÿêèõ âèêîðèñòîâóþòü â åêñïåðèìåíòàëüíèõ
òà ³íøèõ íàóêîâèõ ö³ëÿõ (Ñòðàñáóðã, 1986).

Îáãîâîðåííÿ ðåçóëüòàò³â äîñë³äæåííÿ
Âñòàíîâëåíî ùî, ìåëàòîí³í âèêëèêàº çì³íè

ïëàçìîâîãî ô³áðèíîë³çó (äèâ. òàáë.1) âñòàíîâëåíî
á³ëüø í³æ äâîðàçîâå ï³äâèùåííÿ ñóìàðíî¿ ô³áðè-
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íîë³òè÷íî¿ àêòèâíîñò³ çà ðàõóíîê çðîñòàííÿ ÿê
ôåðìåíòàòèâíîãî, òàê ³ íåôåðìåíòàòèâíîãî ô³á-
ðèíîë³çó. Ó ñåðö³ çá³ëüøåííÿ ñóìàðíî¿ ô³áðèíî-
ë³òè÷íî¿ àêòèâíîñò³ ñïîñòåð³ãàëîñÿ âíàñë³äîê
ï³äâèùåííÿ ôåðìåíòàòèâíîãî ô³áðèíîë³çó (íà
37%) òà íååíçèìàòè÷íîãî ë³çèñó ô³áðèíó (íà
31%). Ó ïå÷³íö³ ñóìàðíà ô³áðèíîë³òè÷íà àêòèâ-
í³ñòü çíèæóâàëàñÿ çà ðàõóíîê ïðèãí³÷åííÿ ôåð-
ìåíòàòèâíîãî ô³áðèíîë³çó òà çìåíøåííÿ íåôåð-
ìåíòàòèâíî¿ ô³áðèíîë³òè÷íî¿ àêòèâíîñò³. Ó íèð-
êàõ òàêîæ â³äì³÷àëîñÿ çíèæåííÿ ñóìàðíîãî ô³á-
ðèíîë³çó âíàñë³äîê ïðèãí³÷åííÿ åíçèìàòè÷íîãî
ë³çèñó ô³áðèíó, ³íòåíñèâí³ñòü ÿêîãî çìåíøóâàëàñÿ
â 2,5 ðàçà. Àíàë³ç çì³í òêàíèííîãî ô³áðèíîë³çó â
ñåëåç³íö³ âèÿâèâ çíèæåííÿ ñóìàðíî¿ ô³áðè-
íîë³òè÷íî¿ àêòèâíîñò³ íà 25%, ùî áóëî çóìîâëåíî
ïðèãí³÷åííÿì ôåðìåíòàòèâíîãî ë³çèñó ô³áðèíó,
îñê³ëüêè íåôåðìåíòàòèâíà ô³áðèíîë³òè÷íà àêòèâ-
í³ñòü â³ä êîíòðîëüíîãî ð³âíÿ ïðàêòè÷íî íå â³ä-
ð³çíÿëàñÿ. Ó ëåãåíÿõ â³äì³÷àëîñÿ ãàëüìóâàííÿ

ôåðìåíòàòèâíî¿ ô³áðèíîë³òè÷íî¿ àêòèâíîñò³ íà
13% çà â³äñóòíîñò³ äîñòîâ³ðíèõ çì³í ³íòåíñèâíîñò³
ñóìàðíîãî òà íåôåðìåíòàòèâíîãî ô³áðèíîë³çó
(äèâ.òàáë.2).

Â³äîìî, ùî ðîçïîä³ë åêçîãåííîãî ìåëàòîí³íó â
îðãàí³çì³ ìàº îñîáëèâîñò³: íàéá³ëüø âèñîê³ êîí-
öåíòðàö³¿ öüîãî ãîðìîíó çàðåºñòðîâàí³ â îðãàíàõ
øëóíêîâî-êèøêîâîãî òðàêòó, ñåðö³ òà ïëàçì³ êðîâ³
[5]. Îêð³ì òîãî, êîæåí îðãàí-ì³øåíü ìàº ñâ³é
ðèòì ÷óòëèâîñò³ äî ìåëàòîí³íó [11], ùî ìîæå âèç-
íà÷èòè îñîáëèâîñò³ âïëèâó îñòàííüîãî íà òêà-
íèííèé ô³áðèíîë³ç. Çà ðåçóëüòàòàìè íàøîãî äîñ-
ë³äæåííÿ, â îðãàíàõ, äå çîñåðåäæåí³ òêàíèíí³ ìàê-
ðîôàãè (ïå÷³íêà - êë³òèíè Êóïôåðà, íèðêè - ìåçàí-
ã³àëüí³ êë³òèíè, ñåëåç³íêà - ô³êñîâàí³ ëàêóíàðí³
ìàêðîôàãè, ëåãåí³ - àëüâåîëÿðí³ ìàêðîôàãè) ìå-
ëàòîí³í ïðèãí³÷óº ôåðìåíòàòèâíèé ô³áðèíîë³ç,
òîä³ ÿê ó ïëàçì³ êðîâ³ òà â òêàíèí³ ñåðöÿ ³íòåí-
ñèâí³ñòü åíçèìàòè÷íîãî ë³çèñó ô³áðèíó ï³ä âïëè-
âîì öüîãî ³íäîëàì³íó, íàâïàêè çðîñòàº. Öå ìîæíà

Òàáëèöÿ 1
Õàðàêòåðèñòèêà çì³í ïëàçìîâîãî ô³áðèíîë³çó òà ïðîòåîë³çó ïðè ââåäåí³ ìåëàòîí³íó

³íòàêòíèì ùóðàì (x+Sx)

Ïîêàçíèêè, ÿê³ âèâ÷àëèñÿ 

 
Êîíòðîëü 

n=11 

 
Äîñë³ä 
n =15 

Л³çèñ àçîàëüáóì³íó,  
Å440/ã òêàíèíè çà ãîä 

3,13±0,28 0,85± 0,08 
 ð<0,001 

Л³çèñ àçîêàçå¿íó,  
Å440/ã òêàíèíè çà ãîä 

2,08±0,06 1,41± 0,20  
ð<0,001 

Л³çèñ àçîêîëó, 
Å440/ã òêàíèíè çà ãîä 

0,20±0,03 0,21+0,01 

Ñóìàðíà ô³áðèíîë³òè÷íà  
àêòèâí³ñòü, Å440/ã òêàíèíè çà ãîä 

0,45±0,03 1,06±0,06  
ð<0,001 

Íåôåðìåíòàòèâíà ô³áðèíîë³òè÷íà àêòèâ- 
í³ñòü, Å440/ã òêàíèíè çà ãîä 

0,24±0,01 0,56+ 0,04  
ð<0,001 

Ôåðìåíòàòèâíà ô³áðèíîë³òè÷íà 
àêòèâí³ñòü, Å440/ã  òêàíèíè çà ãîä 

0,21+0,02 0,50+0,04  
ð<0,001 

Ïðèì³òêè: ð - ñòóï³íü äîñòîâ³ðíîñò³ ð³çíèöü ïîêàçíèê³â, â³äíîñíî êîíòðîëþ; n- ÷èñëî ñïîñòåðåæåíü. 
 ïîÿñíèòè ð³çíîþ ôàçîþ õðîíîòðîïíîñò³ çàçíà÷å-

íèõ îðãàí³â äî ìåëàòîí³íó.

Âèñíîâêè
Åêçîãåííèé ìåëàòîí³í àêòèâóº ôåðìåíòàòèâ-

íèé ³ íåôåðìåíòàòèâíèé ô³áðèíîë³ç ³ ïðèãí³÷óº
ë³çèñ ó ïëàçì³ êðîâ³ íèçüêî- ³ âèñîêîìîëåêóëÿðíèõ
á³ëê³â. Çà ä³¿ ìåëàòîí³íó â ñåðö³ â³äáóâàºòüñÿ òî-
òàëüíà àêòèâàö³ÿ ô³áðèíîë³çó, ïðîòåîë³çó òà êî-
ëàãåíîë³çó, à â òêàíèíàõ ïå÷³íêè, ëåãåíü, íèðîê ³
ñåëåç³íêè ïðèãí³÷åííÿ åíçèìàòè÷íîãî ë³çèñó ô³á-
ðèíó ïîºäíóºòüñÿ ç³ çá³ëüøåííÿì ³íòåíñèâíîñò³
ïðîòåîë³òè÷íî¿ äåñòðóêö³¿ íèçüêî-, âèñî-

êîìîëåêóëÿðíèõ á³ëê³â ³ êîëàãåíó.

Ïåðñïåêòèâè ïîäàëüøèõ äîñë³äæåíü
Áóäóòü ïðîäîâæåí³ äîñë³äæåííÿ ó âèáðàíîìó

íàóêîâîìó íàïðÿìêó ç ìåòîþ ïîäàëüøî¿ ðîçðîáêè
ñïîñîá³â õðîíîêîðåêö³¿ ïîðóøåíü íà îðãàí³ç-
ìåííîìó òà îðãàííîìó ð³âíÿõ.

Ë³òåðàòóðà. 1.Àêáàøåâà Î. Å. Èíãèáèòîðû ïðîòåèíàç â
ðåãóëÿöèè ïëàçìåííîãî è âíóòðèêëåòî÷íîãî ïðîòåîëèçà:
àâòîðåôåðàò äèñ. ... äîêòîðà ìåäèöèíñêèõ íàóê: Òîìñê,
2011.- 42 ñ. 2.Àíîõ³íà Ñ.². Õàðàêòåðèñòèêà çì³í êîàãó-
ëÿö³éíîãî ïîòåíö³àëó, ô³áðèíîë³òè÷íî¿ àêòèâíîñò³ ïëàçìè
êðîâ³ òà òêàíèí âíóòð³øí³õ îðãàí³â â îñë³ïëåíèõ ùóð³â/ Ñ.².
Àíîõ³íà // Áóê.ìåä.â³ñíèê. - 2002. - Ò.6, ¹4. -Ñ.168-171.
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3.Àíòîíþê-Ùåãëîâà ².À. Âïëèâ ìåëàòîí³íó íà ðåîëîã³÷í³
ïîêàçíèêè êðîâ³ â îñ³á ïîõèëîãî â³êó / ².À. Àíòîíþê-
Ùåãëîâà // Êðîâîîá³ã òà ãåìîñòàç.-2013.-¹2.-Ñ.97-101.
4.Àðóøàíÿí Ý.Á. Îãðàíè÷åíèå îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà êàê
îñíîâíàÿ ïðè÷èíà óíèâåðñàëüíûõ çàùèòíûõ ñâîéñòâ
ìåëàòîíèíà / Ý.Á. Àðóøàíÿí // Ýêñï. è êëèí ôàðì. - 2012. -
ò. 75, ¹ 5. - Ñ. 44-49. 5.Êîìàðîâ Ô.È. Õðîíîáèîëîãèÿ è
õðîíîìåäèöèíà / Ô.È.Êîìàðîâ, Ñ.È.Ðàïîïîðò - Ì.: Òðèàäà-
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ÈÇÌÅÍÅÍÈß ÔÈÁÐÈÍÎ- È ÏÐÎÒÅÎËÈÒÈ×ÅÑÊÎÉ
ÀÊÒÈÂÍÎÑÒÈ ÏËÀÇÌÛ ÊÐÎÂÈ È ÒÊÀÍÅÉ

ÂÍÓÒÐÅÍÍÈÕ ÎÐÃÀÍÎÂ  ÁÅËÛÕ ÊÐÛÑ ÏÎÄ
ÂËÈßÍÈÅÌ ÌÅËÀÒÎÍÈÍÀ

Ñ.È. Àíîõèíà
Ðåçþìå. Â ïðîâåäåííûõ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ èññëå-

äîâàíèÿõ íà íåëèíåéíûõ ñàìöàõ áåëûõ êðûñ óñòàíîâëåíî, ÷òî
ìåëàòîíèí âûçûâàåò ïîâûøåíèå èíòåíñèâíîñòè ôåð-

ìåíòàòèâíîãî è íåôåðìåíòàòèâíîãî ôèáðèíîëèçà â ïëàçìå
êðîâè è òêàíè ñåðäöà. Â òî æå âðåìÿ, â ëåãêèõ, ïå÷åíè,
ñåëåçåíêå è ïî÷êàõ ïðîèñõîäèò ñíèæåíèå ñóììàðíîé ôèá-
ðèíîëèòè÷åñêîé àêòèâíîñòè âñëåäñòâèå óãíåòåíèÿ ýíçè-
ìàòè÷åñêîãî ëèçèñà ôèáðèíà è óâåëè÷åíèå èíòåíñèâíîñòè
ïðîòåîëèòè÷åñêîé äåñòðóêöèè íèçêî- è âûñîêîìî-
ëåêóëÿðíûõ áåëêîâ è êîëëàãåíà.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ìåëàòîíèí, ïëàçìåííûé ôèáðèíîëèç,
ôèáðèíîëèòè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü òêàíåé, ïðîòåîëèç.

CHANGES OF FIBRYNO- AND PROTEOLYTIC
ACTIVITY IN BLOOD PLASMA AND TISSUES OF

INTERNAL ORGANS IN RATS UNDER THE
INFLUENCE OF MELATONIN

S.I.Anokhina
Abstract. In the experiments on to nonline male white rats

has been discovered thet the melatonine cause increased intense
as well as the fermentative and unfermentative fibrinolysis in the
blood plasma and miocardial tissue. In the same time in the
lungs, liver, spleen and kidneys get off reduction summary of
fibrinolytic activity in consequence of depression ensi-
maticfybrinolysis and the intensity of the proteolytic degra-
dation of low- and high-molecular proteins and collagen.

Key words: melatonine, plasma fibrinolysis, fibrinolytic
activity of the tissues, proteolysis.

Higher State Educational Establishment of Ukraine
"Bukovinian State Medical University", Chernivtsi

Clin. and experim. pathol.- 2015.- Vol.14, ¹4 (54).-P.05-08.
Íàä³éøëà äî ðåäàêö³¿ 30.10.2015

Ðåöåíçåíò – ïðîô.  Â.Ô. Ìèñëèöüêèé
©  Ñ.². Àíîõ³íà, 2015

___________




