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ВПЛИВ АНГІОЛІНУ НА МЕТАБОЛІЧНІ ПРОЦЕСИ ПРИ
ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМУ СТЕАТОГЕПАТИТІ
К.В. Півторак, О.О. Яковлева

Вінницький національний медичний університет імені М. І. Пирогова

Оригінальні дослідження

Мета роботи - оцінити вплив біологічно активної сполуки Ангіолін на стан вуг-
леводного, ліпідного обміну, адипонектину та ендотеліальної дисфункції при експе-
риментальному неалкогольному стеатогепатиті.
Матеріал і методи. Експериментальне дослідження виконано на 110 стате-
возрілих білих щурах-самцях масою 180-220 грамів. Усіх тварин розподілили на дві
групи: контрольну (30 інтактних тварин) та дослідну (80 тварин). Усім тваринам
дослідної групи створювали модель неалкогольного стеатогепатиту, для чого
протягом 8 тижнів утримували на гіперкалорійній дієті з високим вмістом жирів
та високим вмістом холестерину. Після чого частину тварин (10 щурів) виводили з
досліду шляхом внутрішньо плеврального введення тіопенталу-натрію (50 мг/кг)
та проводили необхідні біохімічні та морфологічні дослідження, частину тварин
(30 щурів) ще протягом 4 тижнів продовжували утримувати на високожировій
дієті та вводили (20 щурів) біологічно активну сполуку Ангіолін, а 10 щурам лише
розчин Рінгера-Локка. Інших тварин дослідної групи (40 щурів) після створення
моделі перевели на повноцінну стандартну напівсинтетичну крохмально-казеїнову
дієту та протягом 4 тижнів вводили (20 щурів) біологічно активну сполуку Ан-
гіолін, а 20 щурам лише розчин Рінгера-Локка..
Результати. У рамках цього дослідження    виявлено, що біологічно активна спо-
лука (S)-2,6-діаміногексанової кислоти 3-метил-1,2,4-триазоліл-5-тіоацетат у
дозі 50 мг/кг має високу гепатопротекторну активність, дає можливість змен-
шити синдром цитолізу, синдром холестазу, підвищує рівень адипонектину та
знижує рівень ЕТ-1, що забезпечує корисні властивості у лікуванні неалкогольного
стеатогепатиту. Встановлені властивості Ангіоліну дають змогу здійснювати
ефективну терапію експериментального ураження печінки - неалкогольної жирової
хвороби печінки.
Висновок. Комбінована корекція моделі неалкогольного стеатогепатиту (зас-
тосування Ангіоліну та перехід на стандартну напівсинтетичну крохмально-
казеїнову дієту) показала найбільшу ефективність для нормалізації вуглеводного,
ліпідного обміну та функції  ендотелію.
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ВЛИЯНИЕ АНГИОЛИНА НА МЕТАБОЛИЧЕСКИЕ ПРОЦЕССЫ ПРИ
ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ СТЕАТОГЕПАТИТЕ

Е.В. Пивторак, О.А. Яковлева

Цель работы - оценить влияние биологически активного соединения Ангиолина на
состояние углеводного, липидного обмена, адипонектина и эндотелиальной дис-
функции при экспериментальном неалкогольном стеатогепатите.
Материал и методы. Экспериментальное исследование выполнено на 110 поло-
возрелых белых крысах-самцах массой 180-220 граммов. Всех животных разделили
на две группы: контрольную (30 интактных животных) и опытную (80 животных).
Всем животным опытной группы создавали модель неалкогольного стеато-
гепатита, для чего в течение 8 недель удерживали на гиперкалорийной диете с
высоким содержанием жиров и высоким содержанием холестерина. После чего
часть животных (10 крыс) выводили из опыта путем внутриплеврального вве-
дения тиопентала натрия (50 мг / кг) и проводили необходимые биохимические и
морфологические исследования, часть животных (30 крыс) еще в течение 4 недель
продолжали удерживать на высокожировой диете и вводили (20 крыс) биоло-
гически активное соединение Ангиолина, а 10 крысам только раствор Рингера-
Локка. Других животных опытной группы (40 крыс) после создания модели
перевели на полноценную стандартную полусинтетическое крахмально-казеиновую
диету и в течение 4 недель вводили (20 крыс) биологически активное соединение
Ангиолина, а 20 крысам только раствор Рингера-Локка.
Результаты. В рамках этого исследования было обнаружено, что биологически
активное соединение (S)-2,6-диаминогексановои кислоты 3-метил-1,2,4-триазолил-
5-тиоацетат в дозе 50 мг/кг обладает высокой гепатопротекторной актив-
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ностью, позволяет уменьшить синдром цитолиза, синдром холестаза, повышает
уровень адипонектина и снижает уровень ЭТ-1, что обеспечивает полезные
свойства в лечении НАСГ. Выявленные свойства Ангиолина позволяют осуществ-
лять эффективную терапию экспериментального поражения печени - неалко-
гольной жировой болезни печени.
Вывод. Комбинированная коррекция модели неалкогольного стеатогепатита (при-
менение Ангиолина и переход на стандартную полусинтетическое крахмально-ка-
зеиновую диету) показала наибольшую эффективность в нормализации угле-
водного, липидного обмена и функции эндотелия.
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ANGIOLINE INFLUENCE ON METABOLIC PROCESSES IN EXPERIMENTAL
STEATOHEPATITIS

K.V. Pivtorak, O.O. Yakovleva

Purpose - to evaluate the effect of the biologically active compound Angiolin on the state
of carbohydrate, lipid metabolism, adiponectin and endothelial dysfunction in expe-
rimental non-alcoholic steatohepatitis
Material and methods. The experimental study was performed on 110 adult white male
rats with weight 180-220 grams. All animals were divided into two groups: control (30
intact animals) and experimental (80 animals). All animals in the experimental group
were given a model of non-alcoholic steatohepatitis, which was maintained on a high-
calorie, high-fat, and high-cholesterol diet for 8 weeks. Subsequently, a part of the
animals (10 rats) were removed from the experiment by intra-pleural administration of
thiopental-sodium (50 mg/kg) and the necessary biochemical and morphological studies
were performed, some of the animals (30 rats) were maintained on a high-fat diet for 4
weeks and administered (20 rats) the biologically active compound Angiolin, and 10
rats received just Ringer-Locke solution. Other animals of the experimental group (40
rats) after model creation were transferred to a complete standard semi-synthetic starch-
casein diet and for 4 weeks (20 rats) the biologically active compound Angiolin was
administered, and 20 rats Ringer-Locke solution only.
Results. It has been found that the biologically active compound (S) -2,6-dia-
minohexanoic acid 3-methyl-1,2,4-triazolyl-5-thioacetate at a dose of 50 mg/kg has a
high hepatoprotective activity, reducing the syndrome of cytolysis, a cholestasis
syndrome, increases adiponectin levels and lowers ET-1, which provides beneficial
properties in the treatment of non-alcoholic steatohepatitis. The established properties of
Angiolin allow to carry out effective therapy of experimental liver damage - non-
alcoholic fatty liver disease.
Conclusion. The combined correction of the non-alcoholic steatohepatitis model
(Angioline administration and transition to a standard semi-synthetic starch-casein diet)
has shown the greatest effectiveness in normalizing carbohydrate, lipid metabolism and
endothelial function.

Вступ
Сучасна стратегія медикаментозного лікування при

неалкогольній жировій хворобі печінки (НАЖХП) пере-
важно базується на корекції інсулінорезистентності,
дисліпідемії, оксидативного стресу та інших метаболіч-
них розладів, пов'язаних з ожирінням та коморбідними
станами (ішемічною хворобою серця, гіпотиреозом,
гипопітуітаризмом, гіпогонадизмом) [1, 2].

Ряд авторів [3] висловили гіпотезу, що ендотелін 1
відіграє ключову роль у васкулярному гомеостазі та
здатний обмежувати дію інсуліну у людей з ожирінням.
Посилення ендогенного дії ендотеліну сприяє резис-
тентності до інсуліну в скелетних м'язах людей з ожирі-
нням, ймовірно, завдяки як судинним, так і тканинним
ефектам. Вивчення взаємодії продуктів функціональної
активності ендотелію з іншими факторами патогенезу
НАЖХП дає підставу не тільки уточнити механізми
формування патологічного процесу в печінці, а й роз-
робити нові терапевтичні підходи до ведення цієї кате-

горії хворих. У світі до сих пір не існує затвердженого
препарату для лікування неалкогольного стеатогепати-
ту (НАСГ) [4].

Досить актуальним є пошук методів терапевтичної
корекції порушень при НАСГ і їх впливу на метаболізм
і функції гепатоцитів, ендотеліоцитів і інших окремих
клітин [5].У лікуванні НАЖХП патогенетично виправ-
дане диференційоване застосування препаратів, які
мають виражені антиоксидантні, протизапальні, мемб-
ранопротекторні, імуномодулюючі властивості, що
справляє позитивний терапевтичний вплив на багато
ланок патогенезу захворювання.

Як встановлено українськими вченими, лікування
хворих з НАСГ на фоні ожиріння та хронічної хвороби
нирок, що включає Вазонат та S-аденозилметіонін, крім
усунення основних біохімічних синдромів НАСГ (цито-
лізу, холестазу, мезенхімального запалення), справляє
потужні мембраностабілізувальні ефекти щодо ураже-
них гепатоцитів, стимулює позитивні метаболічні ефек-
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ти, потенціює вплив інсулінових сенситайзерів, корек-
цію глікемії, зниження ступеня інсулінорезистентності
[6].

На сьогодні синтезований оригінальний препарат з
ендотеліопротективною дією шляхом синтезу активної
субстанції (S)-2,6-диаміногексанової кислоти 3-метил-
1,2,4-триазоло-5-тіоацетат (робоча назва Ангіолін), яка
поєднує у своїй структурі фрагменти молекул тіотриа-
золіну і L-лізину есцинату і має високі кардіопротек-
тивні, протиішемічні, антиоксидантні, нейропротек-
тивні та протизапальні властивості [7]. При хронічній
серцевій недостатності у щурів Ангіолін більшою
мірою, ніж мілдронат, збільшував вміст загальної NO-
синтази, L-аргініну, щільність eNOS, зменшував
щільність iNOS, рівень метаболітів NO, нітротирозину,
відновлював показники тіол-дисульфідної системи
(вміст метіоніну, цистеїну, загальних відновлених тіолів,
активність глутатіонредуктази, глутатіонпероксидази),
підвищував рівень показників енергетичного обміну
міокарда щурів (вміст аденілових нуклеотидів, лактату,
пірувату, малату, глутамату, аспартату, активність креа-
тинфосфокінази) [8].

На сьогоднішній день жирова тканина розглядаєть-
ся як самостійний секреторний орган, що володіє
ауто-, пара- і ендокринної функціями [9], тому при по-
шуку високоефективних і безпечних засобів фармако-
корекції НАСГ також потрібно враховувати вплив на
взаємодію гормонуадипонектину, який є зв'язковим
ланцюгом між ожирінням, інсулінорезистентністю та
проявами ендотеліальної дисфункції [10]. Гіпоадипо-
нектинемія є чинником високого серцево-судинного
ризику [11]. Нами запропоновано та апробовано на
моделі [12] застосування нового ендотеліопротектора
та кардіопротектора прямої дії - Ангіоліну для корекції
метаболічних порушень при НАЖХП.

Мета роботи
Оцінити вплив біологічно активної сполуки Ангіо-

лін на стан вуглеводного, ліпідного обміну, адипонекти-
ну та ендотеліальної дисфункції при експерименталь-
ному неалкогольному стеатогепатиті.

Матеріал та методи дослідження
Експериментальні дослідження проведені на 110

білих нелінійних щурах-самцях зрілого віку, з масою на
початок експерименту 180-200 г. На проведення експе-
рименту отриманий дозвіл комісії з біоетики Вінницько-
го національного медичного університету ім. М.І. Пи-
рогова (протокол № 5 від 27 березня 2014 року). Утри-
мання тварин та експерименти проводили відповідно
до положень "Європейської конвенції про захист хре-
бетних тварин, які використовуються для експериментів
та інших наукових цілей" (Страсбург, 2005), "Загальних
етичних принципів експериментів на тваринах", ухвале-
них п`ятим національним конгресом з біоетики (Київ,
2013). До початку експериментів тварин утримували на
карантині протягом 10 діб. У цей період тварини отри-
мували повноцінну стандартну напівсинтетичну крох-
мально-казеїнову дієту. У подальшому тварин розпо-
ділили на 2 групи: контрольну - 30 інтактних тварин,

яким продовжували згодовувати ту ж дієту, та дослідну
- 80 щурів, яким створювали модель НАСГ, для чого
протягом 8 тижнів утримували на гіперкалорійній дієті
з високим вмістом жирів та високим вмістом холесте-
рину, що містила близько 30 % жиру (переважно наси-
чені ліпіди) з додавання холестерину (отримували
змішуванням 2 г холестерину та 10 г свинячого сала з 88
г гранул нормального збалансованого раціону) [13].
Тварини контрольної групи перебували в аналогічних
умовах із тваринами дослідної групи.

Після створення моделі НАСГ тварин дослідної гру-
пи розподілили ще на п'ять груп. Тварин першої дослід-
ної групи (10 щурів) виводили з досліду та проводили
необхідні біохімічні та морфологічні дослідження.

Тварин другої дослідної групи (20 щурів) продов-
жували утримувати на високожировій дієті, проте ще
додатково вводили протягом 4 тижнів біологічно актив-
ну сполуку Ангіолін в дозі 50 мг на кг маси тіла (дове-
дену розчином Рінгера-Локка до 25мл/кг) внутрішньо-
очеревинно.

Тварин третьої дослідної групи (10 щурів) теж про-
довжували утримувати на високожировій дієті, але вво-
дили додатково протягом 30 днів лише розчин Рінгера-
Локка (25мл/кг) внутрішньоочеревинно. Тварини чет-
вертої дослідної дослідної групи (20 щурів) після ство-
рення моделі НАСГ отримували повноцінну стандарт-
ну напівсинтетичну крохмально-казеїнову дієту протя-
гом 4 тижнів. Тваринам п'ятої дослідної групи (20
щурів) після створення моделі НАСГ, крім повноцінної
стандартної напівсинтетичної крохмально-казеїнової
дієти, протягом 4 тижнів вводили біологічно активну
сполуку Ангіолін в дозі 50 мг на кг маси тіла (доведе-
ний розчином Рінгера-Локка до 25мл/кг) внутрішньоо-
черевинно.

Підчас проведення експерименту проводилося ре-
гулярне щотижневе зважування тварин з відстеженням
динаміки зміни маси тіла щурів у грамах (г). Довжина
тіла (від носа до анусу) визначалася у сантиметрах (см)
у всіх щурів. Масу тіла і довжину тіла використовували
для визначення індексу маси тіла (ІМТ). ІМТ розрахо-
вували за формулою [14]:

ІМТ (г/см2) = Маса тіла/ (Довжина тіла)2.
У всіх тварин під тіопенталовим наркозом (40 мг/кг)

здійснювали забір крові для біохімічного дослідження.
Кров центрифугували 15 хв при 1500 g. Аліквоти сиро-
ватки крові відбирали в мікропробірки Ерpendorf і збе-
рігали при -20оС до проведення дослідження. У сиро-
ватці крові визначали за уніфікованими загальноприй-
нятими методиками: активність ферментних маркерів
цитолізу - аланінамінотрансфераза (АлАТ), аспартата-
мінотрансфераза (АсАТ), -глутамілтранспептидаза
(ГГТП) та холестазу (лужна фосфатаза, рівень загально-
го білірубіну і його фракцій). Вміст білірубіну визнача-
ли за реакцією з діазотованою сульфаніловою кисло-
тою сумісно з кофеїновим реактивом (метод Ендраши-
ка) за набором "Білірубін" (Філісіт-Діагностіка, Украї-
на).

Рівень адипонектину визначали на імунофермент-
ному аналізаторі StatFax 300(CША) за допомогою ко-
мерційних наборів AdiponectinHMWMouse/RatELISA
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"BioVendor" (Чехія). Визначали рівень ендотеліну-1 (ЕТ-
1) імуноферментним методом з використанням комер-
ційних наборів "hsCRP ELISA" ("DRG" США) і "Endo-
thelin-1" ("DRG" США). Сироватковий інсулін визнача-
ли з використанням набору ELISA для інсуліну Rat/
Mouse (LincoResearch, США). Концентрацію глюкози у
крові тварин визначали натще у зібраній з хвостової
вени крові за допомогою портативного глюкометра
(InfopiaFinetestLite, Південна Корея) зі стандартним на-
бором тест-смужок (FinetestAuto-codingPremium). На-
явність ІР оцінювали за рівнем індексу HOMA-IR
(HomeostasisModelAssessmentInsulinResistance), який
розраховували за формулою:HOMA-IR = концентрація
інсуліну (мкОд/мл) Х глюкоза (ммоль/л) / 22,5.

Статистичний аналіз отриманих результатів прове-
дений із застосуванням ліцензійної програми
"STATISTICA 8" фірми Statsoft з використанням пара-
метричних і непараметричних методів оцінки отрима-
них результатів. Нормальність розподілу перевіряли з
використанням тесту Колмогорова-Смірнова. У зв'язку
з асиметричним розподілом використовували непара-
метричний ранговий U-критерій Манна-Уітні. Статис-
тичну значущість різниці між порівнювальними вели-
чинами вважали вірогідною при р < 0,05.

Результати та їх обговорення
У процесі проведення експерименту використання

високожирової дієти протягом 60 днів призвело до
збільшення маси тіла в 1,66 раза, а через 90 днів -
у1,87раза, при цьому ІМТ був більшим в 1,32 та 1,39
раза відповідно. Застосування Ангіоліну після створен-
ня моделі НАСГ без відміни високожирової дієти приз-
вело до зменшення маси тіла щурів на 15,12 %, ІМТ - на
6,52%, Використання після створення моделі НАСГ
стандартної напівсинтетичної крохмально-казеїнової
дієти призводило лише до зменшення маси тіла щурів
на 14,55 %, ІМТ - на 6,33. Застосування повноцінної
стандартної напівсинтетичної крохмально-казеїнової
дієти та біологічно активної сполуки Ангіолін показало,
що маса тіла дослідних тварин була нижчою на 18,67 %,
ІМТ - на 10,02 %, порівняно зі щурами без лікування.

Вивчення інтенсивності синдрому цитолізу у щурів
при корекції експериментальної моделі НАСГ показа-
ло, що меншою була активність АлАТ при застосу-
ванні Ангіоліну (на 20,52 %, р<0,05) та Ангіоліну разом
зі стандартною напівсинтетичною крохмально-казеїно-
вою дієтою (на 33,61 %, р<0,05) проти активності неліко-
ваних тварин із моделлю НАСГ. Також була меншою
активність гамма-ГГТП при застосуванні сполуки по-
рівняно з тваринами, які не отримували лікування, а
саме: на 20,19 % при введенні Ангіоліну (р<0,05) та на
32,86 % при введенні Ангіоліну разом зі стандартною
напівсинтетичною крохмально-казеїновою дієтою. Ак-
тивність АсАТ не наближалася до контрольних вели-
чин при застосуванні сполуки, проте цей показник піс-
ля введення Ангіоліну разом зі стандартною напівсин-
тетичною крохмально-казеїновою дієтою статистично
відрізнявся на 28,61 % (p<0,05) від такого у нелікованих
тварин.

Оскільки біохімічними маркерами синдрому холес-

тазу є рівень загального, прямого білірубіну та ак-
тивність лужної фосфатази, ми оцінювали рівень цих
показників для оцінки ефективності Ангіоліну. Показни-
ком, який найбільш яскраво презентував синдром холе-
стазу у щурів із моделлю НАЖХП, була активність
лужної фосфатази, яка у нелікованих тварин була
більшою на 30,82 % (р<0,05) порівняно з інтактною гру-
пою. Меншою активність лужної фосфатази порівняно
з нелікованою групою була при введенні Ангіоліну (на
18,04 %, р<0,05) та при введенні Ангіоліну разом зі
стандартною напівсинтетичною крохмально-казеїно-
вою дієтою (на 29,79 %, р<0,05). При дослідженні
вмісту загального та прямого білірубіну відзначено, що
після моделювання НАСГ рівень загального білірубіну
зріс на 20,46 % , а прямого білірубіну - на 8,19 %. Підви-
щення загального, прямого білірубіну та активності
лужної фосфатази підтверджує розвиток синдрому хо-
лестазу з порушенням жовчовидільної функції печінки
з порушенням утворення жовчної міцели і пошкоджен-
ням дрібних жовчних ходів. При застосуванні Ангіоліну
рівні цих показників мали статистично значуще нижчий
рівень: на 10,74 % та на 5,43 % відповідно. Підвищення
біохімічних маркерів пошкодження печінкової тканини
на тлі ІР засвідчує про наявність структурно-функціо-
нальних змін гепатоцитів з розвитком синдромів цито-
лізу та холестазу.

Рівень інсуліну теж статистично значуще підвищу-
вався у щурів з моделлю НАСГ (на 49,67 %), а через 4
тижні без лікування та утримані на ВЖД - на 55,09 %
порівняно з інтактними тваринами. Корекція Ангіолі-
ном при згодовуванні щурам ВЖД призводила до зни-
ження рівня інсуліну у щурів дослідної групи 2 на 31,39
% порівняно з нелікованими тваринами, а при застосу-
ванні Ангіоліну при згодовуванні стандартної напівсин-
тетичної крохмально-казеїнової дієти на 51,57 % (рис.
1).

У щурів дослідної групи 3 (НАСГ без лікування)
реєструвалось підвищення рівня глюкози на 28,07 %. У
дослідній групі 2 (перебування на ВЖД + корекція Ан-
гіоліном) та дослідній групі 4 (перебування на стан-
дартній дієті) рівень глюкози був статистично значуще
нижчим порівняно з групою 3 (на 14,41% та 13,81 %
відповідно). У дослідній групі 5 (перебування на стан-
дартній дієті + корекція Ангіоліном) зареєстровано най-
більше зниження (p<0.05) гдюкозина 19,27% (табл.).

Характерно змінювався індекс інсулінорезистент-
ності HOMA (табл.). У щурів з моделлю НАСГ без ліку-
вання (дослідна група 3) він був більшим у 3,20 раза
порівняно з інтактними тваринами. Важливо, що засто-
сування Ангіоліну знижувало його при вживанні ВЖД
в 1,70 раза, а при стандартній напівсинтетичній крох-
мально-казеїновій дієті у 2,56 раза.

Також реєструвалось підвищення рівня загального
холестерину (на 33,85 %) у щурів дослідної групи 3. У
дослідних групах 2 та 4 рівень загального холестерину
був статистично значуще нижчим порівняно з групою
3 (на 18,23% та 11,97 % відповідно), а у дослідній групі 5
спостерігалося найбільше зниження загального холесте-
рину (на 29,16%).

Показники рівня адинонектину, навпаки, були ниж-
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Рисунок 1. Зміни рівня інсуліну після створення моделі неалкогольного стеатогепатиту у щурів та його
корекції

Таблиця
Зміни показників вуглеводного та ліпідного обміну щурів з моделлю НАСГ і після корекції (М±m)

Показники 
Інтактні 

щури (n=10) 

Щури з моделлю НАСГ 

Без лікування 
(n=10) 

Стандартна 
дієта (n=10) 

Корекція 
Ангіоліном 

(n=20) 

Корекція 
Ангіоліном + 
стандартна 
дієта (n=20) 

Глюкоза 
(ммоль/л) 

4,74±0,12 6,59±0,31* 5,68±0,16*# 5,64±0,20*# 5,32±0,18*#∆ 

HOMA 1,16±0,03 3,71±0,21* 2,23±0,14*# 2,18±0,11*# 1,45±0,08*#∆ 

Загальний 
холестерин 
(ммоль/л) 

1,27±0,04 1,92±0,04* 1,69±0,04*# 1,57±0,05*# 1,36±0,04*#∆ 

Адипонектин 
(мкг/мл) 

6,25±0,02 3,42±0,07* 4,56±0,09*# 4,67±0,13*# 6,12±0,10*#∆ 

Примітка: * – статистично значуща різниця з показниками в інтактних тварин (p<0,05); 
# – статистично значуща різниця з показниками у тварин з моделлю НАСГ без лікування (p<0,05); 
∆ – статистично значуща різниця з показниками у тварин з моделлю НАСГ, яким протягом 28 днів згодовували повноцінну 
стандартну дієту (p<0,05) 

чими (p<0.05) у щурів з моделлю НАСГ без лікування
(на 45,28 %). Застосування Ангіоліну разом з ВЖД
підвищувало його на 26,77 %. Значно кращого резуль-
тату  досягнуто при призначенні Ангіоліну разом зі
стандартною напівсинтетичною крохмально-казеїно-
вою дієтою, коли показники були на 44,12 % більші від
показників у щурів з моделлю НАСГ без лікування.

Зареєстровано підвищення рівня ET-1 (у 2,96 раза) у
щурів дослідної групи 3 з моделлю НАСГ без лікування
(рис. 2). У дослідних групах 2 та 4 рівень ET-1 був стати-
стично значуще нижчим порівняно з групою 3 (в 1,59
раза та 1,49 раза відповідно), а у дослідній групі 5 спос-
терігалося найбільше зниження загального холестерину
(у 2,54 раза).

Сучасними дослідженнями [15] встановлена здат-
ність адипонектину відновлювати пошкодження коро-
нарних артерій шляхом захисту ендотелію судин і по-
ліпшення порушень мікроциркуляції міокарда.

Нами досліджено зміни показників ET-1 при ство-
рені моделі НАСГ та його корекції біологічно активною

сполукою Ангіолін. Також встановлені кореляційні
зв'язки між показниками адипонектину та маркера ен-
дотеліальної дисфункції - ЕТ-1, які підтверджують та
доповнюють дані дослідників [16], що адипонектин по-
ліпшує чутливість до інсуліну, профілактує серцево-су-
динні ускладнення.

Відзначено наявність сильного зворотного зв'язку
показників рівня ендотеліну-1 та адипонектину в сиро-
ватці крові щурів після створення моделі неалкогольно-
го стеатогепатиту та його корекції, коефіцієнт кореляції
Спірмена склав - 0,86 при р = 0,05 (рис. 3).

У рамках цього дослідження  виявлено, що біологіч-
но активна сполука (S)-2,6-діаміногексанової кислоти 3-
метил-1,2,4-триазоліл-5-тіоацетат у дозі 50 мг/кг має ви-
соку гепатопротекторну активність, дає змогу зменши-
ти синдром цитолізу, синдром холестазу, підвищує
рівень адипонектину та знижує рівень ЕТ-1, що забез-
печує корисні властивості у лікуванні НАСГ. Виявлені
властивості Ангіоліну дають підставу здійснювати
ефективну терапію експериментального ураження пе-
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Рисунок 2. Зміни показників ЕТ-1 (пг/мл) після створення моделі неалкогольного стеатогепатиту у щурів
та його корекції

Рисунок 3. Взаємозв'язок показників рівня ендотеліну-1 та адипонектину в сироватці крові щурів після
створення моделі неалкогольного стеатогепатиту та його корекції

чінки - НАЖХП.

Висновок
Комбінована корекція моделі НАСГ (застосування

Ангіоліну та перехід на стандартну напівсинтетичну
крохмально-казеїнову дієту) показала найбільшу ефек-
тивність в нормалізації вуглеводного, ліпідного обміну
та функції ендотелію.

Перспективи подальших досліджень
Перспективно в подальшому дослідити, як впливає

Ангіолін на структуру ендотеліоцитів синусоїдів печін-
ки, виділення біологічно активних речовин, які проду-
куються ендотелієм.
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