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ВСТУП 

 

Актуальність теми. Вивчення етіопатогенетичних механізмів фор-

мування екзогенного алергічного альвеоліту, діагностика та лікування його 

до тепер є предметом різнобічного дослідження як вчених-

експериментаторів, так і клініцистів-пульмонологів, терапевтів, профпатоло-

гів, алергологів та патофізіологів. 

Діагностика екзогенного алергічного альвеоліту є складною через 

те, що відсутні чіткі діагностичні критерії, досить часто клінічна картина за-

хворювання подібна до бронхіту, пневмонії, туберкульозу легень, саркоїдозу, 

грипу, є необхідність проведення додаткових комплексних-імунологічних та 

рентгенологічних досліджень [162]. 

Тому у практиці пульмонолога зустрічається як гіпо так і гіпердіаг-

ностика цього імунно-алергічного захворювання легень. Особливо небезпеч-

на хронічна форма алергічного альвеоліту, яка спричиняє формування різних 

ускладнень у вигляді хронічної дихальної недостатності, хронічного легене-

вого серця, пневмосклерозу, емфіземи легень, тощо, та викликає часткове 

зниження працездатності або повну її втрату, економічні збитки. Через те, це 

захворювання за останні десятиліття набуло соціально-економічного значен-

ня [146, 232]. 

На сьогодні не вивчені патогенетичні механізми розвитку алергічно-

го альвеоліту, повністю нез’ясованим залишається питання, що стосується 

ролі та порушення процесів пероксидації ліпідів і стану активності ферментів 

антиоксидантного захисту в нирках, наднирниках, легенях і в крові в патоге-

незі цієї імунокомплексної патології особливо у ранні періоди її розвитку. 

У плані корекції порушень перекисного окислення ліпідів і стану 

антиоксидантної системи при експериментальному алергічному альвеоліті 

перспективним є застосування антиоксидантів. Особливе зацікавлення нау-

ковців викликає препарат тіотріазолін, який має мембрано-стабілізуючі влас-

тивості, нормалізує окислювально-відновлювальну систему організму (від-
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новлення активності ферментів антирадикального захисту, активація антира-

дикальної та антиперекисної ланок), показники клітинної та гуморальної ла-

нок імунітету [32]. 

Таким чином, з’ясування особливостей процесів пероксидації ліпі-

дів і стану антиоксидантної системи в легеневій, нирковій, наднирниковій 

тканинах і в крові у ранні періоди розвитку експериментального алергічного 

альвеоліту, дозволить краще зрозуміти окремі патогенетичні закономірності 

формування цієї імунокомплексної патології, можливості її попередження та 

адекватної фармакологічної корекції. 

Зв’язок роботи з науковими програмами, планами, темами. Ди-

сертація є фрагментом комплексної науково-дослідної роботи кафедри пато-

логічної фізіології Львівського національного медичного університету імені 

Данила Галицького “Патофізіологічні механізми розвитку алергічних і запа-

льних процесів на різних рівнях організації, особливості реактивності органі-

зму та їх фармакологічна корекція” (№ державної реєстрації 0106U012669). 

Дисертант є співвиконавцем теми. 

Тема дисертації затверджена проблемною комісією МОЗ і АМН 

України „Патологічна фізіологія та імунологія” (протокол № 58 від 26 квітня 

2007 р.) 

Мета дослідження: З’ясувати особливості змін функціонального 

стану прооксидантної і антиоксидантної систем в легенях, нирках, наднирни-

ках, імунологічної реактивності в динаміці розвитку експериментального 

алергічного альвеоліту та встановити вплив на них тіотріазоліну. 

Завдання дослідження: 

1. Вивчити вміст продуктів перекисного окислення ліпідів і актив-

ність ферментів антиоксидантної системи в нирковій тканині в ди-

наміці розвитку експериментального алергічного альвеоліту (АА). 

2. Дослідити зміни показників пероксидації ліпідів і активність фе-

рментів антиоксидантного захисту в наднирниках на 14-у, 24-у, 34-у 

і 44-у доби цієї експериментальної моделі хвороби. 
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3. З’ясувати рівень ферментативної активності антиоксидантної си-

стеми та показників перекисного окислення ліпідів у крові в дина-

міці цієї імунокомплексної патології. 

4. Визначити особливості пероксидації ліпідів і антирадикального 

захисту в легенях в різні періоди формування алергічного альвеолі-

ту. 

5. Оцінити функціональний стан клітинного та гуморального імуні-

тету в крові в різні етапи формування експериментального алергіч-

ного альвеоліту. 

6. Встановити можливість корекції виявлених порушень перекисно-

го окиснення ліпідів і стану антиоксидантної системи в легенях, ни-

рках, наднирниках, крові, показників імунної системи антиоксидан-

том тіотріазоліном при цій імунокомплексній патології. 

Об’єкт дослідження: гіперімунокомплексний процес, відтворений 

на морських свинках із використанням експериментальної моделі алергічно-

го альвеоліту. 

Предмет дослідження: показники процесів перекисного окислення 

ліпідів та активності ферментів антиоксидантної системи в нирках, наднир-

никах, легенях, крові, неспецифічної резистентності організму, імунологічної 

реактивності інтактних тварин і морських свинок з експериментальним алер-

гічним альвеолітом до та після корекції антиоксидантом тіотріазоліном. 

Методи дослідження:  

- біохімічні: дослідження показників перекисного окислення ліпідів 

(ПОЛ) за вмістом дієнових кон’югатів і малонового діальдегіду та 

активності антиоксидантної системи за вмістом в нирках, наднир-

никах, крові, легенях супероксиддисмутази і каталази; 

- імунологічні: визначення вмісту Т і В-лімфоцитів, циркулюючих 

імунних комплексів різних розмірів у крові ; 

- математичні: опрацювання цифрових даних методом варіаційної 

статистики з використанням критерію Стьюдента. 



 9 

Наукова новизна отриманих результатів. Уперше на сучасному 

методичному рівні з’ясовано зміни функціонального стану прооксидантних і 

антиоксидантних систем в нирках, наднирниках, легенях, крові в динаміці 

формування експериментального алергічного альвеоліту та доведена їх 

участь в механізмах його розвитку. 

Уперше показано, що в ранній період (14-а доба) формування алер-

гічного альвеоліту спостерігається активізація процесів як прооксидантної 

так і антиоксидантної систем лише в легенях, та підвищення рівня В-

лімфоцитів, малих розмірів циркулюючих імунних комплексів у крові. Піз-

ніше, на 24-у і 34-у доби експерименту встановлено подальше інтенсивне на-

громадження продуктів пероксидації ліпідів та зростання активності фермен-

тів антирадикального захисту в легенях, нирках, наднирниках і рівня В-

лімфоцитів, великих, середніх і малих циркулюючих імунних комплексів та 

зниження вмісту Т-лімфоцитів у крові. Пізній період (44-а доба) експеримен-

ту супроводжувався зниженням активності супероксиддисмутази і каталази в 

усіх згаданих тканинах та вмісту Т-лімфоцитів і зростанням рівня великих, 

середніх і малих розмірів циркулюючих імунних комплексів, В-лімфоцитів у 

крові та найвищим ступенем вираженості процесів перекисного окиснення 

ліпідів. 

Охарактеризовано специфічні (імунні) та неспецифічні (загальнофі-

зіологічні) механізми пошкодження і захисту в різні (особливо ранні) періоди 

формування імунокомплексного процесу, які суттєво розширюють і поглиб-

люють відомі знання про патогенез алергічного альвеоліту. 

Вперше доведена виражена коригуюча дія тіотріазоліну на метабо-

лічні порушення, що виникли за умов алергічного альвеоліту (знижується ак-

тивність пероксидного окислення ліпідів, рівень циркулюючих імунних ком-

плексів великих, середніх та малих розмірів особливо двох останніх, а також 

при цьому нормалізується вміст імунних клітин: знижується кількість В-

лімфоцитів та підвищується рівень Т-лімфоцитів.  
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Практичне значення отриманих результатів. Результати прове-

дених досліджень розкривають раніше невідомі механізми патофізіологічних 

змін у нирках, наднирках, легенях, крові за умов експериментального алергі-

чного альвеоліту особливо у ранні періоди його формування та доповнюють 

існуючі відомості про патогенез цієї імунокомплексної патології. Виражена 

антиоксидантна та імуномодулююча дія тіотріазоліну вказує на перспектив-

ність і доцільність його подальшого вивчення в клініці з метою корекції цих 

порушень за умов розвитку алергічного альвеоліту та розробки методичних 

рекомендацій. 

Результати дослідження впроваджені у навчальний процес на кафе-

драх патологічної фізіології Івано-Франківського державного медичного уні-

верситету, Державного вищого навчального закладу “Тернопільський держа-

вний медичний університет імені І.Я. Горбачевського”, кафедрі анатомії,  фі-

зіології та патології Львівського медичного інституту, на кафедрах загальної 

та клінічної фармакології Одеського державного медичного університету та 

Львівського національного медичного університету імені Данила Галицько-

го, на кафедрах клінічної імунології та алергології Львівського національного 

медичного університету імені Данила Галицького, що підтверджено актами 

впровадження. 

Особистий внесок здобувача. Автором особисто проведені експе-

риментальні дослідження, здійснено самостійно пошук, огляд літератури за 

темою роботи, статистичне опрацювання одержаних результатів, написання 

та оформлення дисертації і автореферату. Висновки сформульовані разом з 

науковим керівником. Дисертаційна робота є особистою науковою працею 

здобувача. 

У наукових працях, опублікованих в співавторстві, а також в актах 

впровадження, які стосуються науково-практичної новизни, викладено дані, 

що отримані автором у процесі виконання дисертаційної роботи. 

Апробація результатів дисертації. Основні результати роботи бу-

ли оприлюднені та обговорені на засіданні Львівського наукового товариства 
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патофізіологів (Львів, 2006), на V міжнародній науково-практичній конфере-

нції “Ставайки современная наука – 2007” (София, 2007), на ХІІ конгресі сві-

тової федерації українських лікарських товариств (Івано-Франківськ, 2008), 

на науково-практичній конференції “Сучасні аспекти діагностики, профілак-

тики та лікування професійних і непрофесійних захворювань респіраторного 

тракту” (Донецьк, 2007), на 1-й науково-практичній конференції “Актуальні 

питання патології з умов дії надзвичайних факторів на організм” (Тернопіль, 

2008). 

Публікації. Результати дисертації викладено у 11 друкованих працях, 

з них 5 – у наукових фахових виданнях рекомендованих ВАК України, 1 моног-

рафія, 1 стаття в науково-практичному журналі, 4 тези доповідей на вітчизняних 

і міжнародних науково-практичних конференціях, конгресі. 
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РОЗДІЛ 1 

ЕКЗОГЕННИЙ АЛЕРГІЧНИЙ АЛЬВЕОЛІТ 

 

1.1. Визначення, етіологія та патогенез екзогенного алергічного 

альвеоліту 

 

Проблема патогенезу, діагностики і лікування екзогенного алергіч-

ного альвеоліту (АА), на сьогодні залишається актуальною як для вчених-

експериментаторів, так і клініцистів [48, 101, 162, 244, 245, 379]. 

Зараз екзогенний алергічний альвеоліт розглядається як імунно-

алергічне захворювання легень, яке характеризується дифузним ураженням 

альвеол та термінальних бронхіол і проявляється у вигляді дифузно – розсія-

них альвеолітів [170]. Властиво таким терміном позначено групу захворю-

вань з дифузним ураженням легень, які виникають внаслідок алергічних реа-

кцій легеневої тканини на інтенсивні і тривалі інгаляції певних алергенів 

[137, 146, 227, 336, 370]. 

Виходячи з характеру інгалюючих частин, які викликають розвиток 

цього захворювання, описано такі назви екзогенного алергічного альвеоліту. 

Це "легені фермера", "легені любителя птиць", "хвороба голубоводів", "леге-

ні пташника", "легені осіб, які працюють з солодом", "легені грибника", 

"хвороба тютюноводів", "легені мельника", "хвороба робітника деревообро-

бного підприємства", "хвороба сортувальника шерсті", "легені особи, яка 

працює з миттям сиру”, алергічна пневмонія, екзогенний гранульоматоз ле-

гень, алергічний пневмоніт, преципітинова пневмонія [145, 210, 337, 377, 

348]. 

Різні форми екзогенного алергічного альвеоліту становлять близько 

2,3% від числа захворювань системи органів дихання [227, 251]. 

В даний час відомо понад двадцять професій, серед яких виникає 

екзогенний АА і описано до тридцяти видів цього захворювання [101, 163]. 
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Здебільшого етіологічним чинником формування екзогенного АА є 

алерген, який в основному міститься у повітрі і потрапляє в організм людини 

інгаляційним шляхом. При цьому важливе значення має розмір вдихуваних 

часточок та їх кількість. Вважається, що часточки до 5 мкм можуть легко до-

сягти альвеол і викликати сенсибілізацію. Число назв екзогенного АА безпе-

рервно зростає через те, що хворий постійно вдихає ті або інші речовини і це 

переважно пов'язано з певною професією або за родом занять осіб, які захво-

ріли [4, 14, 137, 246].  

Алергеном можуть бути при екзогенному АА різні речовини [225]. 

Здебільшого це спори грибів, які знаходяться у прілому сіні, корі 

клена, цукровій тростині; рослинний порох, білкові антигени, лікарські пре-

парати, антигени домашнього пилу. Спадкова схильність до цього захворю-

вання може сприяти розвитку екзогенного АА [10, 39, 215, 216, 250].  

“Легені  пташника” є одним з різновидів екзогенного АА. Захворю-

вання виникає внаслідок вдихання специфічних антигенів, що містяться в 

пір'ї, пташиному калі, тканинах птиць і виявляється в 5-8% пташників. Ос-

новними причинами формування захворювання у пташників є професійні 

алергени: пір'я, пух, мікроорганізми, комбікорм, пташиний кал, сироватка 

крові [101, 105]. В літературі описано розвиток екзогенного АА в осіб, які 

мали контакт з тютюном на різних етапах його впливу та переробки [168, 

225, 247, 248]. 

Після введення жінкам фолікуліну або в осіб, які мали тривалий ко-

нтакт з фолікуліном, описаний розвиток АА [18, 40]. 

Виникнення екзогенного АА у робітників ковбасного, сирового та 

шампіньйонового виробництва описали Dlaye N., Аdam С. [274]. Після при-

йому алкоголю відомий випадок розвитку гострого токсико-алергічного аль-

веоліту. Це захворювання зустрічається у жителів сільськогосподарських ра-

йонів. Алергічна реакція на деякі види грибів, інтенсивний ріст яких відміча-

ється в житлових приміщеннях, виникає за умови зміни технології збирання 

сіна [40, 48, 63, 251, 252]. 
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Розвиток екзогенного АА виявили у робітників відділку очищення 

лісу швецького лісопильного заводу внаслідок сенсибілізуючого впливу 

окремих фунгіцидних речовин, які використовувалися для виготовлення де-

ревини з метою запобігання його від розмноження грибів, особливо пентах-

лорфенолів [374]. 

Сох Р., Rolgering Н., Grienven L. [269, 270] встановили розвиток ек-

зогенного АА в 4 осіб, які мали безпосередній контакт з грибами Pleur-

?tuspstreatus.  

З літератури відомо, що екзогенний алергічний альвеоліт виник у 

жінки після тривалого прийому сульфадіметоксипірідазину впродовж 12 мі-

сяців по 1г в день [57, 170, 253]. 

Також відмічали випадок розвитку екзогенного АА в медичного 

працівника, який переїхав у нове службове приміщення [63, 260].  

Отже, причини екзогенного алергічного альвеоліту розподіляють на 

декілька груп [145, 163, 254]: 

1) порох рослинного та тваринного походження; 2) термофільні акти-

номіцети; 3) пліснява (Aspergillus, Pemellium, Alternaria); 4) білкові антигени 

(пташиний кал, пір'я, домашній порох, підстилка); 5) харчові антигени (сир, 

гриби, мука, солод); 6) медикаменти (пеніцилін, нітрофурани, солі золота, 

ферменти, інсектициди) [167, 170, 257, 338, 342].  

Екзогенний алергічний альвеоліт – імунно-алергічне захворювання при 

якому базовою є алергічна реакція III типу, за якою перебігає ця патологія 

[63, 64, 222, 255]. 

Етіологічними факторами алергічних реакцій цього типу є розчинні 

білки, що повторно потрапляють в організм, наприклад, медикаменти (пені-

цилін, сульфаніламіди та ін.), антитоксичні сироватки, плазма крові, гомоло-

гічні γ-глобуліни, харчові продукти (молоко, яєчний білок та ін.), інгаляційні 

алергени (домашній пил), бактеріальні та вірусні антигени, а також ті, що 

утворюються в самому організмі, наприклад, при розвитку інфекційних за-
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хворювань, гельмінтозах, пухлинному рості, парапротеїнеміях та ін [161, 227, 

259, 336, 337]. 

Імунологічна стадія полягає у тому, що у відповідь на потрапляння 

антигену в організмі утворюються антитіла (IgG, IgM), які знаходяться у ві-

льному стані (не є компонентами клітин і не фіксовані на поверхні клітин), а 

їх взаємодія відбувається в крові і міжклітинній рідині. IgG і IgМ мають зда-

тність утворювати преципітати при їх контакті з антигеном. Ці преципітати 

називають імунними комплексами, а хвороби, в патогенезі яких вони відіг-

рають значну роль, імунокомплексними. Високий рівень преципітуючих IgG 

та IgМ виявляється на 5-7 добу після появи антигену в організмі [69, 73, 104, 

105, 339, 344]. 

Виділяють такі види імунних комплексів: 

а) великі комплекси – утворюються в надлишку антитіл. Вони шви-

дко видаляються з кровотоку макрофагами, тому не мають патогенної дії; 

б) преципітовані, нерозчинні комплекси – утворюються в еквівале-

нтних співвідношеннях антигену і антитіл. Як і попередні, вони швидко ви-

даляються з кровотоку і тому пошкодження не викликають. Винятком є ви-

падки, коли такі комплекси утворюються на фільтруючій мембрані, напри-

клад в клубочках нирок; 

в) невеликі розчинні комплекси – утворюються у великому надли-

шку антигену або у разі одновалентних антигенів. Дані комплекси циркулю-

ють в організмі тривалий час, але володіють слабкою пошкоджувальною ді-

єю [4, 62, 48, 151]; 

г) розчинні комплекси проміжної величини. Вони утворюються в 

невеликому надлишку антигену. Їх середня молекулярна маса складає 900 

тис. – 1 млн дальтон. Саме ці комплекси є причиною розвитку алергічних ре-

акцій III типу [235]. 

В нормі елімінація імунних комплексів здійснюється за участю 

комплементу і макрофагів. Комплекси, що не видаляються з кровотоку, за-

тримуються в капілярах тканин організму, де активують систему комплемен-
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ту, викликають притік лейкоцитів, активізацію і позаклітинне вивільнення 

ферментів. Це призводить до порушення мікроциркуляції і до вторинного 

ураження тканин, в яких є фіксований імунний комплекс, аж до некрозу [139, 

146, 264, 345, 347]. 

Патогенні властивості циркулюючих імунних комплексів визнача-

ються наступними чинниками: 

а) тривалістю циркуляції імунних комплексів в організмі; 

б) структурними і функціональними властивостями комплексів ан-

тиген + антитіло, зокрема розмірами комплексів і їх структурою; 

в) місцем утворення комплексів. 

Сприятливими факторами для розвитку імунокомплексних пошко-

джень є:  

а) зрушення комплементарної системи;  

б) функціональні дефекти системи мононуклеарних фагоцитів;  

в) умови, при яких швидкість утворення імунних комплексів значно 

перевищує швидкість їх елімінації [73, 108, 114, 140, 143, 145, 162, 261, 263]. 

У випадку утворення імунних комплексів в крові або лімфі, а згодом 

в різних тканинах і органах, розвивається системна (генералізована) форма 

алергії (наприклад – сироваткова хвороба). 

За умов формування імунних комплексів поза судинами і фіксуван-

ня їх в певних тканинах розвиваються місцеві форми алергії (наприклад, 

мембранозний гломерулонефрит, васкуліти, періартеріїти, альвеоліти, фено-

мен Артюса). 

Здебільшого імунні комплекси фіксуються в стінках мікросудин, на 

базальній мембрані гломерул нирок, у підшкірній клітковині, на клітинах мі-

окарда, синовіальних оболонках і в суглобовій рідині. Місцеві алергічні реа-

кції III типу завжди супроводжуються розвитком запалення [19, 151, 232, 

267, 268, 350, 352]. 
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У зв’язку з фіксацією у тканинах імунних комплексів, а також акти-

візацією реакцій з їх видалення в тканинах і крові з’являються медіатори 

алергії. Власне з цього починається патохімічна стадія алергії. 

Активізуються біохімічні системи плазми крові: система комплеме-

нту, калікреїн-кінінова система, система згортання крові. Активізація двох 

останніх пов’язана з пошкодженням імунними комплексами судинної стінки, 

що призводить до активації фактора Хагемана [73, 88, 232, 266, 351, 354]. 

Стимуляція гранулоцитів і мононуклеарних клітин супроводжується 

виділенням ними ряду інших БАР (лейкотрієнів, простагландинів, хемоатра-

ктантів, вазоактивних агентів, прокоагулянтів і ін.), лізосомальних фермен-

тів, основних катіонних білків, вільних радикалів і пероксидів, що потенціює 

і розширює масштаб і ступінь пошкодження клітин і неклітинних структур. 

Велику роль в алергічних реакціях III типу відіграють гістамін, серотонін. 

Джерелом їх є тканинні базофіли, тромбоцити і базофіли крові. Вони активі-

зуються С3а- і С5а-компонентами комплементу [113, 127, 136, 139, 140, 269, 

355, 363].  

Уже зауважувалось про те, що основну роль в патогенезі екзогенно-

го алергічного альвеоліту відіграє імунокомплексний механізм пошкодження 

тканин [146, 157]. Починається цей процес, як правило, з потрапляння в ор-

ганізм алергену, який викликає сенсибілізацію. Це проявляється утворенням 

антитіл до певного антигену. При цьому велике значення мають преципітую-

чі антитіла, які утворюють з алергеном імунні комплекси. Останні фагоци-

туються та метаболізуються здебільшого без шкідливих для організму нас-

лідків. В окремих випадках ці комплекси відкладаються в стінках альвеол і 

дрібних бронхіолах, викликаючи запалення, яке проявляється бронхіолітом 

та альвеолітом [4, 158, 159, 162, 270]. 

Відомо з літератури, що імунні комплекси (ІК) – це високомолеку-

лярні білкові конгломерати, які утворюються при специфічній взаємодії АГ з 

АТ і здатні активувати систему комплементу класичним шляхом. ІК виявля-

ються в організмі людини як в нормі (у малих кількостях і швидко катаболі-
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зуються печінкою, меншою мірою – нирками, легенями, селезінкою), так і 

при патології, коли вони включаються у роботу ефекторних ланок імунної 

відповіді. У такому випадку їх дія значною мірою залежить від співвідно-

шення АГ і АТ в комплексах. При переважанні АТ чи незначному перева-

жанні АГ (достатній синтез АТ; ІК великих і середніх розмірів) комплекси 

швидко преципітують і концентруються у місці проникнення збудника в ор-

ганізм, активізуючи макрофаги і місцевий запальний процес [4, 62, 68, 70, 

159, 271, 272].  

Якщо у складі ІК домінують АГ (недостатній синтез АТ; ІК малих 

розмірів), то утворюються розчинні сполуки, здатні тривало циркулювати у 

крові аж до відкладання в судинах нирок, шкіри тощо. Звільнення в резуль-

таті цього анафілатоксинів, лейкотрієнів, протеолітичних ферментів, поліка-

тіонних білків, активація хінінової системи може зумовити пошкодження 

власних тканин (імунокомплексне запалення). Такий механізм домінує у роз-

витку сироваткової хвороби, гломерулонефритів, артеріїтів, альвеолітів [162, 

163, 227, 358, 361, 365]. 

Але порушення нормальної елімінації ІК може бути наслідком не 

тільки співвідношення АГ-АТ, але і значної кількості АГ. Контакт організму 

з надлишком АГ відбувається [185]: 

1) у випадку персистентних затяжних інфекцій, коли організм, як 

правило, в результаті дефектів імунної відповіді, не здатний зв’язувати їх за 

допомогою АТ (туберкульоз, хламідіоз); 

2) швидким звільненням значної кількості АГ після масивної дози 

етіотропного засобу (вузликова еритема після застосування дапсону у хворих 

на лепру, реакція Яриша-Герцхаймера на першу дозу антибіотика у хворих 

на сифіліс); 

3) автоімунореактивність до компонентів власного організму, що 

має місце при колагенозах. 

До такого ж наслідку можуть призводити й інші фактори: 
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1) дефіцит компонентів комплементу, в першу чергу С3 (системний 

червоний вовчак); 

2) недостатність фагоцитарної системи або її фізіологічне переван-

таження (наприклад, при зловживанні інфузіями високомолекулярних поліе-

лектролітів); 

3) захворювання печінки, внаслідок чого зменшується катаболізм ІК 

[2, 4, 48, 185, 274].  

Сприяє відкладанню імунних комплексів підвищена проникність 

судинної стінки, яка виникає у разі включення реагінового (І типу) алергіч-

ного механізму. При цьому з базофілів виділяються вазоактивні аміни. З них 

найважливішу роль відіграють речовини, які виділяються з тромбоцитів під 

дією тромбоцитактивуючого фактора. Власне вони зумовлюють підвищення 

судинної проникності і тим самим сприяють включенню імунокомплексного 

механізму пошкодження тканин (III тип алергічної реакції). До цих двох ме-

ханізмів здебільшого приєднується (IV тип) реакція сповільненого типу, яка 

супроводжується утворенням гранульом. Її приєднання викликане особливо-

стями алергену. В окремих випадках алергени можуть фіксуватись на кліти-

нах легеневої тканини і змінювати їх антигенні властивості. Це може викли-

кати включення цитотоксичного механізму (II тип алергічних реакцій) пош-

кодження тканин [2, 139, 140, 145, 146, 275, 276].  

Також виявлено можливість активізації комплементу за альтерна-

тивним або навіть за класичним шляхом алергенами з деяких грибів, екстра-

ктами з пороху запліснявілого сіна, тютюну та інших джерел алергенів. 

В експерименті було виявлено участь в патогенезі екзогенного АА 

реакції, яка викликана активованими альвеолярними макрофагами [102, 103, 

278]. У літературі є вказівки на те, що в сироватці крові 80% хворих з “леге-

нями фермера” були знайдені преципітуючі антитіла до антигенів гниючого 

сіна [101, 102, 103, 104, 105, 277, 280]. Патогенна роль антитіл у хворих з 

“легенями фермера” в даний час заперечується, у великого проценту практи-
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чно здорових фермерів, які мають контакт з гниючим сіном, також  виявлено 

преципітуючі антитіла [62, 63, 64, 279, 282, 285]. 

В патогенезі екзогенного АА поряд з імунопатологією, викликаною 

утворенням імунних комплексів, важливу роль відіграють клітинно-

опосередковані реакції. Разом з тим, до цього часу немає повного уявлення 

про ступінь та характер участі кожного з імунопатологічних механізмів в ро-

звитку хвороби. Не на достатньому рівні вивчені питання місцевої імунопа-

тології, що також має суттєве значення в патогенезі екзогенного АА, через 

те, що проникнення етіологічного агенту відбувається через респіраторний 

тракт, і реакція легень в багатьох випадках буде визначати початок та пода-

льший розвиток хвороби. Залишаються також не виясненими різні аспекти 

взаємозв'язку та взаємодії локальних та системних процесів при цьому за-

хворюванні. Практично до кінця не вивчено питання імунопатогенезу із вра-

хуванням стану імунної системи [103, 104, 167, 169, 174, 279].  

Дослідженнями [162] встановлено, що розвиток хронічного екзо-

генного АА зумовлений клітинно-опосередкованими механізмами, де найбі-

льшу роль відіграють місцеві процеси, а не системні реакції. Місцеві зміни в 

прикореневих лімфовузлах легень не співпадають з такими в периферичній 

крові. Роботами [132, 145, 158] показано, що важливе значення в патогенезі 

цього захворювання має вивчення локального легеневого імунітету. Дослі-

дження бронхолегеневого лаважу доводить участь легень в імунітеті при ек-

зогенному АА. Ряд авторів [220, 221, 277] вважають, що суттєву роль в розу-

мінні патогенезу екзогенного АА відіграє наявність бактеріальної флори в 

харкотинні хворих на  екзогенний АА.  

З'ясовано, що неоднозначні та небагаточисельні дані існують про 

генетичні механізми екзогенного АА. У хворих з “легенями фермера” вияв-

лено підвищення антигенів НІАВ88 і НІА. Автори [157, 158, 281] встановили, 

що фактором розвитку АА може бути схильність фенотипу НІА, зокрема на-

явність АГВ8, а також часті передуючі захворювання легень іншого генезу.  
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Існують міркування про те, що при екзогенному АА розвивається 

недостатність Т-лімфоцитів, а також про порушення складу тканинних фер-

ментів в легеневій тканині.  

У роботах [18, 103, 104, 283, 286], які присвячені вивченню механі-

змів розвитку екзогенного алергічного  альвеоліту,   зокрема  при  його  різ-

новидності "легені пташника" показано, що у формуванні екзогенного АА 

приймають участь неспецифічні і специфічні механізми пошкодження та за-

хисту організму. 

Регеда М.С. [162] виявив, що рівень імуноглобулінів М, G, E у крові 

не змінювався у пташників з факторами ризику, а також з преморбідним ста-

ном і у робітників птахофабрик, які контактували з алергеном. В цей же час 

зростає вміст цих імуноглобулінів у хворих на екзогенний алергічний альве-

оліт як при гострій, так і при хронічній формах захворювання, що свідчить 

про інтенсифікацію утворення антитіл, стимуляцію гуморального імунітету, 

а також про важливу роль гуморальних механізмів імунітету в генезі даного 

легеневого захворювання [167]. 

У хворих на хронічну форму АА, які працювали на птахофабриці з 

тривалістю контакту з птицею від 2 до 40 років (щоденно від 30 до 40 хви-

лин), встановлено зниження в сироватці крові імуноглобулінів А, натомість 

рівень Ig G і М не відрізнявся від здорових осіб. У роботах Лисицина Ю.В. 

[103, 104] показано, що в пташників зі стажем роботи на птахофабриці 5-9 

років підвищується рівень циркулюючих імунних комплексів в 50% пташни-

ків, зростає вміст імуноглобулінів А, G, знижується лізоцимна активність та 

кількість Т-клітин в сироватці крові. У хворих на хронічну форму екзогенно-

го АА спостерігається значне збільшення глобулінових фракцій, лейкоцитоз, 

прискорення ШОЕ [162, 163]. 

Вивчення патофізіологічних механізмів при екзогенному АА мають 

дослідження у хворих циркулюючих імунних комплексів через те, що вони 

здебільшого в організмі виконують захисну функцію, але разом з тим за пев-

них обставин ЦІК можуть відігравати роль пошкоджуючих факторів. Резуль-
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тати досліджень показали, що у хворих на гостру форму екзогенного АА під-

вищується вміст ЦІК. Ці дані дають підставу разом з іншими тестами ствер-

джувати про залучення імунокомплесного механізму пошкодження тканин 

при цьому захворюванні [167]. Регеда М.С. [162], вивчаючи у хворих на гос-

тру і хронічну форму екзогенного АА показник теофілінчутливих та теофілі-

нрезистентних субпопуляцій Т-лімфоцитів, виявив зниження їх у крові, що 

свідчило про пригнічення клітинної ланки імунітету. Водночас з’ясовано, що 

показники В-лімфоцитів у хворих з гострою формою екзогенного АА, а та-

кож у пташників з факторами ризику, з преморбідним станом і у робітників 

птахофабрики, які контактують з алергенами, не змінювалися порівняно з 

контрольною групою [162, 163]. 

Вивчення комплементарної активності сироватки крові у хворих зі 

стажем роботи на птахофабриці 1-5 років показало [162, 164] зниження її, що 

свідчить про пригнічення захисних властивостей крові і організму в цілому. 

КАСК у хворих за умови стажу роботи 6-10 років і 11-15 років зазнала зворо-

тних змін. Цей показник навпаки підвищувався, що, очевидно, говорить про 

стимуляцію біологічної функції комплементу та його компенсаторних влас-

тивостей. Найбільший стаж роботи на птахофабриці (16-20 років) не позна-

чився на КАСК. Даний тест не відрізнявся від показників контрольної групи. 

У хворих на хронічну форму екзогенного алергічного альвеоліту 

показано, що в залежності від стажу їх роботи на птахофабриці змінюються 

окремі показники електролітного обміну. Зокрема, знижується вміст фосфору 

і зростає рівень калію у сироватці крові хворих, особливо зі стажем роботи 

11-20 років, що говорить про розвиток гіперкаліємії та гіпофосфоремії. Інші 

електроліти – натрій, кальцій, хлор не зазнавали суттєвих достовірних змін, 

вони знаходилися на рівні групи здорових осіб (контроль). Одержані резуль-

тати дозволяють стверджувати про те, що калій та фосфор приймають участь 

в механізмах пошкодження при екзогенному АА. 

Доведено [162], що у хворих зі стажем роботи від 1 до 20 років на 

птахофабриці зростають НСТ-тест, показники пошкодження нейтрофілів та 
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лімфоцитів, фагоцитарна активність лейкоцитів, активність кислої фосфатази 

в лімфоцитах та знижується активність лужної фосфатази в нейтрофілах пе-

риферичної крові, що свідчить про включення механізмів пошкодження та 

захисту, стимуляцію процесів метаболізму лейкоцитів в умовах дії антиген-

них факторів. 

Вивчення показників неспецифічної реактивності організму у хво-

рих на екзогенний АА – білірубіну, холестеролу, загального білка, альбумінів 

і глобулінів, активності аспартатамінотрансферази (АСТ) і аланінамінотран-

сферази (АЛТ) в крові показали зростання рівня білірубіну, холестеролу, 

альфа-, 1-, 2-, бета- і гама-глобулінів, активності АСТ і АЛТ та зниження 

вмісту альбумінів, що свідчить про порушення білкового, ліпідного та пігме-

нтного обмінів при даному легеневому захворюванні [162]. 

В роботі виявлено ознаки біохімічного синдрому цитолізу гепато-

цитів, які є наслідком імунологічних механізмів пошкодження печінки, що 

проявляється високою активністю амінотрансфераз у сироватці крові, гіпер-

білірубінемією, гіперхолестеринемією, диспротеїнемією.  

Встановлено [104, 105, 162], що у робітників птахофабрики гумора-

льний дизферментоз (підвищення активності одних ферментів – гідроксибу-

тиратдегідрогенази, амілази та зниження активності інших – аспарат і алані-

намінотрансферази, креатинфосфокінази, лужної фосфатази, гама-

глютамілтрансферази в сироватці крові), який виникає раніше ніж появля-

ються зміни показників імунної системи, специфічних показників пошко-

дження нейтрофілів і лімфоцитів, клінічної картини, рентгенологічних ознак 

ураження легень і розцінювався нами як початок розвитку екзогенного АА 

[162]. Визначено функціональний стан поліморфноядерних лейкоцитів у 

хворих при екзогенному АА як одну з основних ланок неспецифічних меха-

нізмів захисту. З'ясовано, що екзогенний алергічний альвеоліт викликає гли-

бокі зміни на клітинному, органному, системному та організмовому рівнях, 

які проявляються зростаючою активністю ферментів лейкоцитів (лужна фос-

фатаза в лімфоцитах), рентгенологічними ознаками ураження легень, пору-
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шенням функціонального стану печінки, розладами Т і В-систем імунітету, 

зсувами специфічної і неспецифічної реактивності організму [162]. 

Вперше при алергічному альвеоліті експериментальними дослі-

дженнями Щепанського Ф.Й. [231, 232, 233] показано участь процесів проок-

сидантних і антиоксидантних систем в крові, у легеневій та печінковій тка-

нинах у морських свинок в патогенезі цього легеневого захворювання. 

Проте ці процеси вивчались на 30, 40, і 60-у доби АА і після корек-

ції антиоксидантом альфа-токоферолом ацетатом. 

Вивчення ДК, МДА, СОД і каталази в крові морських свинок хво-

рих на експериментальний АА доводило поступове зростання продуктів ПОЛ 

в ранні та пізні періоди розвитку захворювання та підвищення активності фе-

рментів АОС особливо на 30-у добу експериментального алергічного альвео-

літу та їх суттєве зниження у пізній період формування даного легеневого за-

хворювання [231, 232, 233, 234, 235]. 

Суттєві результати одержано після застосування антиоксиданта 

альфа-токоферолу ацетата морським свинкам хворим на експериментальний 

АА перорально в дозі 100 мг/кг маси тварини, впродовж 10 діб. Виявлено, що 

у хворих тварин, які не піддавались впливу альфа-токоферолу ацетату (АТ-

ФА), спостерігалося зростання продуктів перекисного окислення ліпідів та 

зниження активності ферментів антиоксидантного захисту в крові. Так, вміст 

дієнових кон’югатів і малонового діальдегіду в крові морських свинок з екс-

периментальним АА підвищувався на 100% і 133,3%, а активність СОД і ка-

талази знижувалась на 21,8% і 25%, порівняно з показниками інтактних тва-

рин, що свідчить про активізацію процесів перекисного окислення ліпідів та 

пригнічення ферментативної активності АОС (р<0,05) [231, 232, 233].  

Одержані результати дають підставу стверджувати, що у морських 

свинок при алергічному альвеоліті розвиваються порушення функціонально-

го стану прооксидантно-антиоксидантної системи.  
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З метою визначення коригуючого впливу на вміст продуктів ПОЛ – 

дієнових кон’югатів, МДА та активності ферментів – СОД і каталази АОС, 

застосовувався антиоксидант альфа-токоферол ацетат [231, 232].  

У результаті проведених досліджень встановлено, що у морських 

свинок з експериментальним АА після проведеної терапії антиоксидантом 

алфа-токоферола ацетатом зниження вмісту в крові ДК і МДА відповідно на 

45,9% і 55,1%, водночас активність ферментів АОС – супероксиддисмутази і 

каталази навпаки зростала на 24,0% і 27,2% порівняно з групою тварин, які 

не піддавались впливу цього антиоксиданту, що свідчить про гальмівну дію 

його на утворення продуктів перекисного окислення ліпідів та стимулюючий 

вплив на активність ферментів антиоксидантної системи в крові (р<0,05) 

[231, 232, 233].  

Таким чином, одержані результати дозволяють зробити висновок 

про те, що для морських свинок з АА доцільно використовувати антиокси-

дант альфа-токоферол ацетат як препарат, що має коригуючий вплив на про-

цеси пероксидації ліпідів і активність ферментів АОС, та рекомендувати його 

для подальшого вивчення в клініці [233, 234]. 

Дослідження  продуктів ПОЛ і активності ферментів АОС в легенях 

тварин з експериментальним АА показало, що періоди розвитку захворюван-

ня впливають на процеси пероксидації ліпідів і активність ферментів антиок-

сидантної системи. Зокрема, ранній період (30 доба) характеризується активі-

зацією процесів ПОЛ та компенсаторним зростанням активності СОД і ката-

лази, на 40-у добу – супроводжується подальшим підвищенням вмісту ДК і 

МДА та незначним зниженням АОС і пізній період (60 доба) проявився най-

вищим ступенем пероксидації ліпідів та суттєвим зниженням активності 

СОД і каталази в легенях при експериментальному АА [231, 232]. 

Після проведеної терапії шляхом використання антиоксиданту АТ-

ФА перорально впродовж 10 діб у дозі 100 мг/кг маси тіла встановлено зни-

ження вмісту ДК і МДА на 42,3% і 38,8% та підвищення активності СОД і 

каталази в легеневій тканині відповідно на 66,1% і 48,1% порівняно з групою 
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тварин, які не піддавались дії цього антиоксиданту (до лікування) при АА. 

Отже, одержані дані свідчать про те, що антиоксидант АТФА виявляє гальмі-

вний вплив на синтез продуктів ПОЛ та активізує ферментативну активність 

АОС в легеневій тканині за умови розвитку АА [231, 232, 233].  

Великий розділ роботи присвячений вивченню функціонального 

стану прооксидантно-антиоксидантної системи в печінковій тканині морсь-

ких свинок при експериментальному АА в залежності від періодів розвитку 

захворювання та статі тварин. Для характеристики процесів пероксидації лі-

підів і активності ферментів АОС вибрали печінкову тканину через те, що 

вона є одним з найбільше чутливим внутрішнім органом до продуктів пере-

кисного окиснення ліпідів (Скакун Л.Н.) [193] тим більше, що раніше Регеда 

М.С. [162] в клініці на хворих спостерігав порушення функціонального стану 

печінки при одному з різновидів екзогенного алергічного альвеоліту “легені 

пташника”. Виявив наявність біохімічного синдрому цитолізу гепатоцитів. 

Після проведеної антиоксидантної терапії впродовж 10 діб з вико-

ристання АТФА, який вводився морським свинкам, вдалося знизити вміст ДК 

і МДА на 31,5% і 25,7% та підвищити активність СОД на 8,7% в печінковій 

тканині порівняно з групою тварин, яким не призначали даний препарат (до 

лікування). Водночас слід зазначити, що антиоксидант АТФА не вплинув на 

активність каталази в печінці при АА. Вміст її в печінці знаходився на рівні 

величин морських свинок, які не піддавалися дії цього препарату. Отже, про-

ведені експериментальні дослідження показали, що антиоксидант АТФА має 

коригуючу дію на вміст ДК, МДА і активність СОД в печінковій тканині при 

АА [231, 232, 233, 234]. 

Патофізіологічна стадія полягає у тому, що на 10-14-у добу, у 

зв’язку з пошкодженням тканин під впливом імунних комплексів і розвит-

ком гострого запалення, з’являються клінічні ознаки захворювання. Підви-

щення проникності стінок судин призводить до набряку тканин і сприяє 

проникненню імунних комплексів середнього і малого розміру з крові у тка-

нини, у тому числі – в стінки судин з розвитком васкулітів. Активізація про-
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агрегантів і прокоагулянтів створює умови для тромбоутворення, порушення 

мікроциркуляції, ішемії тканин, розвитку в них дистрофії і некрозу (напри-

клад, феномен Артюса, синдром дисемінованого внутрішньосудинного згор-

тання крові). Утворення преципітатів сприяє порушенню мікроциркуляції з 

розвитком некрозу. Крім того, фіксація імунних комплексів через Fc-

рецептори на поверхні нейтрофілів, тромбоцитів зумовлює поглинання і 

руйнування даних клітин макрофагами. Внаслідок цього розвиваються нейт-

ропенія, тромбоцитопенія [185]. 

Імунокомплексні механізми мають значення в патогенезі наступних 

груп захворювань: захворювання, зумовлені екзогенними антигенами (екзо-

генний алергічний альвеоліт, сироваткова хвороба, деякі форми алергії на 

лікарські препарати), аутоімунні хвороби (системний червоний вовчак, рев-

матоїдний артрит, вузликовий періартеріїт, тиреоїдит Хашімото), інфекційні 

хвороби (гепатит В, гломерулонефрит) [136, 137, 174, 175, 181, 185, 291, 294, 

367, 370]. 

Імунокомплексні реакції відтворюють в експерименті шляхом одно-

разового введення тварині великої дози чужорідної сироватки. Внаслідок 

цього розвивається сироваткова хвороба. Перші її морфологічні і клінічні 

ознаки з’являються на 8 добу і досягають максимуму на 12-14 добу після 

введення сироватки. В експерименті можна моделювати і місцевий імуноко-

мплексний процес – феномен Артюса. Кроликам підшкірно з інтервалами в 

5 діб вводять 0,5–1 мл кінської сироватки. Починаючи з 3-го введення пос-

тупово сповільнюється розсмоктування введеної сироватки і з’являється за-

пальна реакція: гіперемія, набряк, який збільшується після кожного наступ-

ного введення сироватки. Після 4-5 ін’єкцій виникає інтенсивна запально-

некротична реакція шкіри і підшкірної клітковини в місці введення. Фено-

мен Артюса можна одержати не тільки на шкірі, але й у внутрішніх органах. 

Для його розвитку потрібне значне накопичення преципітинів у крові. Спо-

лука преципітинів з білком-алергеном викликає утворення імунних комплек-
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сів (преципітатів), які ушкоджують ендотелій капілярів і викликають запа-

лення [151, 152, 290, 292]. 

Таким чином, як видно з короткого огляду літератури, патофізіоло-

гічні механізми розвитку екзогенного алергічного альвеоліту до кінця не ви-

вчені. Однак відомо, що найважливіше місце в патогенезі цього захворюван-

ня посідає імунокомплексний механізм пошкодження тканин. Разом з тим, 

пізніше включаються в алергічний процес І, ІІ і ІV типи алергічних реакцій.  

 

1.2. Діагностика та лікування екзогенного алергічного альвеоліту 

 

Для екзогенного алергічного альвеоліту характерним є гостра, під-

гостра або хронічна форми захворювання [4, 56, 109, 183, 298, 301]. 

Гостра форма цієї патології в основному виникає через 5-8 годин 

після контакту з алергеном і швидко зникає після припинення його дії [109, 

183]. 

Хворі пред’являють скарги на задишку, кашель, лихоманку, остуду. 

У гострій стадії екзогенного АА під час аускультації виявляється крепітація 

по усій поверхні легень, жорстке дихання. Можуть додатково з’являтися сви-

стячі хрипи у разі залучення в процес дрібних бронхів [10, 73, 100, 162, 296, 

297]. 

Виявляються рестриктивні, рідше обструктивного характеру пору-

шення функцій легень з вираженими ознаками зниження дифузії газів при ек-

зогенному алергічному альвеоліті [145]. Проявом цього є гіпоксемія та аль-

веолярна гіповентиляція. Як правило, ознаки обструктивних порушень не-

значні, і вони зростають у разі залучення в процес дрібних бронхітів та брон-

хіол [60, 128, 221, 223, 227]. 

Окремими авторами [71, 128] доведено, що провідним функціона-

льним проявом екзогенного АА є обструктивний синдром, який свідчить про 

порушення бронхіальної прохідності.  
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У 59 хворих на екзогенний АА спостерігалися різні варіанти клініч-

ного перебігу: за типом бронхіту, пневмонії і розвитку фіброзу легень [10, 73, 

128, 164, 221, 225]. 

В літературі описано розвиток екзогенного АА у дітей віком від 15 

місяців до 9,5 років [72]. Встановлено (за допомогою радіологічного обсте-

ження та легеневих функціональних проб) можливість виникнення фіброзу 

легень з тривалим процесом регенерації легеневої тканини. Виявлено, що у 

багатьох хворих на екзогенний АА відсутні ознаки бронхіту та бронхоспаз-

му, еозинофілія та інші клініко-лабораторні ознаки алергізації [56, 72, 73, 

300, 304].  

Рентгенологічна картина нормалізується в останні 10-20 днів, а клі-

нічні симптоми та функціональні легеневі порушення спонтанно зникають на 

протязі  12-48 годин. Активність екзогенного АА оцінювали за вираженістю 

[56] клінічних ознак (задишка, підвищення температури), лабораторними по-

казниками (підвищення ШОЕ, рівня сіалових кислот, С-реактивного білка, 

циркулюючих імунних комплексів в крові) та рентгенологічними даними 

(вогнищеві та інтерстиціальні зміни, наявність збільшених бронхопульмона-

льних лімфатичних вузлів) [56, 273, 284]. 

Хвороба “Легень пташника”, зокрема, гострий перебіг її виникає 

здебільшого після короткочасної, але зате достатньої інтенсивної експозиції 

антигену, навіть у разі невеликого стажу роботи пташників на птахофабриці. 

Це в основному відбувається під час генерального прибирання цехів, зміни 

підстилки, пересадки та підрахунку чисельності птиці. Робота такого роду 

супроводжується різким збільшенням запорошілості виробничих приміщень 

птахофабрик. Через декілька годин після цих робіт в деяких пташників відмі-

чається грипоподібні симптоми – підвищення температури до 38-39° С, м'я-

зовий біль, сухий кашель, головний біль, нежить, задишка, біль в грудній клі-

тці. Ці ознаки поступово зникають, як правило, через 2-3 доби [157, 158]. 

Клінічними спостереженнями встановлено [227] розвиток екзоген-

ного АА у людей, які були зайняті вирощуванням та переробкою ендівія. У 



 30 

хворих через 8-10 годин після контакту з алергеном з'являлись задишка, су-

хий кашель, біль у м'язах, нездужання, лихоманка, які зникли через 48-72 год 

після припинення роботи [18, 224, 225, 227, 299, 302, 303]. 

У разі повторного контакту пташників з алергеном розвивається пі-

дгострий перебіг екзогенного алергічного альвеоліту, при цьому клінічні та 

рентгенологічні зміни зникають значно повільніше [56], ніж при гострому 

процесі захворювання. Досить часто альвеоліт перебігає під маскою гострого 

респіраторного захворювання (ГРЗ), тому неодноразове його повторення по-

ступово призводить до прогресування захворювання, виникає підгостра фор-

ма. Це трапляється вже не тільки після порохових робіт як при гострому ек-

зогенному АА, але і щоденно, без істотного зв'язку з роботою в цеху. Підгос-

трий перебіг захворювання клінічно проявляється приступоподібним сухим 

кашлем з періодичною появою слизового в'язкого харкотиння, задишкою, яка 

виникає у разі фізичного навантаження на птахофабриці, відчуттям важкості 

в грудній клітці, лихоманкою, схудненням, погіршенням загального стану 

пташника до кінця робочого дня. Зазначено, що у вихідні дні та під час від-

пустки клінічна картина менш виражена, у разі поновлення роботи на птахо-

фабриці – збільшується. Здебільшого в анамнезі хворі вказують на поперед-

ньо перенесені повторні ГРЗ, грип, бронхіт, пневмонії, задишки. Під час аус-

культації вислуховується жорстке дихання, розсіяні сухі хрипи. Виявляється 

прискорення ШОЕ, лейкоцитоз, появляється С-реактивний білок у разі загос-

трення підгострого екзогенного АА [158, 162, 307, 315]. 

Хронічна форма екзогенного АА виникає внаслідок тривалого (ба-

гаторічного) впливу антигену на організм людини [10, 73, 224, 308, 310, 313]. 

До хворих з хронічною формою відносять осіб, в яких захворюван-

ня тривало більше, ніж один рік. Клінічна картина характеризується стабіль-

но ознаками дихальної та серцевої (переважно правошлуночкової) недостат-

ності [18]. Це супроводжується задишкою, кашлем з виділенням харкотиння, 

затрудненим диханням, відчуттям важкості в грудній клітці [224, 227, 306, 

309]. 
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Вислуховується дрібноміхурцеві хрипи з обидвох боків, жорстке 

дихання під час аускультації легень [62, 63, 64, 318]. 

Ряд авторів своїми дослідженнями [62, 170] показано розвиток ек-

зогенного АА у голубоводів. В обстежених осіб без клінічних ознак в сиро-

ватці крові виявлено підвищення титрів імуноглобулінів G [62, 103, 104, 312, 

314]. 

В класичному варіанті діагностика гострого альвеоліту складається 

з анамнестичних даних (контакт з алергеном), клінічної картини та результа-

тів рентгенологічного дослідження легенів. Важливу роль для діагностики 

екзогенного алергічного альвеоліту має постановка внутрішньо-шкіряних 

проб, проведення провокаційних інгаляційних тестів та врахування результа-

тів серологічного та імунологічного досліджень [18, 71, 227]. 

Серологічні дослідження дають можливість визначити різні види 

антитіл до підозрюваних алергенів у переважній більшості обстежених хво-

рих. Здебільшого застосовують методи подвійної дифузії за Оухтерлоні в 

агарі для виявлення преципітуючих антитіл і більш чутливі імунофлюорес-

центні та радіоімунологічні реакції [157, 158, 159, 318, 321, 324]. 

Результати дослідження окремих авторів показали, що високі титри 

преципітинових антитіл до досліджуваного антигену можуть свідчити про 

його етіологічне значення лише за наявності клінічних, рентгенологічних та 

функціональних проявів захворювання, оскільки в 30-40 % практично здоро-

вих людей, які мають контакт з такими антигенами, виявляються преципіти-

нові антитіла в діагностичних титрах [105, 317, 319]. Для етіологічної діаг-

ностики екзогенного АА [325] важливе значення має проведення мікробіоло-

гічного аналізу матеріалів навколишнього середовища (зразки промислового 

сиру та рослинного пороху). 

Для уточнення діагнозу екзогенного АА окремим хворим проводять 

провокаційну пробу, під час якої хворого поміщають в обстановку, в якій він 

захворів, та оцінюють, які при цьому відбуваються зміни стану хворого. Як-

що причиною альвеоліту підозрюється мікрофлора, яка знаходиться в уста-



 32 

новках зволожувачів повітря, необхідно проводити таку пробу. В зв’язку з 

можливістю погіршення стану хворого під час проведення такої проби її слід 

здійснювати в окремих випадках і з великою обережністю [157, 158, 224, 322, 

326]. 

Для діагностики екзогенного алергічного альвеоліту у важких випа-

дках проводять провокаційні інгаляційні тести [136, 137]. 

Показником місцевого імунітету є бронхоальвеолярний лаваж [62, 

132, 145, 320]. Виявлено, що в бронхоальвеолярному лаважі під час дії заплі-

снявілого сіна спостерігалось підвищення числа макрофагів та нейтрофілів, а 

через 3 тижні різке зростання лімфоцитів [342]. 

Popp W., Braun O. [342] виявили збільшення абсолютної та віднос-

ної кількості Т-лімфоцитів, особливо клітин з популяції супресорів, та змен-

шення В-лімфоцитів в рідині бронхоальвеолярного лаважу в хворих на екзо-

генний АА. Для цього захворювання характерний лімфоцитарний альвеоліт з 

перевагою Т-клітин, який визначається під час дослідження рідини бронхоа-

львеолярного лаважу. Встановлено [132], що в активній фазі захворювання 

здебільшого зустрічаються клітини з супресорним та цитотоксичним фено-

типом ТЗ+, Т8+, НПК1. Проводили бронхоальвеолярний лаваж хворим на ек-

зогенний АА, які мали контакт з органічним порохом, і виявили значне під-

вищення кількості опасистих клітин, а також лімфоцитів, нейтрофілів, еози-

нофілів в рідині бронхоальвеолярного лаважу. Здебільшого екзогенний алер-

гічний альвеоліт супроводжується розвитком нейтрофільного альвеоліту, 

який може бути діагностований шляхом повторного дослідження рідини 

бронхоальвеолярного лаважу [167]. Клінічними дослідженнями [137] у хво-

рих на екзогенний АА в період загострення встановлено розвиток лімфоци-

тозу і високі показники Т-лімфоцитів в рідині бронхоальвеолярного лаважу. 

Описано підвищений рівень протеолітичних ферментів (катепсину, імуноре-

активної еластази) в бронхоальвеолярній рідині [62, 164, 170, 219, 287]. 

Виділяють обов’язкові та додаткові діагностичні критерії екзоген-

ного АА [18]. До обов’язкових відносяться: наявність експозиції (виявлення 
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антигену або його джерела), характерні респіраторні та загальні симптоми, 

наявність імунологічних показників – преципітини, високий рівень ЦІК 

(ЕА=РОК), зниження субпопуляцій – Т-лімфоцитів-хелперів. До додаткових 

тестів належать типові зміни, які не можна пояснити  іншими захворювання-

ми [18, 62]. 

Для верифікації діагнозу важливе значення має рентгенологічне до-

слідження легень. У хворих на гострий екзогенний АА відмічається підси-

лення сітчастості легеневого рисунку та слабо виражені дрібновогнищеві ди-

семіновані тіні в легенях. Після припинення контакту з алергеном вони спон-

танно зникають [60, 221, 273, 325]. 

Рентгенологічна картина підгострого екзогенного АА характеризу-

ється сітчастою деформацією легеневого рисунка, яка виникає за рахунок ін-

терстиціального компоненту. У пацієнтів на екзогенний АА рентгенологічні 

зміни в легенях, проявляються гранульоматозними утвореннями, що набува-

ють рис поліморфізму формування конгломерату [56]. Рентгенологічні озна-

ки проявляються появою більш вираженого пневмосклерозу та прогресуван-

ням дисемінованих вогнищевих змін в легенях, інколи спостерігається рент-

генологічна картина, яка описана як “сотові легені”, особливо за умови хро-

нічного перебігу екзогенного АА [56, 162]. 

Згрупували зміни у рентгенологічні  симптомокомплекси в залеж-

ності від рівня і характеру переважно структурних порушень при екзогенно-

му АА, їх розповсюдженості та динаміки [56]: 

1) емфізематозно-склеротичний; 

2) паренхіматозно-інтерстиціальний; 

3) гранульоматозний. 

Для емфізематозно-склеротичного варіанту екзогенного АА харак-

терним є такий рентгенологічний симптомокомплекс:  

1) наявність емфіземи; 

2) розвиток крайового медіастинального фіброзу;  
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3) симптом “матового скла”, який здебільшого виражений у корти-

кодіафрагмальних відділах легенів;  

4) наявність дрібних мономорфних гранульом і комплексних інте-

рстиціально-вузликових тіней; 

5) порушення функції діафрагми; 

6) наявність полів “провалу” між крайовими полями фіброзу; 

7) розвиток кортикального інтерстиціального фіброзу, який зумов-

лений плевральним компонентом та лімфостазом у поверхневій лімфатичній 

сітці. 

Рентгенологічна картина при паренхіматозно-інтерстиціальному 

симптомокомплексі у хворих на екзогенний АА є різною. Поліморфізм рент-

геносеміотики зумовлений насамперед характером тканинних реакцій. Рент-

генологічне дослідження хворих на екзогенний АА дозволяє встановити не 

лише ураження бронхолегеневих структур, але і визначити фазу його розвит-

ку, характер ускладнень та формування  репаративних перетворень у легенях, 

середостінні та діафрагмі [57, 167, 327, 330]. 

Отже, у разі паренхіматозно-інтерстиціального симптомокомплексу 

екзогенного АА прогресує розвиток склеротичних змін переважно на рівні 

інтерстиціальною сполучної тканин, альвеолярного інтерстицію, а також пле-

вральних оболонок  легень, призводить до деформації бронхолегеневих стру-

ктур, порушення архітектоніки легень та середостіння і розвиток дифузного 

паренхіматозно-інтерстиціального фіброзу, фіброзного медіастиніту і перигі-

літу. Ці зміни супроводжуються розвитком гіпертензії у малому колі кровоо-

бігу за змішаним артеріально-венозним типом.  

У хворих на екзогенний АА гранульоматозний рентгеносимптомо-

комплекс визначається за наявністю вогнищево-подібних тіней гранульом, що 

вказують на можливість переходу рентгенологічних змін з одного варіанту у 

інший. Рентгенологічний метод дослідження дозволяє виявити не лише 

морфологічний субстрат динамічних змін, але і дати функціональну характе-

ристику системи дихання. Найбільш інформативним є метод рентгенопне-
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вмополіграфії за допомогою якого можливе одночасне дослідження трьох 

синхронно діючих дихальних компонентів: реберно-груднинного, діафраг-

мального та м'язово-еластичного апарату трахеобронхіальної системи [224, 

227, 332]. 

У хворих на гостру форму екзогенного АА рентгенівські зміни у ле-

генях [162] виявив у вигляді підсилення сітчастості легеневого малюнка (9 

осіб), появи дрібновогнищевих дисемінованих тіней у легенях (7 чоловік) і 

у 2 пташників із 18 зміни були відсутні. За умови припинення контакту хворих 

з алергенами клінічні ознаки та рентгенівські зміни зникали через декілька 

днів, а у випадку нового контакту спостерігалось поновлення клініко-

рентгенологічної картини.  

Встановлено у хворих на хронічну форму екзогенного АА підси-

лення сітчастості легеневого малюнка (7 осіб), появу дрібновогнищевих ди-

семінованих тіней у легенях (3 особи), рентгенологічну картину "сотових  

легень" (1 особа), пневмосклероз (9 пташників) [162]. 

Комп’ютерна томографія має важливе значення для діагностики ек-

зогенного АА, що підкреслює Хиккель Х.Г. [219, 273]. Вона дає можливість 

встановити наявність інтерстиціальних і паренхіматозних дифузних змін, ви-

явити зміни у ділянці верхівок легень та середостіння, уточнити локалізацію 

та відношення збільшених медіастинальних і прикореневих лімфатичних ву-

злів до прилеглих анатомічних утворень [219]. 

Сканування легень з гелієм-67 є також важливим для діагностики 

екзогенного АА. При екзогенному АА відмічаються підвищені показники фі-

ксації гелію в легенях [219, 273]. Окремі автори рекомендують в незрозумі-

лих випадках діагностики цього захворювання проводити відкриту біопсію 

легень [170]. 

Таким чином, як видно із викладеного матеріалу, екзогенний алер-

гічний альвеоліт – це захворювання, яке характеризується значним полімор-

фізмом клінічних і особливо рентгенологічних проявів. Він зумовлений етіо-
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логічними і морфологічними особливостями, характером перебігу та фазою 

розвитку захворювання. 

Головним фактором терапії екзогенного алергічного альвеоліту є 

попередження подальшого контакту людей з антигеном [60, 62, 63, 167, 181].  

Медикаментозна терапія не є обов’язковою і за умови розвитку лег-

кого перебігу захворювання ознаки хвороби зникають самостійно після при-

пинення контакту з алергеном [4, 14, 71, 164, 170]. Лікування екзогенного 

алергічного альвеоліту, як уже зазначалось, починається з усування алерге-

нів, які оточували хворих і викликали захворювання, та припинення контакту 

пацієнта з цими алергенами [227]. У підгострій стадії ЕАА застосовують 

глюкокортикоїдні препарати (по 1-1,5 мг преднізолону на 1 кг маси тіла хво-

рого на добу), а в особливо тяжких випадках захворювання – декілька тижнів 

з наступним поступовим зменшенням дози аж до повної їх відміни. Трива-

лість лікування кортикостероїдами є винятково індивідуальною та залежить 

від клінічного ефекту [146, 158, 159]. Описано позитивний ефект від призна-

чення інталу [157, 158]. Деякі автори [146] рекомендують лікарські препара-

ти та фізіотерапевтичний вплив, який спрямований на підвищення резистен-

тності організму при екзогенному АА, зокрема вітамінотерапія, застосування 

різних адаптогенів (елеутерокока, пантокрину) в загальноприйнятих дозах 

курсами по 3-4 тижні, а також періодичне опромінення ультрофіолетовими 

променями (кварц).  

Для комплексної терапії доцільно включати препарати імуномоду-

люючої дії (нуклеїнат натрію, теофілін) в зв’язку з виявленими зрушеннями в 

імунній відповіді організму у разі лікування пташників з алергічними захво-

рюваннями легенів [170]. 

У разі підгострого та хронічного перебігу екзогенного АА призна-

чають купреніл по 150-200 мг на добу впродовж 4-6- місяців [157, 201]. 

Також пропонують [14, 71, 164, 170, 223, 227, 335, 337] застосову-

вати для лікування антигістамінні та бронхолітичні засоби. В останні десяти-

річчя для лікування хронічного екзогенного АА, який перебігає з фіброзом 
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легеневої тканини, використовують Д-пеніциламін, цитостатики [137]. Виня-

тково важливе значення має раціональне працевлаштування хворого та при-

пинення контакту з етіологічними факторами поряд з призначенням антигіс-

тамінних, брохолітичних та кортикостероїдних засобів для терапії екзогенно-

го алергічного альвеоліту [136, 137, 333, 334]. 

Одержано позитивні результати лікування екзогенного АА внаслі-

док застосування гемосорбції, екстракорпоральних методів та оксигенації 

[162, 170]. Рекомендують для лікування фіброзуючих альвеолітів застосову-

вати плазмафорез 3-5 раз на тиждень з одночасним прийомом циклофосфамі-

ду (2-3 мг/кг) та азатіоприну (2 мг/кг). Інші автори пропонують цитостатичні 

препарати по 10-20 мг/кг в поєднанні з преднізолоном по 20-40 мг в день 

[143, 145, 227]. 

Використовують для лікування вітамін С по 0,3 г 2 рази на добу 

протягом місяця, полівітаміни, десенсибілізуючі засоби (тавегіл, фенкарол по 

1 таблетці 2 рази на добу протягом двох тижнів) з метою підвищення неспе-

цифічної резистентності організму при екзогенному АА [159, 160]. 

Методи специфічної десенсибілізації для терапії екзогенного АА 

абсолютно протипоказані [18, 164, 170, 333]. Отже, здійснений аналіз літера-

турних даних дає можливість розглядати екзогенний АА як імунно-алергічне 

захворювання легень, яке розвивається внаслідок дії алергенів з недостатньо 

вивченим патогенезом. Зокрема, не вивченими є процеси перекисного окис-

лення ліпідів і стану антиоксидантного стану особливо в ранні періоди фор-

мування АА в нирках та надниркових тканинах та їх корекція тіотриазолі-

ном. 

Таким чином, як видно з огляду літератури, екзогенний алергічний 

альвеоліт – це захворювання легень алергічного генезу з відносно невеликою 

епідеміологічною питомою вагою, до кінця не вивченим патогенезом і з 

складною діагностикою та лікуванням. 

Представлена дисертаційна робота відрізняється від інших тим, що 

вперше вивчались процеси перекисного окислення ліпідів і стан антиоксида-
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нтної системи в нирках, наднирниках, легенях, крові особливо в різні періоди 

(на 14, 24, 34 і 44-а доби) експериментального алергічного альвеоліту, а та-

кож окремі показники імунної системи в крові в динаміці цього алергічного 

процесу. Для корекції виявлених порушень функціонального стану проокси-

дантної і антиоксидантної та імунної систем при АА застосувався вперше ан-

тиоксидант тіотріазолін. 

У доступній нам літературі подібних результатів ми не знайшли, 

окрім кандидатської дисертації Щепанського Ф.Й. Проте останній вивчав 

процеси пероксидації ліпідів у крові, печінці та легенях в інші періоди (30, 40 

і 60-і доби) АА і після використання альфа-токоферолу ацетату [231, 232, 

233, 234, 235].  

Виходячи з викладеного вище, дана проблема є актуальною і потре-

бує проведення подальших всебічних експериментальних і клінічних дослі-

джень. 

Результати огляду літератури, які представлені в цьому розділі ди-

сертації, відображено в одній монографії „Загальна алергологія” [179] та в 

одній науковій статті у фаховому журналі, що затверджений і входить до пе-

реліку ВАК України [83]. 

1. Ковалишин О.А. Сучасні погляди на  етіопатогенетичні     

механізми  розвитку  екзогенного  алергічного альвеоліту / О.А. Ковалишин 

// Практична медицина. – 2007. – ТХІІІ, №2. – С. 142-145. 

2. Регеда М.С. Загальна алергологія. Монографія / М.С. Регеда, 

Ф.Й. Щепанський, О.А. Ковалишин // Львів : В-во: “Сполом”. – 2006. – С. 70. 



 39 

РОЗДІЛ 2 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

 

2.1. Модель експериментального алергічного альвеоліту 

 

Експериментальні дослідження проведені на 180 морських свинках 

(150 самців  з  алергічним  альвеолітом та 30 інтактних тварин) масою 180-

230 г. 

Модель експериментального алергічного альвеоліту (АА) відтво-

рювали за методом Орехова О.О., Кирилова  Ю.А. [134]. 

Експериментальний АА викликали шляхом введення 0,2 мл повно-

го ад’юванта Фрейнда в задню лапку морської свинки. Через 2 тижні після 

імунізації 4 рази з інтервалом 10 діб внутрішньотрахеально вводили 0,2 мл 

суспензії вбитих БЦЖ (бацила Кальмета-Герена). 

Використовували гомогенат БЦЖ в емульсії вазелінового масла для 

першого введення з метою нагромадження антигену в легеневій тканині. В 

подальших дослідженнях застосовували 1% суспензію вбитих БЦЖ у фізіо-

логічному сольовому розчині як антиген на 14-у, 24-у, 34-у, 44-у доби експе-

рименту. 

На 14-у добу введення антигену тварин декапітували під ефірним 

наркозом і забирали кров і тканини легень, нирок, наднирників для дослі-

джень. За стандартною методикою Артишевского А.А., Леонтюка А.С. [5] 

проводили розтин. Для гістохімічних досліджень брали шматочки легень, 

нирок, наднирників. З цих тканин готували наважку, гомогенізували у фізіо-

логічному розчині у співвідношенні: маса наважки : розчин – 1:1 на мікроро-

змільчувачі тканин РТ-2. Визначали активність супероксиддисмутази (СОД) 

методом Fried R. [281] за здатністю ферменту пригнічувати реакцію віднов-

лення нітросинього тетразолію супероксиданіонрадикалом. Досліджували 

активність каталази за швидкістю руйнування перекису водню в наномолях 

за 1 хв при довжині хвилі 240 нм за методом Holmes B., Masters C. [288]. 
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Визначали вміст малонового діальдегіду (МДА) за методом Коро-

бейникова Э.Н. [89], дієнових кон'югатів (ДК) – методом Гаврилова В.Б., 

Мишкорудної М.И. [33]. 

Експериментальні дослідження проводились на кафедрі патологіч-

ної фізіології Львівського національного медичного університету ім. Данила 

Галицького. Визначення тестів, які відображають процеси прооксидантної 

(ДК, МДА) та антиоксидантної систем (СОД, каталаза) в легенях, нирках та 

наднирниках і стан імунної системи крові здійснювали в інтактних морських 

свинок і за умов експериментального алергічного альвеоліту на 14-у, 24-у, 

34-у, 44-у доби розвитку цієї експериментальної моделі хвороби, а також піс-

ля проведеної антиоксидантної терапії тіотріазоліном, який застосовували 

впродовж 10 днів внутрішньом’язово в дозі 100 мг/кг маси тварини.  

Усі тварини розподіляли на шість груп:  

перша – контроль, інтактні (30) морські свинки;  

друга – морські свинки (30) з експериментальним АА (14-а доба від 

початку введення антигену), до лікування тіотріазоліном;  

третя – морські свинки (30) з експериментальним АА (24 доба від 

початку введення антигену), до лікування тіотріазоліном;  

четверта – морські свинки (30) з експериментальним АА (34-а доба 

від початку введення антигену), до лікування тіотріазоліном;  

п’ята – морські свинки (30) з експериментальним АА (44-а доба від 

початку введення антигену), до лікування тіотріазоліном; 

шоста – тварини (30) з експериментальним АА після лікування тіо-

тріазоліном у дозі 100 мг/кг маси впродовж 10 днів внутрішньом’язово. 

Виділяли два періоди розвитку експериментального АА: ранній і пі-

зній. Ранній період включав групу тварин із АА на 14 і 24-і доби експеримен-

ту. Пізній – морські свинки на 34 і 44-і доби АА. 
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2.2. Методи досліджень 

 

З метою оцінки функціонального стану імунної системи при експе-

риментальному АА в крові ми визначали окремі її показники: 

а) циркулюючі імунні комплекси; 

б) Т-лімфоцити; 

в) В-лімфоцити. 

 

2.2.1. Кількісне визначення імунних комплексів у крові. Здійснюва-

ли за методом Haskova V., Kaslikj, Math J., Matejckova M. кількісне визначен-

ня циркулюючих імунних комплексів за допомогою ПЕГІКЕМ – тесту [287].  

Цей метод базувався на преципітації ЦІК за умови невеликих кон-

центрацій поліетиленгліколю (ПЕГ) (молекулярна маса – 6000), який сприяє 

неспецифічній агрегації ЦІК, що створює хороші умови для преципітації 

ЦІК. Встановлено, що у разі використання ПЕГ низької концентрації (2-3 %) 

преципітують лише великі ЦІК, а за умови 6-8% концентрації преципітують 

ЦІК  великих  і малих розмірів. Використовували три концентрації ПЕГ:     

3,5 % – для преципітації великих ЦІК; 5,25 % – для преципітації великих і се-

редніх ЦІК, 7 % – для преципітації великих, середніх і малих ЦІК. 

Вивчали  оптичну густину  зразків  на спектрофотометрі в кюветах 

1 х 1 за умови, що довжина хвилі становить 450 нм. Одержаний результат 

виражали в одиницях оптичної густини. 

2.2.2. Визначення вмісту Т-лімфоцитів у крові. Проводили визна-

чення Е-РОК (Т-лімфоцитів) у крові за методом Чернушенко Е.Ф., Когосова 

Л.С. [228]. 

Виділяли лімфоцити крові. У пробірки додавали 2-3 мл крові, які 

містять гепарин (125 ОД на 1 мл рідини). При цьому кров розводили у 2 рази 

розчином Хенкса, забуференим тріс-буфером до рН 7,3 (або середовищем 

№199). На 1,5 мл суміші фікол-контрастної речовини нашаровували 2 мл ро-

зведеної крові. Пробірки центрифугували протягом 30 хв при температурі 
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+20 
0
С, з інтерфазною силою 400 g (радіус центрифуги вимірювали від її 

центра до межі дотикання суміші фікол-гіпак з кров’ю). Для підрахунку чис-

ла обертів використовували номограми. Після центрифугування еритроцити з 

гранулоцитами осідали на дно, а зверху залишалися мононуклеарні клітини. 

Їх збирали пастерівською піпеткою з інтерфазної поверхні та нижче, одержа-

ну суспензію розводили у 5 разів середовищем № 199 і два рази відмивали 

(при 1500 об./хв – протягом 10 хв.). Підраховували кількість клітин у камері 

Горяєва і доводили кількість лімфоцитів до 1 млн. в 1 мл. 

Одночасно підготовляли суміш баранячих еритроцитів. Для цієї ме-

ти еритроцити тричі промивали забуференим розчином Хенкса або середо-

вищем № 199 до одержання прозорої надосадної рідини (шляхом повторного 

центрифугування по 15-20 хв при 1500 об./хв і 1 раз 10 хвилин при            

2000 об./хв). Підготовляли 1 % суміш еритроцитів з осадку еритроцитів, який 

приймали за 100 %. Розводили еритроцити до концентрації 1:30 по відно-

шенню до лімфоцитів (0,3-0,4 % суміші). У відалевських пробірках змішува-

ли 0,2 мл суміші лімфоцитів, 0,2 мл (0,3-0,4 %) суміші еритроцитів і 0,1 мл 

забуференого розчину Хенкса (або середовища № 199) і 0,1 мл сироватки ве-

ликої рогатої худоби, суміш центрифугували при 1000 об/хв протягом 5 хв. 

Спочатку поміщали суміш в термостат на 30 хв при 37 
0
С і потім на 18-20 хв 

в холодильник. Потім, обережно повертаючи пробірку між долонями перево-

дили клітини до суміші і рахували у камері Горяєва. Підраховували 200 лім-

фоцитів і визначали процентне співвідношення клітин, які зв’язали 3 і більше 

еритроцитів. Обліковували Т-клітини, які спонтанно утворили розетки в про-

центних (по відношенню до усіх лімфоцитів) показниках. 

2.2.3. Визначення вмісту В-лімфоцитів у крові. Вміст В-лімфоцитів 

у крові визначали за методом Чернушенко Е.Ф., Когосова Л.С. [228]. 

Спочатку еритроцити барана два рази відмивали середовищем № 

199 (5 хв. при 1000 об./хв), після цього підготовляли 2,5% суміш еритроцитів 

у середовищі № 199. Згодом до 2 мл 2,5 суміші еритроцитів додавали 2 мл 

кроликової гемолітичної сироватки до еритроцитів барана в субгемолітичній 
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дозі. Потім суміш інкубували 30 хв при температурі 37 
0
С, струшували через 

кожні 5-7 хв після інкубації еритроцити відмивали два рази середовищем     

№ 199 (5 хв при 1000 об./хв). До осаду додавали 2 мл середовища № 199 і 2 

мл комплементу (свіжа мишина сироватка) у розведенні 1:10. Суміш інкубу-

вали 30 хв при 37 
0
С і тоді обробляли антитілами і комплементами, еритро-

цити барана тричі відмивали середовищем № 199 (по 5 хв при 1000 об./хв). 

Розводили еритроцити до концентрації 1:30 по відношенню до лімфоцитів 

(0,3-0,4 % суміш). Далі методика виділення лімфоцитів, постановка реакції, 

підрахунок її була аналогічна до постановки реакції Е-РОК. 

Для характеристики функціонального стану прооксидантної систе-

ми при експериментальному АА проводили дослідження таких показників: 

а)малоновий діальдегід; 

б) дієнові кон’югати. 

2.2.4. Дослідження дієнових кон’югатів. Дієнові кон’югати визна-

чали за методом Гаврилова В.Б., Мишкорудной М.И. [33]. 

До 0,2 мл плазми крові додавали суміш 2,0 мл ізопропілового спир-

ту та 2,0 мл гептану. Потім струшували впродовж 15 хв. Далі додавали 1,0 мл 

розчину хлористоводневої кислоти (рН 2,0) та 2,0 мл гептану. Знову струшу-

вали. Через 30 хв після відстоювання та розшарування фаз відбирали верхній 

гептановий шар, і в ньому визначали оптичну густину при довжині хвилі   

233 нм проти контролю. Як контроль застосовували зразок, в якому замість 

плазми крові є 0,2 мл води. Дієнові кон’югати виражали у нмоль/мл (г). 

2.2.5. Дослідження малонового діальдегіду. Малоновий діальдегід 

визначали за методом Коробейникова Є.Н. [89]. 

У пробірку вносили 0,5 мл сироватки крові та додавали 5,0 мл 20 % 

розчину фосфорно-вольфрамової кислоти, попередньо перемішували та за-

лишали в холодильнику на 15 хв. Згодом центрифугували при температурі    

4 
0
С 15 хв при 2500 об./хв. Потім зливали надосадочну рідину, а до осаду до-

давали 2,0 мл дистильованої води, 1,0 мл 0,8 % розчину тіобарбітурової кис-

лоти. При цьому ретельно перемішували, слідкуючи за рН суміші, герметич-
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но закривали корками та інкубували проби 60 хв на водяній бані при 100 
0
С. 

Потім пробірки охолоджували та центрифугували при 6000 об./хв протягом 

10 хв. Оптичну густину реєстрували в центрифугаті на спектрофотометрі 

СФ-46 за умови довжини хвилі 535 та 580 нм для виключення оптичного по-

глинання забарвлених комплексів тіобарбітурової кислоти речовинами нелі-

підної природи. 

Здійснювали розрахунок за такою формулою: 

С = 0,21 + 26,5ΔD, де 

С – концентрація МДА в наномолях на 1 мл сироватки крові; 

ΔD – показник D535 – D580 в центрифугаті. 

Для характеристики функціонального стану ферментивної ланки 

антиоксидантної системи при АА проводили визначення таких показників: 

а) каталаза 

б) супероксиддисмутаза; 

2.2.6. Дослідження активності супероксиддисмутази. Визначали ак-

тивність супероксиддисмутази у сироватці крові за методом Fried R. [281]. 

Попередньо підготовляли реакційну суміш, змішуючи 1,2 мл 0,15 М 

фосфатного буфера (рН 7,8), 0,1 мл 0,16 мМ феназинметасульфату, 0,3 мл 

0,61 мМ нітросинього тетразолію. 

Потім вносили 0,3 мл досліджуваної сироватки крові до цієї суміші. 

Запускали реакцію шляхом додавання до реакційної суміші 0,2 мл 1 мМ роз-

чину НАД˙Н2. Струшували. Через 1 хв реакцію зупиняли 1,0 мл концентро-

ваної оцтової кислоти. Оптичну густину визначали на спектрофотометрі    

СФ-46 при довжині хвилі 540 нм. Активність СОД була виражена                   

в у.о./мг (г). 

2.2.7. Дослідження активності каталази. Активність каталази визна-

чали за методом Holmes R., Masters C. [288]. 

Спочатку підготовляли реакційну суміш таким чином: 1,9 мл 0,05 

М фосфатного буферу (рН 8,0), 1,0 мл 30 мМ розчину пероксиду водню. До 

цієї суміші додавали 0,1 сироватки крові (або 0,02 мл гемолізату еритроци-
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тів), струшували та через 15 хв визначали оптичну густину на спектрофото-

метрі СФ-46 в кюветі з довжиною оптичного шляху 10 мм проти води з інте-

рвалом 60 с. Визначали активність каталази в м.о./мл (г). 

Визначення тестів прооксиданто-антиоксидантної системи (ДК, 

МДА, СОД, каталази) у крові, легенях, нирках і наднирниках, проводили в 

інтактних тварин і при експериментальному АА в різні періоди його форму-

вання. 

На 14-у, 24-у, 34-у, 44-у доби розвитку АА морських свинок заби-

вали під ефірним наркозом і забирали кров і тканини для біохімічних і мор-

фологічних досліджень. Здійснювали розтин за стандартною методикою. 

Брали шматочки легень і нирок, наднирників для морфологічних досліджень 

і фіксували у 10 % розчині формаліну, заливали у парафін. Згодом готували 

зрізи товщиною 5-7 мкм, забарвлювали гематоксиліном та еозином. За допо-

могою методу світлової мікроскопії досліджували зрізи. З тканин легень, ни-

рок, наднирників готували наважку, гомогенізували у фізіологічному розчині 

у співвідношенні: маса наважки : розчин – 1:1 на мікророзмільчувачі тканин 

РТ-2. Визначали активність супероксиддисмутази (СОД) за методом Fried R. 

[281] за здатністю ферменту пригнічувати реакцію відновлення нітросинього 

тетразолія супероксиданіонрадикалом. Визначали каталазну активність за 

швидкістю руйнування перекису водню в наномолях за 1 хв при довжині 

хвилі 240 нм [288]. Визначали вміст дієнових кон’югатів за методом [33], ма-

лонового діальдегіду – за методом [89]. 

2.2.8. Статистичне опрацювання отриманих результатів. Усі числові 

результати піддавали статистичному опрацюванню з використанням серед-

ньої арифметичної (М), похибки середньої арифметичної (m), критерію Стю-

дента “t”. Зміни вважали достовірними при Р≤0,05. Для розрахунків викорис-

товували ПЕВМ (персональна електрично-обчислювальна машина)          

“ROBOTRON”. 
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РОЗДІЛ 3 

ЗРУШЕННЯ ФУНКЦІОНАЛЬНОГО СТАНУ ІМУННОЇ СИСТЕМИ 

У КРОВІ МОРСЬКИХ СВИНОК В ДИНАМІЦІ РОЗВИТКУ 

ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО АЛЕРГІЧНОГО АЛЬВЕОЛІТУ ТА ЇХ 

КОРЕКЦІЯ ТІОТРІАЗОЛІНОМ 

 

Для характеристики функціонального стану імунної системи при 

експериментальному алергічному альвеоліті досліджували показники гумо-

ральної (ЦІК великих, середніх та малих розмірів, рівень В-лімфоцитів) та 

клітинної ланок імунітету (вміст Т-лімфоцитів) у крові морських свинок в рі-

зні періоди його розвитку до та після лікування препаратом тіотріазоліном. 

Результати дослідження показано в таблицях 3.1. – 3.10. 

 

3.1. Вміст Т і В-лімфоцитів та рівень циркулюючих імунних ком-

плексів у крові морських свинок на 14, 24, 34, 44-і доби розвитку експериме-

нтального алергічного альвеоліту 

 

Дослідженнями показників імунної системи у другої групи тварин у 

ранній період (на 14-у добу АА) виявлено зміни лише циркулюючих імунних 

комплексів малих розмірів та рівня В-лімфоцитів, які відповідно зростали на 

10,4 % (Р<0,05) і 15,1 % (Р<0,05), а інші тести великих, середніх ЦІК та вміс-

ту Т-лімфоцитів у крові знаходилися на рівні контрольних величин (таблиці 

3.1, 3.2, 3.3, 3.4) (рисунки 3.1, 3.2). 

У третьої групи морських свинок (на 24-у добу експерименту) вста-

новлені більш суттєві зрушення імунної системи, які охоплювали усі дослі-

джувані нами показники імунної системи за винятком великих ЦІК. Останні 

не виходили за рамки контролю. Водночас спостерігалося незначне зниження 

вмісту Т-лімфоцитів та підвищення рівня середніх і малих ЦІК та В-

лімфоцитів у крові відповідно на 6,8 % (Р<0,05) та 22,7 % (Р<0,05), 43,3 % 
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(Р<0,05) і 7,8 % (Р<0,05) в порівнянні з контрольними показники при цій іму-

нокомплексній патології (таблиці 3.1, 3.2, 3.3, 3.4) (рисунки 3.1, 3.2). 

У морських свинок на 34-у добу експерименту з АА встановлено 

подальше зниження рівня Т-лімфоцитів на 15,0 % (Р<0,05) та підвищення 

вмісту великих, середніх, малих ЦІК і В-лімфоцитів у крові відповідно до 

27,0 % (Р<0,05), 39,1 % (Р<0,05) і 71,5 % (Р<0,05), 36,7 % (Р<0,05) проти по-

казників контрольної групи тварин (таблиці 3.1, 3.2, 3.3, 3.4), що свідчить про 

зрушення функціонування імунної системи (рисунки 3.1, 3.2). 

Таблиця 3.1 

Вміст Т (Е-РОЛ) у крові морських свинок в різні періоди розвитку експери-

ментального алергічного альвеоліту (Mm, n=150) 

Форма досліду 
Тривалість АА 

в добах 

Кількість 

тварин 
Е-РОЛ в % 

Інтактні тварини. 

Контроль 
 30 51,31,8 

Морські свинки з експе-

риментальним АА (до лі-

кування) 

14 30 
51,21,8 

Р>0,05 

24 30 
47,81,8 

Р<0,05 

34 30 
43,61,6 

Р<0,05 

44 30 
43,81,6 

Р<0,05 

Примітка. Р – вірогідність різниці показників при АА в порівнянні з 

даними у контрольній групі. 

 

Як видно з одержаних результатів, при експериментальному алергі-

чному альвеоліті в ранні терміни його формування (на 14 добу) насамперед 

зазнали змін циркулюючі імунні комплекси малих розмірів та рівень В-

лімфоцитів. Вони підвищувалися проти контролю. На 24 добу експерименту 
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зростали не тільки малі, але і середні розміри ЦІК. Водночас рівень ЦІК ве-

ликих розмірів знаходився на рівні інтактних тварин. Вони підвищувалися 

лише на 34 і 44 доби експерименту. 

Таблиця 3.2 

Вміст В-лімфоцитів (ЕАС-РОЛ) у крові морських свинок в різні періоди роз-

витку експериментального алергічного альвеоліту (Mm, n=150) 

Форма досліду 
Тривалість 

АА в добах 

Кількість 

тварин 

ЕАС-РОЛ 

в % 

Інтактні тварини. Контроль   30 16,60,6 

Морські свинки з експери-

ментальним АА 

14 30 
19,10,7 

Р<0,05 

24 30 
17,90,6 

Р<0,05 

34 30 
22,70,8 

Р<0,05 

44 30 
22,80,8 

Р<0,05 

Примітка. Р – достовірність різниці показників при порівнянні АА з 

даними у контрольній групі 

 

Пізніше (на 44-у добу) при алергічному альвеоліті показано суттєві 

достовірні порушення функціонального стану імунної системи, які виража-

лися у зниженні показників Т-лімфоцитів на 15,1 % (Р<0,05) та підвищенні 

рівня усіх розмірів ЦІК – великих, середніх, малих і В-лімфоцитів у крові ві-

дповідно на 30,1 % (Р<0,05) , 39,9 % (Р<0,05) , 73,6 % (Р<0,05) і 36,8 % 

(Р<0,05) в порівнянні з контролем, що свідчить про стимуляцію гуморальної 

та пригнічення клітинної ланок імунітету за умов формування АА. 

Як видно з одержаних даних (таблиці 3.1, 3.2, 3.3, 3.4), найбільше 

зазнали змін ЦІК малих та середніх розмірів , які мають пряме патогенетичне 

відношення до імунокомплексного механізму пошкодження тканин. 



 49 

% 

Рис. 3.1. Вміст Т і В-лімфоцитів у крові морських свинок в різні пе-

ріоди розвитку АА (% від контролю). 

 

Це дає підставу стверджувати, що, очевидно, провідним механізмом 

розвитку алергічного альвеоліту є третій тип алергічних реакцій, підтвер-

дженням якого є встановлений факт підвищення рівня циркулюючих імунних 

комплексів, особливо середніх розмірів, які поступово зростали у крові із 

збільшенням тривалості впливу антигенного фактора, які, як відомо з літера-

тури, мають найбільший пошкоджуючий вплив на організм. 

Продовжуючи аналізувати одержані дані та порівнюючи їх з різни-

ми групами тварин, ми встановили, що на 24 добу експерименту знижувався 

вміст Т-лімфоцитів на 6,6 % (Р<0,05) та зростав рівень середніх – на 23,1 % 

(Р<0,05) малих розмірів ЦІК відповідно на 30,0 % (Р<0,05) проти другої гру-

пи морських свинок. 
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Рис. 3.2. Рівень циркулюючих імунних комплексів великих, серед-

ніх та малих розмірів у крові морських свинок у різні періоди формування 

АА (% від контролю). 

 

Пізніше на 34-у добу АА відбувається і надалі аналогічний напрям 

змін. Так вміст Т-лімфоцитів знижується на 15,0 % (Р<0,05), а показники ве-

ликих, середніх та малих розмірів циркулюючих імунних комплексів підви-

щувалися відповідно на 29,0% (Р<0,05), 39,6 % (Р<0,05) і 55,4 % (Р<0,05) в 

порівнянні з тваринами на 14 добу експерименту. 

Далі на 44-у добу АА продовжує знижуватися рівень Т-лімфоцитів 

на 14,4 % (Р<0,05) та зростати рівень циркулюючих імунних комплексів ве-

ликих, середніх і малих розмірів на 32,1 % (Р<0,05), 40,3 % (Р<0,05), 57,3 % 

(Р<0,05) проти аналогічних показників морських свинок на 14-у добу. 
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Таким чином, властиво таке порівняння груп тварин з експеримен-

тальним алергічним альвеолітом в різні терміни його розвитку дозволяє чіт-

кіше аналізувати одержані результати, бачити динаміку змін і робити певні 

висновки щодо впливу як ранніх (14 і 24-і доби) так і пізніх періодів (34 і 44-і 

доби) алергічного процесу на показники імунної системи в крові. 

Таблиця 3.3 

Вміст великих циркулюючих імунних комплексів у крові морських свинок в 

різні періоди розвитку експериментального алергічного альвеоліту 

(Mm, n=150) 

Форма досліду 
Тривалість 

АА в добах 

Кількість тва-

рин 

Великі ЦІК 

в о.г. 

Інтактні тварини. Контроль   30 58,11,8 

Морські свинки з експери-

ментальним АА 

14 30 
57,21,8 

Р>0,05 

24 30 
59,31,8 

Р>0,05 

34 30 
73,82,1 

Р<0,05 

44 30 
75,62,1 

Р<0,05 

Примітка. Р – достовірність різниці показників при порівнянні АА з 

даними у контрольній групі 

 

Отже, як видно з отриманих даних різні періоди АА впливають на 

рівень Т і В-лімфоцитів та циркулюючих імунних комплексів у крові. Зокре-

ма прослідковується наростання змін клітинного та гуморального імунітету 

при експериментальному алергічному альвеоліті, особливо у пізні періоди 

його формування на 34 добу. При цьому найвища ступінь активності алергіч-

ного процесу у морських свинок була на 44-у добу експерименту. 



 52 

У цей період алергічного альвеоліту великі, середні та малі цирку-

люючі імунні комплекси у крові досягнули свого апогею. Це пов’язано оче-

видно з тим фактом, що на 14, 24, 34 і 44-і доби проведення експерименталь-

них досліджень вводилась тваринам чергова доза антигену у вигляді вакцини 

БЦЖ і імунна система давала адекватну імунну відповідь із залученням в 

алергічний процес гуморальних та клітинних механізмів. 

Таблиця 3.4 

Вміст середніх циркулюючих імунних комплексів у крові морських свинок в 

різні періоди розвитку експериментального алергічного альвеоліту 

(Mm, n=150) 

Форма досліду 
Тривалість 

АА в добах 

Кількість тва-

рин 

Середні ЦІК 

в о.г. 

Інтактні тварини. Контроль   30 99,42,8 

Морські свинки з експери-

ментальним АА 

14 30 
99,12,8 

Р>0,05 

24 30 
122,03,2 

Р<0,05 

34 30 
138,33,2 

Р<0,05 

44 30 
139,13,2 

Р<0,05 

Примітка. Р – достовірність різниці показників при порівнянніАА з 

результатами у контрольній групі 

 

Водночас рівень В-лімфоцитів на 24-у добу експерименту знижува-

вся лише на 6,3 % (Р<0,05) та зростав на 34, 44-і доби на 18,8 % (Р<0,05) і 

19,3 % (Р<0,05) в порівнянні із другою групою тварин на 14-у добу АА (таб-

лиці 3.1, 3.2, 3.3, 3.4). Порівнюючи результати досліджень одержаних на 34 і 

44-і доби з третьою групою тварин (на 24-у добу АА) встановлено зниження 
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вмісту Т-лімфоцитів на 8,8 % (Р<0,05), 8,3 % (Р<0,05) та зростання рівня ве-

ликих на 24,5 % (Р<0,05), 27,4 % (Р<0,05), середніх на 13,7 % (Р<0,05),  14,0 

% (Р<0,05), малих ЦІК на 20,0 % (Р<0,05), 21,1 % (Р<0,05) і В-лімфоцитів на 

26,8 % (Р<0,05), 27,3 % (Р<0,05) в крові морських свинок з цією імунокомп-

лексною патологією, що говорить про порушення функціонування імунної 

системи. 

Таблиця 3.5 

Вміст малих циркулюючих імунних комплексів у крові морських свинок в 

різні періоди розвитку експериментального алергічного альвеоліту 

(Mm, n=150) 

Форма досліду 
Тривалість 

АА в добах 

Кількість тва-

рин 

Малі ЦІК 

в о.г. 

Інтактні тварини. Контроль   30 128,54,3 

Морські свинки з експери-

ментальним АА 

14 30 
141,84,4 

Р<0,05 

24 30 
184,29,0 

Р<0,05 

34 30 
220,49,8 

Р<0,05 

44 30 
223,19,8 

Р<0,05 

Примітка. Р – достовірність різниці показників при порівнянні АА з 

даними у контрольній групі 

 

3.2. Дія тіотріазоліну на рівень ЦІК та Т і В-лімфоцитів у крові при 

експериментальному алергічному альвеоліті 

 

У цьому підрозділі проводили дослідження Т і В-лімфоцитів, ЦІК 

великих, середніх і малих розмірів у крові інтактних тварин, що служили ко-



 54 

нтролем, і у морських свинок з АА без впливу тіотріазоліну та у тварин з ек-

спериментальним алергічним альвеолітом після використання тіотріазоліну в 

дозі 100 мг/на кг маси тіла, який вводили внутрішньом’язово впродовж 10 

днів. 

Таблиця 3.6 

Вплив тіотріазоліну на вміст Т-лімфоцитів (Е-РОЛ) у крові морських свинок 

при експериментальному алергічному альвеоліті (Mm, n=90) 

Форма досліду 
Кількість 

тварин 
Е-РОЛ в % 

Інтактні тварини. Контроль 30 51,31,8 

Морські свинки з екс-

периментальним АА 

До лікування 30 
43,81,6 

Р<0,05 

Після лікування 30 

48,91,6 

Р<0,05 

Р1<0,05 

Примітка: 

Р – вірогідність різниці показників при АА до лікування в порів-

нянні з даними у контрольній групі. 

Р1 – вірогідність різниці показників при АА (до) в порівнянні з да-

ними АА (після лікування тіотріазоліном). 

 

У результаті проведених досліджень виявлено зниження Т-

лімфоцитів на 15,1 % (Р<0,05) та підвищення рівня великих, середніх, малих 

ЦІК і В-лімфоцитів відповідно на 30,1 % (Р<0,05), 39,9 % (Р<0,05), 73,6 % 

(Р<0,05) і 36,8 % (Р<0,05) в крові морських свинок при АА в порівнянні з ко-

нтролем, що свідчить про виснаження клітинного та активізацію гуморально-

го імунітету при АА (таблиці 3.6, 3.7, 3.8, 3.9, 3.10). 
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Таблиця 3.7 

Вплив тіотріазоліну на вміст В-лімфоцитів (ЕАС-РОЛ) у крові морських сви-

нок при експериментальному алергічному альвеоліті (Mm, n=90) 

Форма досліду 
Кількість 

тварин 

ЕАС-РОЛ 

в % 

Інтактні тварини. Контроль 30 16,60,6 

Морські свинки з екс-

периментальним АА 

До лікування 30 
22,80,6 

Р<0,05 

Після лікування 30 

19,60,7 

Р<0,05 

Р1<0,05 

Примітка: 

Р – вірогідність різниці показників при АА до лікування в порів-

нянні з даними у контрольній групі. 

Р1 – вірогідність різниці показників при АА (до) в порівнянні з да-

ними АА (після лікування тіотріазоліном). 

 

Призначення тіотріазоліну морським свинках з експериментальним 

АА показало підвищення вмісту Т-лімфоцитів на 11,6 % (Р<0,05) та знижен-

ня рівня В-лімфоцитів на 14,0 % (Р<0,05) в порівнянні з групою тварин, які 

не піддавалися впливу цього препарату (таблиці 3.6, 3.7). 

Особливої уваги заслуговують дослідження, які присвячені вивчен-

ню впливу тіотріазоліну на рівень циркулюючих імунних комплексів в крові 

при експериментальному алергічному альвеоліті. 

У дисертаційній роботі встановлено, що під дією тіотріазоліну зни-

жується вміст великих, середніх та малих розмірів ЦІК у крові відповідно на 

17,5 % (Р<0,05), 17,1 % (Р<0,05), 27,7 % (Р<0,05) проти цих показників у гру-

пі тварин, які не зазнавали впливу цього лікарського засобу (таблиці 3.8, 3.9, 

3.10). 
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Таблиця 3.8 

Вплив тіотріазоліну на вміст у крові циркулюючих імунних комплексів вели-

ких  розмірів морських свинок при експериментальному алергічному альвео-

літі (Mm, n=90) 

Форма досліду 
Кількість 

тварин 

Великі ЦІК 

в о.г. 

Інтактні тварини. Контроль 30 58,11,8 

Морські свинки з екс-

периментальним АА 

До лікування 30 
75,62,1 

Р<0,05 

Після лікування 30 

62,31,8 

Р<0,05 

Р1<0,05 

Примітка: 

Р – вірогідність різниці показників при АА (до лікування) в порів-

нянні з даними у контрольній групі. 

Р1 – вірогідність різниці показників при АА (до лікування) в порів-

нянні з даними АА (після лікування тіотріазоліном). 

 

Таким чином проведений аналіз одержаних результатів, які стосу-

ються використання тіотріазоліну при АА можна стверджувати про те, що 

цей препарат має імунокоригуючий вплив на показники імунної системи. 

Це проявлялось зниженням вмісту В-лімфоцитів і ЦІК та зростання 

рівня Т-лімфоцитів у крові (рис. 3.1). 

Отже, у цьому розділі роботи вивчався вплив антиоксиданта тіотрі-

азоліну на окремі показники імунної системи у крові при експериментально-

му алергічному альвеоліті. Зокрема до уваги брали деякі тести Т і В-

лімфоцитів, ЦІК різних розмірів і їх визнали у групі тварин з АА до та після 

застосування цього препарату. 
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Таблиця 3.9 

Вплив тіотріазоліну на вміст у крові циркулюючих імунних комплексів сере-

дніх розмірів морських свинок при експериментальному алергічному альвео-

літі (Mm, n=90) 

Форма досліду 
Кількість 

тварин 

Середні ЦІК 

в о.г. 

Інтактні тварини. Контроль 30 99,42,8 

Морські свинки з екс-

периментальним АА 

До лікування 30 
139,13,2 

Р<0,05 

Після лікування 30 

115,23,0 

Р<0,05 

Р1<0,05 

Примітка: 

Р – вірогідність різниці показників при АА (до лікування) в порів-

нянні з даними у контрольній групі. 

Р1 – вірогідність різниці показників при АА (до лікування) в порів-

нянні з даними АА (після лікування тіотріазоліном). 

 

Встановлено зниження вмісту В-лімфоцитів та різних розмірів ЦІК 

великих, середніх та малих, та підвищення рівня Т-лімфоцитів у крові за 

умов формування алергічного альвеоліту під дією тіотріазоліну. Одержані 

дані є дуже інформативними у плані подальшого вивчення цього лікарського 

засобу в клініці внутрішніх хвороб – пульмонології, алергології, профпатоло-

гії, зокрема при різних видах екзогенного алергічного альвеоліту. Очевидно 

це може послужити одним з перспективних напрямків у терапії для 

з’ясування впливу тіотріазоліну на досліджувані нами показники імунної си-

стеми та інші з метою вивчення дії тіотріазоліну у хворих на алергічний аль-

веоліт. 
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Таблиця 3.10 

Вплив тіотріазоліну на вміст у крові циркулюючих імунних комплексів ма-

лих розмірівморських свинок при експериментальному алергічному альвео-

літі (Mm, n=90) 

Форма досліду 
Кількість 

тварин 

Малі ЦІК 

в о.г. 

Інтактні тварини. Контроль 30 128,54,3 

Морські свинки з екс-

периментальним АА 

До лікування 30 
223,19,8 

Р<0,05 

Після лікування 30 

161,36,2 

Р<0,05 

Р1<0,05 

Примітка: 

Р – вірогідність різниці показників при АА (до лікування) в порів-

нянні з даними у контрольній групі. 

Р1 – вірогідність різниці показників при АА (до лікування) в порів-

нянні з даними АА (після лікування тіотріазоліном). 

% 

Рис. 3.3 Вплив тіотріазоліну на показники імунної системи у крові 

при експериментальному АА. 
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Висновки 

 

1. Ранній період розвитку (14-а доба) АА характеризується зрос-

танням рівня В-лімфоцитів і малих розмірів ЦІК у крові, водночас як інші 

показники імунної системи знаходилися на рівні контрольних величин. 

2. Встановлено, що у другої групи тварин з АА знижується вміст 

Т-лімфоцитів та підвищується рівень середніх та малих ЦІК, В-лімфоцитів у 

крові. 

3. На 34-добу експерименту виявлено порушення функціонально-

го стану імунної системи, які виявлялися зниженням рівня Т-лімфоцитів та 

зростання вмісту ЦІК і В-лімфоцитів у крові при АА. 

4. Пізній період (44-а доба) АА супроводжується найбільш вира-

женим пригніченням клітинного та стимуляцією гуморального імунітету – 

знижується вміст Т-лімфоцитів та зростає рівень ЦІК і В-лімфоцитів у крові. 

5. Показано імунокоригуючий вплив тіотріазоліну на показники 

імунної системи у крові – знижується рівень В-лімфоцитів, великих, серед-

ніх, малих ЦІК, та підвищується вміст Т-лімфоцитів у крові при експеримен-

тальному АА. 

Результати досліджень, які подані в цьому розділі дисертації, відо-

бражені в наукових працях [84, 85, 180]. 
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РОЗДІЛ 4 

ЗМІНА ФУНКЦІОНАЛЬНОГО СТАНУ ПРООКСИДАНТНОЇ І  

АНТИОКСИДАНТНОЇ СИСТЕМ У КРОВІ МОРСЬКИХ СВИНОК В 

ДИНАМІЦІ ФОРМУВАННЯ ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО АЛЕРГІЧНОГО 

АЛЬВЕОЛІТУ ТА ЇХ КОРЕКЦІЯ ТІОТРІАЗОЛІНОМ 

 

Встановлено, що активація процесів перекисного окислення ліпідів 

є одним з універсальних механізмів пошкодження клітин, основним джере-

лом порушень структури та функцій біологічних мембран, роз’єднання окис-

лення та фосфирилювання при дії на організм несприятливих екзо- та ендо-

генних факторів. Одним з таких факторів є гіпоксія, яка є дуже поширеним 

явищем. Дефіцит кисню може викликатися багатьма причинами: різні форми 

внутрішньої патології, особливо захворювання органів дихання, кровообігу, 

крові, цитотоксична дія лікарських препаратів та хімічних речовин, робота та 

перебування в екстремальних умовах, які обумовлені недостатністю або неа-

декватністю у забезпеченні потреб організму киснем [3, 6, 8, 11, 12, 13, 19, 

21, 22, 23]. 

Процеси перекисного окислення ліпідів (ПОЛ) приймають активну 

участь в обміні речовин за фізіологічних та патологічних умов. Вони відіг-

рають суттєву роль певної ланки життєдіяльності організму. Перманентно 

процеси ПОЛ протікають в клітинних мембранах, які обновлюють та зміню-

ють їх ліпідний склад [27, 30, 34, 41, 42, 43, 44, 45, 120, 126, 131]. 

У літературі описано, що співвідношення ПОЛ/АОА є фізіологіч-

ною константою. Встановлено, що зростання антиоксидантної системи 

(АОС) спричиняє зміну складу ліпідних мембран. Тому такі ліпіди є більше 

окислювальними, що у свою чергу зумовлює пришвидшує витрату антиокси-

дантів і поступове зниження АОС та повернення її до фізіологічних показни-

ків [94, 96, 98, 149, 192, 214]. В іншому противному випадку зниження АОС 

та зростання окислювальних реакцій в ліпідах спричиняє такі зміни складу 

ліпідів мембран, що власне ті ліпіди стають менше окислювальними і за та-
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ких умов зменшується витрата антиоксидантів. Тому АОА поступово збіль-

шується і повертається до норми [121, 233]. 

Таким чином за фізіологічних умов і на початкових етапах розвитку 

запальних, алергічних і гіпоксичних процесів відбувається активізація проок-

сидантної і антиоксидантної системи, які урівноважують механізми пошко-

дження та захисту і здебільшого серйозних патологічних змін в організмі не 

виникає, оскільки вступають на боротьбу з етіологічним чинником як компе-

нсаторні, так і адаптаційні механізми. Проте, за певних обставин, зокрема у 

разі тривалого впливу екзогенних чинників і сприятливих умов, а також ви-

снаження як захисних так і компенсаторних механізмів організму, порушу-

ється рівновага між пошкоджуючим чинником, який переважає та захисним, 

який немає тієї сили для того, щоб не допустити розвитку будь-якого патоло-

гічного процесу. Властиво такі механізми стають для нас важливим предме-

том дослідження як прооксидантної так і антиоксидантної систем в крові за 

умов розвитку експериментального алергічного альвеоліту. 

 

4.1. Активність ферментів антиоксидантної системи та вміст проду-

ктів перекисного окислення ліпідів в крові на 14, 24, 34 і 44-доби формування 

експериментального алергічного альвеоліту 

 

Для того, щоб оцінити функціональний стан як прооксидантної так 

антиоксидантної систем у крові морських свинок в різні періоди формування 

експериментального АА було проведено дослідження окремих показників, 

зокрема дієнових кон’югатів і малонового діальдегіду та активності фермен-

тативної ланки АОС – каталази і супероксиддисмутази на 14, 24, 34 і 44 доби 

алергічного процесу. 

У результаті досліджень ранніх термінів розвитку АА (14-а доба) у 

морських свинок виявлено, що показники, які характеризують прооксидант-

ну (ДК і МДА) і антиоксидантну системи (СОД і каталази) в крові не зазна-
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вали достовірних змін, вони знаходилися на рівні контрольних величин (таб-

лиці 4.1, 4.2) (рисунок 4.1). 

Таким чином ранні періоди формування алергічного альвеоліту не 

вплинули на досліджувані тести перекисного окислення ліпідів та антиокси-

дантну систему в крові. 

Таблиця 4.1 

Вміст дієнових кон’югатів у сироватці крові морських свинок в різні періоди 

розвитку експериментального алергічного альвеоліту (Мm, n=150) 

Форма досліду 
Тривалість 

АА в добах 

Кількість  

тварин 

ДК в 

нмоль/мл (г) 

Інтактні морські 

свинки. Контроль 
 30 3,40,1 

Морські свинки з 

експериментальним 

АА 

14 30 
3,10,1 

Р>0,05 

24 30 
3,40,1 

Р>0,05 

34 30 
5,90,1 

Р<0,05 

44 30 
7,10,2 

Р<0,05 

Примітка. Р – достовірність різниці показників при порівнянні АА в 

порівнянні з контрольною групою. 

Пізніше на 24-у добу алергічного процесу почала зростати актив-

ність ферментів антиоксидантної системи в крові – СОД на 46 % (Р<0,05) і 

каталази на 31,4 % (Р<0,05), водночас інтенсивність утворення продуктів 

ПОЛ не відрізнялася за фізіологічних умов (таблиці 4.1, 4.2, 4.3, 4.4) (рису-

нок 4.1). 

Як видно з одержаних даних найбільш чутливими показниками у 

цей період алергічного процесу виявилися супероксиддисмутаза та каталаза. 



 64 

Таблиця 4.2 

Вміст малонового діальдегіду в сироватці крові морських свинок в різні пері-

оди розвитку експериментального алергічного альвеоліту (Мm, n=150) 

Форма досліду 
Тривалість 

АА в добах 

Кількість  

тварин 

МДА в 

нмоль/мл (г) 

Інтактні морські 

свинки. Контроль 
 30 4,10,1 

Морські свинки з 

експериментальним 

АА 

14 30 
4,10,1 

Р>0,05 

24 30 
3,70,1 

Р>0,05 

34 30 
6,10,1 

Р<0,05 

44 30 
6,20,2 

Р<0,05 

Примітка. Р – достовірність різниці показників при порівнянні АА з 

результатами у контрольній групі. 

 

Далі на 34-у добу експериментального алергічного альвеоліту спо-

стерігалося зростання вмісту в крові дієнових кон’югатів і малонового діаль-

дегіду відповідно на 73,5 % (Р<0,05) і 49,0 % (Р<0,05) та активності СОД і ка-

талази на 63,2 % (Р<0,05) і 54,1 % (Р<0,05) в порівнянні з контролем, що сві-

дчить про збалансоване функціонування як прооксидантної так і антиоксида-

нтної систем (таблиці 4.1, 4.2, 4.3, 4.4) (рисунок 4.1). 

Отже надмірне нагромадження продуктів ПОЛ при АА викликає 

компенсаторну пристосувальну реакцію – збоку ферментів антиоксидантного 

захисту – зростання СОД і каталази. 

Згодом на 44-у добу алергічного процесу встановлено поступове пі-

двищення утворення продуктів перекисного окислення ліпідів, які досягнули 
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найвищих показників та зниження активності окремих ферментів антиокси-

дантної системи (таблиці 4.1, 4.2, 4.3, 4.4).  

Таблиця 4.3 

Активність супероксиддисмутази в крові морських свинок в різні періоди ро-

звитку експериментального алергічного альвеоліту (Мm, n=150) 

Форма досліду 
Тривалість 

АА в добах 

Кількість  

тварин 

СОД в  

у.о./мл (г) 

Інтактні морські 

свинки. Контроль 
 30 61,73,1 

Морські свинки з 

експериментальним 

АА (до лікування) 

14 30 
61,83,1 

Р>0,05 

24 30 
90,15,6 

Р<0,05 

34 30 
100,77,8 

Р<0,05 

44 30 
53,03,2 

Р<0,05 

Примітка. Р – достовірність різниці показників при порівнянні АА з 

результатами у контрольній групі. 

 

Так вміст дієнових кон’югатів і малонового діальдегіду в крові зро-

став відповідно на 109 % (Р<0,05) і 51,2 %, (Р<0,05) а активність каталази і 

супероксиддисмутази знизилася на 9,3 % (Р<0,05) і 14,1 % (Р<0,05) в порів-

няні з групою інтактних тварин (рисунок 4.1). 
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Таблиця 4.4 

Активність каталази в крові морських свинок в різні періоди розвитку експе-

риментального алергічного альвеоліту (Мm, n=150) 

Форма досліду 
Тривалість 

АА в добах 

Кількість  

тварин 

Каталаза в  

м.о./мл (г) 

Інтактні морські 

свинки. Контроль 
 30 17,21,0 

Морські свинки з 

експериментальним 

АА (до лікування) 

14 30 
17,41,0 

Р>0,05 

24 30 
22,61,4 

Р<0,05 

34 30 
26,51,5 

Р<0,05 

44 30 
15,61,0 

Р<0,05 

Примітка. Р – достовірність різниці показників при порівнянні АА з 

результатами у контрольній групі. 

 

Таким чином, проведені дослідження деяких показників пероксида-

ції ліпідів і АОС при експериментальному алергічному альвеоліті показало, 

що різні періоди формування його суттєву впливають на процеси перекисно-

го окислення ліпідів та активність ферментів АОС, зокрема в більш ранні те-

рміни АА (14 і 24-і доби) тести, які характеризують прооксидантну систему 

не зазнають достовірних змін, водночас дещо активізуються ферменти АОС 

(на 24-у добу), разом з тим утворення продуктів ПОЛ починає зростати на 

34-у добу і досягає найвищих цифр на 44-у добу, а активність СОД і каталази 

досягнула свого максимуму на 34-у добу та набула протилежних змін – зни-

жувалася на 44-у добу цієї імунокомплексної патології. Отже, найбільш три-

валі періоди розвитку цього алергічного процесу призводять до порушення 

функціонального стану прооксидантної і антиоксидантної систем у крові, які 
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супроводжуються активізацією процесів пероксидації ліпідів та виснаження 

ферментативної ланки антиоксидантної системи (рисунок 4.1). 

% 

Рис. 4.1. Функціональний стан прооксидантної і антиоксидантної 

систем в крові морських свинок в різні періоди розвитку АА (в % від контро-

лю). 

 

Особливої уваги заслуговують одержані результати досліджень різ-

них періодів розвитку АА порівнюючи їх між різними групами тварин з мо-

дельним алергічним процесом, при цьому не беручи до відома інтактні мор-

ські свинки, які служили контролем. 

Так на 24, 34 і 44-і доби експерименту зростав рівень утворення 

продуктів ПОЛ в крові – ДК відповідно на 9,6 % (Р<0,05), 90,3 % (Р<0,05) і 

129,0 % (Р<0,05), МДА – на 9,8 % (Р<0,05), 48,8 % (Р<0,05) і 51,2 % (Р<0,05) та 

активність ферментів АОС – супероксиддисмутаза на 45,8 % (Р<0,05), 63,0 % 

(Р<0,05) і 13,8 % (Р<0,05), каталаза – на 30,0 % (Р<0,05), 52,3 % (Р<0,05) та 

знижувалась на 10,3 % (Р<0,05) в порівнянні з другою групою тварин (на 14-у 

добу) на АА (таблиці 4.1, 4.2, 4.3, 4.4).  

Пізніше на 34 і 44-і доби експериментального алергічного альвеолі-

ту спостерігалося подальше зростання вмісту ДК відповідно на 73,5 % 
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(Р<0,05) і 109,0 % (Р<0,05), МДА на 64,8 % (Р<0,05) і 67,6 % (Р<0,05) та актив-

ності СОД  і каталази на 34-у добу захворювання відповідно – на 11,8 % 

(Р<0,05) і 17,3 % (Р<0,05) і протилежних змін набули останні тести на 44-у до-

бу, СОД і каталаза знижувалися на 22,0 % (Р<0,05) і 31,0 % (Р<0,05) в порів-

нянні з третьою групою тварин на 24-у добу експерименту (таблиці 4.1, 4.2, 

4.3, 4.4).  

Далі на 44-у добу алергічного альвеоліту встановлено підвищення 

утворення продуктів перекисного окислення ліпідів – ДК на 20,3 % (Р<0,05) 

та зниження активності ферментів АОС у крові – СОД і каталази на 30,2 % 

(Р<0,05) і 41,1 % (Р<0,05) в порівнянні з четвертою групою тварин на 34-у 

добу (таблиці 4.1, 4.2, 4.3, 4.4), що свідчить про активізацію процесів переки-

сного окислення ліпідів та виснаження ферментативної активності антиокси-

дантної системи. 

Таким чином визначення дієнових кон’югатів, малонового діальде-

гіду, супероксиддисмутази і каталази у крові морських свинок при експери-

ментальному АА показало поступово зростання продуктів ПОЛ на 34 і 44-і 

доби, і підвищення активності СОД і каталази на 24 і 34-і доби алергічного 

альвеоліту та зниження останніх у пізній період його формування (44-а доба). 

 

4.2. Дія тіотріазоліну на активність антиоксидантного захисту і рі-

вень утворення продуктів перекисного окислення ліпідів у крові при експе-

риментальному алергічному альвеоліті 

 

Перед тим ніж проводити дослідження впливу препарату тіотріазо-

ліну на показники ПОЛ і активність ферментів АОС в крові доцільно навести 

коротку інформацію про цей лікарський засіб. 

З літератури відомо, що тіотріазолін є антиоксидантом, викликає 

антиаритмічні та анаболітичні ефекти [110, 111]. 

Тіотріазолін демонструє високу ефективність у терапії токсичних 

гепатитів, виявляючи дизінтоксикаційні, антиоксидантні і репаративні влас-
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тивості, що дає змогу успішно застосовувати препарат під час лікування різ-

номанітної патології з метою зменшення токсичності хіміотерапії. Цей пре-

парат широко застосовується в кардіології [32]. 

% 

Рис.4.2. Вплив тіотріазоліну на показники прооксидантної і антиок-

сидантної систем у крові морських свинок при АА. 

Результати проведених нами досліджень показали, що при  експе-

риментальному алергічному альвеоліту (до лікування) спостерігається підси-

лення утворення ПОЛ в крові – ДК і МДА відповідно на 109,0 % (Р<0,05) і 

51,2 % (Р<0,05) та активності СОД на 14 % (Р<0,05), і зниження показника 

каталази на 9,3 % (Р<0,05) в порівнянні з величинами інтактних морських 

свинок (таблиці 4.5, 4.6). 

Застосування препарату тіотріазоліну внутрішньом’язово у дозі   

100 мг/кг маси тіла впродовж 10 днів морським свинкам з алергічним альвео-

літом дало можливість знизити рівень вмісту ДК і МДА відповідно на 44,0 % 

(Р<0,05) і 27,4 % (Р<0,05) та підвищити активність каталази (рисунок 4.2) і 
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супероксиддисмутази на 47,4 % і 94,9 % в порівнянні з групою тварин, які не 

піддавалися впливу цього фармакологічного засобу (таблиці 4,5;4,6), що сві-

дчить про гальмівну дію його на утворення продуктів перекисного окислення 

ліпідів та стимулюючий вплив на активність ферментів антиоксидантної сис-

теми. 

Таблиця 4.5 

Вплив препарату тіотріазоліну на вміст в крові в дієнових кон’югатів та ма-

лонового діальдегіду самців при експериментальному алергічному альвеоліті 

(Mm, n=90) 

Форма досліду 
Кількість 

тварин 

ДК в 

нмоль/мл (г) 

МДА в 

нмоль/мл (г) 

Інтактні тварини. Контроль 30 3,40,1 4,10,1 

Морські свинки з 

експерименталь-

ним АА 

До лікування 30 
7,10,1 

Р<0,05 

6,20,1 

Р<0,05 

Після ліку-

вання тіотрі-

азоліном 

30 

4,00,1 

Р<0,05 

Р1<0,05 

4,50,1 

Р<0,05 

Р1<0,05 

Примітка: 

Р – достовірність різниці показників при АА до лікування в порів-

нянні з даними у контрольній групі. 

Р1 – достовірність різниці показників при алергічному альвеоліті (до 

лікування) в порівнянні з даними альвеоліту (після лікування тіот-

ріазоліном). 

 

Таким чином, одержані нами результати дозволяють зробити ви-

сновок про те, що тіотріазолін має коригуючий вплив на процеси пероксида-

ції ліпідів та стан антиоксидантної системи за умов розвитку експеримента-

льного алергічного альвеоліту та доцільність його подальшого вивчення в 

пульмунологічних, алергологічних клініках. 
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Таблиця 4.6 

Вплив препарату тіотріазоліну на активність супероксиддисмутази і каталази 

в крові морських свинок (самців) при експериментальному алергічному аль-

веоліті (Mm, n=90) 

Форма досліду 
Кількість 

тварин 

СОД в 

у.о./мл (г) 

Каталаза в 

м.о./мл (г) 

Інтактні тварини. Контроль 30 61,703,1 17,21,0 

Морські свинки з 

експерименталь-

ним АА 

До лікуван-

ня 
30 

53,03,2 

Р<0,05 

15,61,0 

Р<0,05 

Після ліку-

вання 
30 

103,37,8 

Р<0,05 

Р1<0,05 

23,01,4 

Р<0,05 

Р1<0,05 

Примітка: 

Р – достовірність різниці показників при АА до лікування в порів-

нянні з даними у контрольній групі. 

Р1 – достовірність різниці показників при АА (до лікування) в порі-

внянні з даними АА (після лікування тіотріазоліном). 

 

Як видно з таблиць 4.5, 4.6, що при експериментальному алергічно-

му альвеоліті показники, які характеризують прооксидантну систему у крові 

зростають проти контрольних величин. У цей же час підвищується також ак-

тивність супероксиддисмутази. Інших змін зазнала каталаза. Вона навпаки 

почала знижуватися відносно групи інтактних тварин. 

Застосування тіотріазоліну сприяло підвищення суперокиддисмута-

зи і каталази та зниження утворення продуктів перекисного окислення ліпі-

дів, які мають пошкоджуючий вплив на організм. 
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Висновки 

 

1. Ранній період розвитку (14-а доба) експериментального 

алергічного альвеоліту не позначився на зміні показників ПОЛ та активності 

АОС в сироватці крові, вони знаходилися на рівні контрольних величин. 

2. На 24-у добу АА спостерігалося зростання активності СОД 

і каталази в крові морських свинок та відсутність змін показників ПОЛ. 

3. Експериментальний АА (на 34-у добу) супроводжувався 

початком зростання продуктів ПОЛ та подальшим підвищенням активності 

ферментів АОС. 

4. Пізній період (44-а доба) розвитку експериментальної мо-

делі хвороби характеризувався подальшою інтенсифікацією процесів перок-

сидації ліпідів та зниженням активності каталази у крові. 

5. Виявлено коригуючий вплив препарату тіотріазоліну на 

утворення продуктів ПОЛ – знижується рівень ДК і МДА та активність фер-

ментів АОС – зростає вміст СОД і каталази в крові за умов розвитку АА. 

Результати досліджень, які представлені в цьому розділі дисертації 

відображені у наукових працях [82, 172]. 
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цесів перекисного окиснення ліпідів і антиоксидантної системи у крові мор-

ських свинок хворих на експериментальний алергічний альвеоліт та його ко-

рекція / М.С. Регеда, Ф.Й. Щепанський, І.Г. Гайдучок, О.А. Ковалишин, 

М.М. Регеда // Актуальні проблеми медицини, фармації та біології. – 2006. 

– №2. – С. 56-62. 
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РОЗДІЛ 5 

ПОРУШЕННЯ ПРООКСИДАНТНО-АНТИОКСИДАНТНОЇ СИСТЕМ 

У ЛЕГЕНЯХ МОРСЬКИХ СВИНОК В ДИНАМІЦІ РОЗВИТКУ ЕКСПЕРИ-

МЕНТАЛЬНОГО АЛЕРГІЧНОГО АЛЬВЕОЛІТУ ТА ЇХ КОРЕКЦІЯ ТІОТ-

РІАЗОЛІНОМ 

 

Науковими працями Меерсон Ф.З. [118, 119, 120], Щепанського 

Ф.Й. [231, 232] показано, що в основі підтримання вільнорадикального гоме-

остазу клітин лежить баланс між утворенням та елімінацією вільних радика-

лів. Стійкість такої рівноваги має свої межі і визначається з одного боку – ін-

тенсивністю процесів генерації радикалів, а з іншого – потужністю систем як 

не ферментативної так і ферментативної ланки антиоксидантного захисту. З 

огляду на це, в основі активізації ліпопероксидації ліпідів здебільшого ле-

жить один з трьох нижче зазначених загальних механізмів:  

1. Первинне зниження потужності антиоксидантних систем клі-

тин; 

2. Первинна надмірна генерація активних форм кисню, яка пе-

ревищує фізіологічні можливості антиоксидантних систем клітин; 

3. Поєднання цих можливостей у випадку ішемій, що визнача-

ється з одного боку масивною втратою антиоксидантів, які виходять через 

пошкоджену зовнішню мембрану клітин, а з іншого активною генерацією 

ініціаторів перекисного окислення ліпідів. 

У нашій науковій роботі ставилась мета дослідити показники перо-

ксидації ліпідів – ДК і МДА та антиоксидантної системи – активність СОД і 

каталази у легеневій тканині морських свинок при експериментальному алер-

гічному альвеоліті у ранні періоди його розвитку особливо на 14 і 24, а також 

на 34 і 44-і доби АА до і після лікування препаратом тіотріазоліном. 

Одержані результати подані в таблицях 5.1-5.6. 
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5.1. Вміст продуктів перекисного окислення ліпідів та активність 

антиоксидантної системи в легенях морських свинок на 14, 24, 34, 44-доби 

формування алергічного альвеоліту 

 

Результати проведених досліджень показали, що у ранні періоди 

розвитку (на 14-у добу) АА посилено утворюються продукти ПОЛ та активі-

зуються процеси АОС в легеневій тканині морських свинок. 

Зокрема зростає вміст ДК і МДА на 28,7 % (Р<0,05) і 36,6 % 

(Р<0,05) та активність ферментів антиоксидантної систем-СОД і каталази на 

24,1 % (Р<0,05) і 35,0 % (Р<0,05) в порівнянні з контролем, що свідчить про 

стимуляцію процесів як прооксидантної так і антиоксидантної систем (таб-

лиці 5.1, 5.2, 5.3, 5.4) (рисунок 5.1). 

Пізніше на 24-у добу алергічного альвеоліту спостерігалося пода-

льше підвищення рівня ДК і МДА та активності СОД і каталази у легенях 

тварин відповідно на 33,0 % (Р<0,05) і 41,2 % (Р<0,05) та 35,8 % (Р<0,05) і 

35,2 % (Р<0,05) (таблиці 5.1, 5.2, 5.3, 5.4) проти показників контрольних ве-

личин (рисунок 5.1). 

На 34-у добу АА встановлено і надалі розвиток однонаправлених 

змін показників пероксидації ліпідів та ферментативної активності АОС. Ді-

єнові кон’югати і МДА в легеневій тканині зростали відповідно на 70,0 % 

(Р<0,05) і 47,7 % (Р<0,05), а активність СОД і каталази була підвищеною на 

52,2 % (Р<0,05) і 65,6 % (Р<0,05) в порівнянні з групою інтактних тварин 

(таблиці 5.1, 5.2, 5.3, 5.4) (рисунок 5.1). 

Ці результати дослідження дають підставу думати про те, що в да-

ний період формування алергічного альвеоліту існує рівновага між проокси-

дантною і антиоксидантною системами. 

До певної міри процес утворення продуктів ПОЛ урівноважується з 

процесом їх елімінації. 
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Таблиця 5.1 

Вміст дієнових кон’югатів у легеневій тканині морських свинок в різні пері-

оди розвитку експериментального алергічного альвеоліту (Mm, n=150) 

Форма досліду 

Тривалість експе-

риментального 

АА в добах 

Кількість 

тварин 

ДК в 

нмоль/мл (г) 

Інтактні тварини.  

Контроль  
 30 12,60,6 

Морські свинки з експе-

риментальним АА (до лі-

кування) 

14 30 
16,10,8 

Р<0,05 

24 30 
16,70,8 

Р<0,05 

34 30 
21,40,9 

Р<0,001 

44 30 
27,51,0 

Р<0,001 

Примітка. Р – вірогідність різниці показників при порівнянні АА з 

результатами у контрольній групі. 

 

Особливої уваги заслуговує п’ята група тварин (44-у добу) з експе-

риментальним алергічним альвеолітом. Дослідження у них легеневої тканини 

показали найвищий ступінь інтенсифікації процесів перекисного окислення 

ліпідів, які проявлялися зростанням вмісту ДК і МДА відповідно на 118,2 % 

(Р<0,05) і 47,5 % (Р<0,05) та суттєвим зниженням активності ферментів АОС 

особливо каталази на 32,3 % (Р<0,05) і у меншій мірі супероксиддисмутази 

лише 8,3 % (Р<0,05) в порівнянні з показниками контрольної групи (таблиці 

5.1, 5.2, 5.3, 5.4) (рисунок 5.1). 
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Таблиця 5.2 

Вміст малонового діальдегіду у легеневій тканині морських свинок в різні 

періоди розвитку експериментального алергічного альвеоліту (Mm, n=150) 

Форма досліду 

Тривалість експе-

риментального АА в 

добах 

Кількість 

тварин 

МДА в 

нмоль/мл (г) 

Інтактні тварини.  

Контроль  
 30 21,60,9 

Морські свинки з експе-

риментальним АА (до 

лікування) 

14 30 
29,51,0 

Р<0,05 

24 30 
30,51,0 

Р<0,05 

34 30 
31,91,4 

Р<0,05 

44 30 
31,81,4 

Р<0,05 

Примітка. Р – вірогідність різниці показників при порівнянні АА з 

результатами у контрольній групі. 

 

Отже пізній період розвитку (44-а доба) АА характеризується по-

рушенням функціонального стану та рівноваги прооксидантної і антиоксида-

нтної систем з переважанням процесів вільнорадикального окислення ліпідів 

та виснаженням ферментативної ланки АОС. 

Важливе значення для більш різнобічної інтерпретації одержаних 

результатів має порівняння цифрових даних не лише групи тварин з АА і 

здорових морських свинок, але також порівняння різних груп тварин між со-

бою на 14, 24, 34 і 44-і доби формування алергічного альвеоліту. 
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Таблиця 5.3 

Активність каталази у легеневій тканині морських свинок в різні періоди ро-

звитку експериментального алергічного альвеоліту (Mm, n=150) 

Форма досліду 

Тривалість експе-

риментального 

АА в добах 

Кількість 

тварин 

Каталази в 

м.о./мл (г) 

Інтактні тварини.  

Контроль  
 30 48,32,4 

Морські свинки з експери-

ментальним АА (до ліку-

вання) 

14 30 
65,22,9 

Р<0,05 

24 30 
65,32,9 

Р<0,05 

34 30 
80,03,4 

Р<0,05 

44 30 
32,71,8 

Р<0,05 

Примітка. Р – вірогідність різниці показників при порівнянні АА з 

результатами у контрольній групі. 

 

У роботі встановлено, що у свинок на 24, 34 і 44-і доби АА зрос-

тання вмісту ДК і МДА в легеневій тканині відповідно на 3,7 % (Р<0,05),   

33,0 % (Р<0,05), 71,0 % (Р<0,05) і 3,4 % (Р<0,05), 8,1 % (Р<0,05), 8,2 % 

(Р<0,05) та активності СОД на 9,4 % (Р<0,05) і 22,7 % (Р<0,05) і каталази 

особливо на (34 добу) 22,6 % (Р<0,05) і зниження рівня ферментів СОД і ка-

талази на 26,1 % (Р<0,05) і 50 % (Р<0,05) на 44-у добу експерименту в порів-

нянні з другою групою тварин на 14 добу алергічного альвеоліту (таблиці 5.1, 

5.2, 5.3, 5.4). 
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Таблиця 5.4 

Активність СОД у легеневій тканині морських свинок в різні періоди розвит-

ку експериментального алергічного альвеоліту (Mm, n=150) 

Форма досліду 

Тривалість експе-

риментального 

АА в добах 

Кількість 

тварин 

СОД в 

у.о./мл (г) 

Інтактні тварини.  

Контроль  
 30 129,43,6 

Морські свинки з експери-

ментальним АА (до ліку-

вання) 

14 30 
160,64,2 

Р<0,05 

24 30 
175,74,5 

Р<0,05 

34 30 
197,05,6 

Р<0,05 

44 30 
118,73,1 

Р<0,05 

Примітка. Р – вірогідність різниці показників при порівнянні АА з 

результатами у контрольній групі. 

 

Пізніше на 34 і 44-і доби експерименту спостерігалося подальше 

зростання продуктів ПОЛ-ДК і МДА в легенях тварин відповідно на 28,1 % 

(Р<0,05), 165,0 % (Р<0,05) і на 4,6 % (Р<0,05) і 4,8 % (Р<0,05) та активності 

СОД і каталази на 12,1 % (Р<0,05) і 23,0 % (Р<0,05) і суттєве зниження СОД і 

каталази на 32,4 % (Р<0,05) і 50,0 % (Р<0,05) на 44-у добу в порівнянні з тре-

тьою групою тварин на 24-у добу (таблиці 5.1, 5.2, 5.3, 5.4). 

Пізній період формування алергічного альвеоліту (44-а доба) харак-

теризується поступовим підвищенням рівня ДК на 29,0 % (Р<0,05) та зни-

женням активності каталази і СОД в легеневій тканині тварин відповідно на 

59,1 % (Р<0,05) і 40,0 % (Р<0,05) в порівнянні з четвертою групою морських 
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свинок – на 34-у добу. Водночас вміст МДА в цей період знаходився на рівні 

показників попередньої групи тварин (таблиці 5.1, 5.2, 5.3, 5.4). 

% 

 

Рис. 5.1. Функціональний стан прооксидантної і антиоксидантної 

систем у легенях морських свинок в різні періоди формування АА (в % від 

контролю). 

 

Таким чином вивчення окремих показників ДК, МДА, СОД і ката-

лази в легеневій тканині морських свинок при експериментальному АА дало 

можливість характеризувати і визначити функціональний стан зрушень сис-

темно-антисистемних взаємовідносин, які пов’язані з процесами перекисного 

окислення ліпідів (що поступово посилюються на 14, 24, 34 і 44-і доби експе-

рименту) та станом АОС – (зростають показники СОД і каталази та знижу-

ється активність останніх ферментів у пізній період розвитку цієї імуноком-

лексної патології на 44-у добу) в порівнянні з першою групою тварин, які 

становлять контроль. 
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Одержані результати дозволяють зробити висновок про те, що в 

процесі формування експериментального алергічного альвеоліту уже в ранні 

його періоди (14 і 24-у доби) посилюються процеси пероксидації ліпідів та 

виснажується ферментативна активність антиоксидантної системи в пізні пе-

ріоди (44-а доба), яка уже не в змозі утилізувати продукти ПОЛ, що інтенси-

вно утворюються і тим самим зумовлюють пошкодження легеневої тканини 

при АА. 

 

5.2. Дія тіотріазоліну на вміст продуктів перекисного окислення лі-

підів та активність ферментів антиоксидантної системи в легенях при алергі-

чному альвеоліті 

 

Результати проведених досліджень показали, що при експеримента-

льному алергічному альвеоліті (до лікування) на 40-у добу його розвитку ак-

тивізуються процеси перекисного окислення ліпідів, які проявляються зрос-

танням вмісту ДК і МДА в легеневій тканині відповідно на 118,2 % (Р<0,05) і 

47,7 % (Р<0,05) та виснажується активність ферментів антиоксидантної сис-

теми – СОД і каталаза знижується на 8,3 % (Р<0,05) і 32,3 % (Р<0,05) (табли-

ці 5.5, 5.6) в порівнянні з показниками контрольних величин першої групи 

тварин. 

Використання препарату тіотріазоліну з лікувальною метою впро-

довж 10 днів внутрішньом’язово у дозі 100 мг/кг маси тіла морським свинкам 

з експериментальним АА призвело до зниження вмісту ДК і МДА відповідно 

на 31,3 % (Р<0,05) і 18,1 % (Р<0,05) та підвищення активності СОД і каталази 

на 15,4 % (Р<0,05) і 55,7 % (Р<0,05) в легеневій тканині (рисунок 5.2) в порі-

внянні з групою тварин з АА, які не піддавалися впливу цього препарату, що 

свідчить про позитивний, коригуючий вплив цього лікарського засобу на 

процеси перекисного окислення ліпідів та стан ферментативної активності 

антиоксидантної системи (таблиці 5.5, 5.6). 
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Таблиця 5.5 

Вплив препарату тіотріазоліну на вміст в легеневій тканині дієнових 

кон’югатів та малонового діальдегіду самців при експериментальному алер-

гічному альвеоліті (Mm, n=90) 

Форма досліду 
Кількість 

тварин 

ДК в 

нмоль/мл (г) 

МДА в 

нмоль/мл (г) 

Інтактні тварини. Контроль 30 12,60,6 21,60,9 

Морські свинки з 

експерименталь-

ним АА 

До лікуван-

ня 
30 

27,51,0 

Р<0,05 

31,81,4 

Р<0,05 

Після ліку-

вання 
30 

18,90,8 

Р<0,05 

Р1<0,05 

26,10,9 

Р<0,05 

Р1<0,05 

Примітка: 

Р – вірогідність різниці показників при АА до лікування в порів-

нянні з даними у контрольній групі. 

Р1 – вірогідність різниці показників при АА (до лікування) в порів-

нянні з даними АА (після лікування тіотріазоліном). 

 

Отже проведені дослідження дають підставу стверджувати, що тіо-

тріазолін доцільно було застосувати для лікування в експерименті з метою 

корекції порушень прооксидантно-антиоксидантних процесів, а також є не-

обхідність запроваджувати його вивчення і проведення подальших дослі-

джень у клініці внутрішніх хвороб – пульмонології та алергології, як антиок-

сидант для комплексної терапії хворим на різні види екзогенного алергічного 

альвеоліту за умови, що цей препарат виявиться позитивним у плані його ан-

тиоксидантної дії в клінічних умовах. 
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Таблиця 5.6 

Вплив препарату тіотріазоліну на активність супероксиддисмутази і каталази 

в легеневій тканині морських свинок (самців) при експериментальному алер-

гічному альвеоліті (Mm, n=90) 

Форма досліду 
Кількість 

тварин 

СОД в 

у.о./мл (г) 

Каталаза в 

м.о./мл (г) 

Інтактні тварини. Контроль 30 129,43,6 48,32,4 

Морські свинки з 

експерименталь-

ним АА 

До лікуван-

ня 
30 

118,73,1 

Р<0,05 

32,71,8 

Р<0,05 

Після ліку-

вання 
30 

137,03,6 

Р<0,05 

Р1<0,05 

50,92,4 

Р<0,05 

Р1<0,05 

Примітка: 

Р – вірогідність різниці показників при АА до лікування в порів-

нянні з даними у контрольній групі. 

Р1 – вірогідність різниці показників при АА (до лікування) в порів-

нянні з даними АА (після лікування тіотріазоліном). 

 

Таким чином, узагальнюючи одержані результати у цьому розділі 

дисертаційної роботи варто зазначити, що експериментальний алергічний 

альвеоліт викликає суттєві достовірні порушення в системно-антисистемних 

взаємовідношеннях, зокрема в прооксидантних і антиоксидантних системах з 

порушенням цієї рівноваги, що спостерігається за фізіологічних умов у бік 

переважання процесів переоксидації над процесами антиоксидантного захис-

ту, що свідчить про наявність потужних руйнівних, пошкоджуючих механіз-

мів над захисними факторами організму, якими є супероксиддисмутаза і ка-

талаза. 

Властиво з метою коригуючого впливу на ці процеси нами викорис-

товувався антиоксидант тіотріазолін. Він зумовлював позитивну дію на пока-

зники пероксидації ліпідів і стан антиоксидантної системи. 
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% 

Рис. 5.2. Вплив тіотріазоліну на показники прооксидантної і 

антиоксидантної систем у легеневій тканині морських свинок при АА. 

 

Висновки 

 

1. Експериментальний алергічний альвеоліт особливо в ранні (на 

14, 24доби), та пізні періоди (34 і 44-і доби) характеризуються поступовим 

наростанням процесів ПОЛ – підвищується вміст ДК і МДА в легеневій тка-

нині. 

2. Встановлено поступове зростання активності ферментів АОС – 

супероксиддисмутази і каталази у легенях морських свинок як у ранні 14, 24 

доби, так і в пізні періоди – 34-і доби АА. 

3. Виявлено на 44-у добу АА виснаження ферментативної актив-

ності АОС, яке супроводжувалось зниженням в легеневій тканині вмісту 

СОД і каталази. 

0

50

100

150

200

250

До лікування

АА

Після

лікування

тіотріазоліном

АА

контроль

ДК

МДА

СОД

каталаза



 84 

4. Показано коригуючий вплив тіотріазоліну на процеси проокси-

дантно-антиоксидантної систем – зниження вмісту ДК і МДА та зростання 

активності ферментів (СОД і каталази) антирадикального захисту в легеневій 

тканині. 

Результати досліджень, які представлені в цьому розділі дисертації, 

відображено в науковій праці [86]. 

1. Ковалишин О.А. Дія антиоксиданта тіотріазоліну на вміст про-

дуктів перекисного окислення ліпідів і активність ферментів антиоксидантної 

систем в легеневій тканині морських свинок за умов розвитку експеремента-

льного алергічного альвеоліту / О.А. Ковалишин // Досягнення біології та ме-

дицини. – 2008. – №2(12). – С. 57-59. 
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РОЗДІЛ 6 

ПОРУШЕННЯ ПРООКСИДАНТНО-АНТИОКСИДАНТНОЇ СИСТЕМ В 

НИРКОВІЙ ТКАНИНІ МОРСЬКИХ СВИНОК В ДИНАМІЦІ 

ФОРМУВАННЯ ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО АЛЕРГІЧНОГО АЛЬВЕОЛІТУ 

ТА ЇХ КОРЕКЦІЯ ТІОТРІАЗОЛІНОМ 

 

У доступній нам літературі відсутні наукові публікації з досліджень 

процесів перекисного окислення ліпідів та стану активності ферментів анти-

оксидантної системи в нирковій тканині при алергічному альвеоліті в експе-

рименті і тим більше в клініці. Тому нами були вибрані вперше окремі пока-

зники, які характеризують функціональний стан прооксидантної – дієнові 

кон’югати і малоновий діальдегід та антиоксидантної системи – активність 

каталази і СОД в нирковій тканині морських свинок при експериментально-

му АА в різні періоди його розвитку до та після лікування препаратом тіотрі-

азоліном. 

Одержані результати представлені у таблицях 6.1-6.6. 

 

6.1. Вміст продуктів ПОЛ і активність ферментів АОС в нирках 

морських свинок на 14, 24, 34 і 44-і доби розвитку експериментального алер-

гічного альвеоліту 

 

Проведені експериментальні дослідження показали, що у ранні пе-

ріоди (14-а доба) розвитку АА вміст ДК і МДА та активність ферментів СОД 

і каталази у нирках морських свинок (таблиці 6.1, 6.2, 6.3, 6.4) знаходився на 

рівні контрольної групи інтактних тварин (рисунок 6.1). 

Пізніше на 24-у добу модельного процесу окремі показники проок-

сидантної і антиоксидантної систем в нирках зокрема МДА і активність СОД 

зростали відповідно на 11,0 % (Р<0,05) і 31,3 % (Р<0,05), а інші – ДК і ката-

лаза не відрізнялися від тестів контрольних величин (таблиці 6.1; 6.2; 6.3; 6.4) 

(рисунок 6.1). 



 86 

При алергічному альвеоліті (на 34-у добу) спостерігалося інтенсив-

не утворення продуктів ПОЛ та активізація ферментів АОС – зростав вміст 

ДК і МДА відповідно на 49,4 % (Р<0,05) і 5,2 % (Р<0,05) та активність СОД і 

каталази на 31,1 % (Р<0,05) і 24,8 % (Р<0,05) в нирковій тканині морських 

свинок в порівнянні з контролем, що свідчить про стимуляцію, як процесів 

пероксидації ліпідів так і ферментативної активності антиоксидантної систе-

ми (таблиці 6.1, 6.2, 6.3, 6.4) (рисунок 6.1). 

Таблиця 6.1 

Вміст дієнових кон’югатів у нирковій тканині морських свинок різні періоди 

розвитку експериментального алергічного альвеоліту (Mm, n=150) 

Форма досліду 

Тривалість експе-

риментального 

АА в добах 

Кількість 

тварин 

ДК в 

нмоль/мл (г) 

Інтактні тварини.  

Контроль  
 30 9,10,5 

Морські свинки з експери-

ментальним АА (до ліку-

вання) 

14 30 
9,20,5 

Р>0,05 

24 30 
9,40,5 

Р>0,05 

34 30 
13,60,7 

Р<0,05 

44 30 
13,90,7 

Р<0,05 

Примітка. Р – вірогідність різниці показників при порівнянні АА з 

результатами у контрольній групі. 

 

У пізній період розвитку алергічного альвеоліту (на 44-у добу) 

встановлено подальше нагромадження продуктів ПОЛ – зростання ДК і МДА 

відповідно на 52,7 % (Р<0,05) і 5,3 % (Р<0,05) та пригнічення активності фе-

рментів антиоксидантної системи в нирках тварин – зниження СОД і катала-
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зи на 18,2 % (Р<0,05) і 16,2 % (Р<0,05) проти показників контролю (таблиці 

6.1, 6.2, 6.3, 6.4) (рисунок 6.1). 

Таблиця 6.2 

Вміст малонового діальдегіду у нирковій тканині морських свинок в різні пе-

ріоди розвитку експериментального алергічного альвеоліту (Mm, n=150) 

Форма досліду 

Тривалість експе-

риментального 

АА в добах 

Кількість 

тварин 

МДА в 

нмоль/мл (г) 

Інтактні тварини.  

Контроль  
 30 17,30,9 

Морські свинки з експери-

ментальним АА (до ліку-

вання) 

14 30 
17,40,9 

Р>0,05 

24 30 
19,21,0 

Р<0,05 

34 30 
18,21,0 

Р<0,05 

44 30 
18,41,0 

Р<0,05 

Примітка. Р – вірогідність різниці показників при порівнянні АА з 

результатами у контрольній групі. 

 

Отже одержані результати показують, що різні періоди формування 

АА суттєво впливають на показники вільнорадикального окислення ліпідів 

та ферментативну активність АОС, які були найбільше виражені на 44-у добу 

експериментального алергічного альвеоліту, що вказує на порушення функ-

ціонального стану прооксидантної і антиоксидантної систем у нирках та не-

здатність АОС утилізувати нагромадженні продукти ПОЛ. 

Оцінюючи одержані цифрові дані серед різних груп тварин з АА (на 

24, 34 і 44-і доби) виявлено зростання рівня ДК і МДА відповідно на 9,6 % 

(Р<0,05), 90,3 % (Р<0,05) і 129,0 % (Р<0,05) та 9,8 % (Р<0,05), 48,8 % 
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(Р<0,05), 51,2 % (Р<0,05) та активності СОД і каталази на 29,7 % (Р<0,05), 

29,5 % (Р<0,05) і 6,0 % (Р<0,05), 38,0 % (Р<0,05) і зниження супероксиддис-

мутази та каталази на 44-у добу експерименту на 19,2 % (Р<0,05), 7,4 % 

(Р<0,05) в порівнянні з другою групою морських свинок (на 14-у добу) (таб-

лиці 6.1, 6.2, 6.3, 6.4). 

% 

Рис. 6.1. Функціональний стан прооксидантної і антиоксидантної 

систем у нирках морських свинок в різні періоди формування АА (в % від 

контролю). 

 

Пізніше на 34 і 44-і доби алергічного альвеоліту підвищення вмісту 

ДК і МДА в нирках відповідно на 44,7 % (Р<0,05), 47,9 % (Р<0,05) і 5,2 % 

(Р<0,05), 5,3 % (Р<0,05) та активності каталази (на 34-у добу) на 31,0 % 

(Р<0,05), а СОД не зазнала змін і зниження рівня СОД і каталази на 44-у добу 

на 37,7 % (Р<0,05) і 12,3 % (Р<0,05) проти величин третьої групи тварин (на 

24-у добу) (таблиці 6.1, 6.2, 6.3, 6.4). 
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Таблиця 6.3 

Активність супероксиддисмутази в нирковій тканині морських свинок в різні 

періоди розвитку експериментального алергічного альвеоліту (Mm, n=150) 

Форма досліду 

Тривалість експе-

риментального АА 

в добах 

Кількість 

тварин 

СОД в 

у.о./мл (г) 

Інтактні тварини.  

Контроль  
 30 112,93,2 

Морські свинки з експери-

ментальним АА (до ліку-

вання) 

14 30 
114,33,2 

Р>0,05 

24 30 
148,23,8 

Р<0,05 

34 30 
148,03,8 

Р<0,05 

44 30 
92,33,0 

Р<0,05 

Примітка. Р – вірогідність різниці показників при порівнянні АА з 

результатами у контрольній групі. 

 

Отже, як видно з отриманих даних алергічний альвеоліт впливає в 

залежності від періодів його розвитку на показники прооксидантної і антиок-

сидантної систем в нирках. 

Дослідження ниркової тканини на 44-у добу алергічного альвеоліту 

встановило зниження активності СОД і каталази відповідно на 37,8 % 

(Р<0,05) і 33,0 % (Р<0,05) та відсутність змін показників ДК і МДА в порів-

нянні з четвертою групою тварин на 34-у добу експерименту (таблиці 6.1, 

6.2, 6.3, 6.4). 

Таким чином антиоксидантна ферментативна активність зазнавала 

гальмівного впливу алергічного процесу лише у пізній період його розвитку 

на 44-у добу. 
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Таблиця 6.4 

Активність каталази в нирковій тканині морських свинок в різні періоди роз-

витку експериментального алергічного альвеоліту (Mm, n=150) 

Форма досліду 

Тривалість експе-

риментального АА 

в добах 

Кількість 

тварин 

Каталази в 

м.о./мл (г) 

Інтактні тварини.  

Контроль  
 30 41,92,4 

Морські свинки з експе-

риментальним АА (до лі-

кування) 

14 30 
37,92,2 

Р<0,05 

24 30 
40,02,4 

Р>0,05 

34 30 
52,32,6 

Р<0,05 

44 30 
35,12,2 

Р<0,05 

Примітка. Р – вірогідність різниці показників при порівнянні АА з 

результатами у контрольній групі. 

 

6.2. Дія тіотріазоліну на вміст продуктів ПОЛ та активність фермен-

тів АОС в нирках при експериментальному алергічному альвеоліті 

 

Для визначення впливу препарату тіотріазоліну проводили дослі-

дження показників перекисного окислення ліпідів – ДК, МДА і антиоксидан-

тної системи – каталази і СОД в нирковій тканині за умов розвитку експери-

ментального АА до та після використання даного антиоксиданту. 
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Таблиця 6.5 

Вплив препарату тіотріазоліну на вміст в нирковій тканині дієнових 

кон’югатів та малонового діальдегіду самців при експериментальному алер-

гічному альвеоліті (Mm, n=90) 

Форма досліду 
Кількість 

тварин 

ДК в 

нмоль/мл (г) 

МДА в 

нмоль/мл (г) 

Інтактні тварини. Контроль 30 9,10,5 17,30,9 

Морські свинки з 

експерименталь-

ним АА 

До лікування 30 
13,90,7 

Р<0,05 

18,41,0 

Р<0,05 

Після ліку-

вання 
30 

9,80,5 

Р<0,05 

Р1<0,05 

12,80,7 

Р<0,05 

Р1<0,05 

Примітка: 

Р – вірогідність різниці показників при АА (до лікування) в порів-

нянні з даними у контрольній групі. 

Р1 – вірогідність різниці показників при АА (до лікування) в порів-

нянні з даними АА (після лікування тіотріазоліном). 

 

У роботі встановлено при експериментальному АА до лікування ін-

тенсивне утворення продуктів ПОЛ – зростання вмісту ДК і МДА на 52,7 % 

(Р<0,05) і 5,2 % (Р<0,05) та зниження активності ферментів СОД і каталази 

на 18,2 % (Р<0,05) і 16,2 % (Р<0,05) в нирках в порівнянні з контролем, що 

свідчить про активізацію пероксидації ліпідів та виснаження ферментативної 

ланки АОС (таблиці 6.5, 6.6). 

 

 



 92 

Таблиця 6.6 

Вплив препарату тіотріазоліну на активність супероксиддисмутази і каталази 

в нирковій тканині морських свинок (самців) при експериментальному алер-

гічному альвеоліті(Mm, n=90) 

Форма досліду 
Кількість 

тварин 

СОД в 

у.о./мл (г) 

Каталаза в 

м.о./мл (г) 

Інтактні тварини. Контроль 30 112,93,2 41,92,4 

Морські свинки з 

експерименталь-

ним АА 

До лікуван-

ня 
30 

92,33,0 

Р<0,05 

35,12,2 

Р<0,05 

Після ліку-

вання 
30 

131,03,6 

Р<0,05 

Р1<0,05 

43,22,4 

Р<0,05 

Р1<0,05 

Примітка: 

Р – вірогідність різниці показників при АА до лікування в порів-

нянні з даними у контрольній групі. 

Р1 – вірогідність різниці показників при АА (до лікування) в порів-

нянні з даними АА (після лікування тіотріазоліном). 

 

Після 10-денного використання тіотріазоліну тваринам з АА вияв-

лено зниження вмісту ДК і МДА відповідно на 29,5 % (Р<0,05) і 30,0 % 

(Р<0,05) та підвищення активності СОД і каталази на 41,9 % (Р<0,05) і 23,1 % 

(Р<0,05) (таблиці 6.5, 6.6) в порівнянні з групою морських свинок з АА, які 

не піддавалися впливу цього засобу, що дає підставу стверджувати про його 

коригуючий вплив на порушені процеси вільнорадикального окислення ліпі-

дів і антиоксидантної системи (рисунок 6.2). 
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% 

Рис. 6.2. Вплив тіотріазоліну на показники прооксидантної і антио-

ксидантної систем у нирках морських свинок при АА. 

 

Висновки 

 

1. Ранній період розвитку (на 14-у добу) АА характеризується від-

сутністю змін показників прооксидантної та антиоксидантної систем – ДК, 

МДА, каталази і СОД в нирках морських свинок проти контролю. 

2. На 24-у добу алергічного альвеоліту спостерігається зростання 

рівня МДА та активності СОД в порівнянні з контролем, водночас ДК і ката-

лаза не відрізняється від величин інтактних тварин. 

3. Встановлено при АА (на 34-у добу) підвищення вмісту ДК і 

МДА та активності ферментів АОС, каталази і СОД в нирковій тканині в по-

рівнянні з контролем. 

4. Виявлено, що на 44-у добу АА продовжується інтенсивне утво-

рення продуктів ПОЛ – зростають ДК і МДА та виснаження антиоксидантної 

системи – знижується активність СОД і каталази. 
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5. Показано коригуючий вплив тіотріазоліну на показники (ДК і 

МДА - знижується) ПОЛ та активність ферментів АОС (каталаза та СОД - пі-

двищуються) у нирках за умов розвитку експериментального АА. 

Результати досліджень, які представлені в цьому розділі дисертації, 

відображено в науковій статті [177]. 

1. Регеда М.С. Зміни функціонального стану прооксидантної та ан-

тиоксидантної систем в нирковій тканині мурчаків за умов розвитку експе-

риментального алергічного альвеоліту та їх корекція антиоксидантом тіотріа-

золіном / М.С. Регеда, О.А. Ковалишин // Медична гідрологія та реабілітація. 

– 2007. – Т5, №1. – 32-34 с. 
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РОЗДІЛ 7 

ЗРУШЕННЯ ПРООКСИДАНТНО-АНТИОКСИДАНТНОЇ СИСТЕМ В 

НАДНИРНИКАХ МОРСЬКИХ СВИНОК В ДИНАМІЦІ РОЗВИТКУ 

ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО АЛЕРГІЧНОГО АЛЬВЕОЛІТУ ТА ЇХ 

КОРЕКЦІЯ ТІОТРІАЗОЛІНОМ 

 

У цьому розділі ми вперше вивчали зрушення функціонального 

стану прооксидантної та антиоксидантної систем в наднирниках тварин в рі-

зні періоди розвитку алергічного альвеоліту за такими тестами – ДК, МДА, 

СОД і каталаза до та після лікування препаратом тіотріазоліном. 

Одержані результати відображені в таблицях 7.1-7.6. 

 

7.1. Вміст продуктів ПОЛ і активність АОС в наднирниках морсь-

ких свинок на 14, 24, 34, 44-і доби розвитку експериментального алергічного 

альвеоліту 

 

Результатами дослідження показано, що показники пероксидації лі-

підів – ДК і МДА та активності АОС – каталази і СОД в наднирниках на 14-у 

добу алергічного альвеоліту не відрізнялися від тестів контрольних величин 

(таблиці 7.1, 7.2, 7.3, 7.4). 

Пізніше на 24-у добу АА зазнавала змін лише активність СОД, яка 

зростала в наднирниках морських свинок на 35,1 % (Р<0,05), а інші показни-

ки ДК, МДА і каталаза знаходилися на рівні (таблиці 7.1, 7.2, 7.3, 7.4) групи 

інтактних тварин (рисунок 7.1). 

У четвертої групи морських свинок (на 34-у добу) експерименту 

спостерігалося інтенсивне утворення продуктів ПОЛ – зростання вмісту ДК і 

МДА відповідно на 71,0 % (Р<0,05) і 46,0 % (Р<0,05) та підвищення активно-

сті АОС – каталази на 59,0 % в наднирниках в порівнянні з контролем. Вод-

ночас активність іншого ферменту – СОД не відрізнялася від показників кон-

трольної групи (таблиці 7.1; 7.2; 7.3; 7.4) (рисунок 7.1). 
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На пізніх етапах розвитку (44-а доба) АА виявлено подальше на-

громадження продуктів пероксидації ліпідів – зростав вміст ДК і МДА на 

89,0 % (Р<0,05) і 46,0 % (Р<0,05). В цей же час активність ферментів антиок-

сидантної системи набула зворотніх змін – рівень СОД і каталази в наднир-

никах знижувався відповідно на 6,9 % (Р<0,05) і 32,6 % (Р<0,05) в порівнянні 

з контролем, що свідчить про зрушення функціонального стану прооксидан-

тної і антиоксидантної систем та нездатність останньої утилізувати накопи-

чені продукти перекисного окислення ліпідів (таблиці 7.1, 7.2, 7.3, 7.4) (рису-

нок 7.1). 

% 

Рис. 7.1. Функціональний стан прооксидантної та антиоксидантної 

систем в наднирниках морських свинок в різні періоди формування АА (в % 

від контролю). 

 

Проводячи аналіз та порівняння одержаних результатів між різними 

групами морських свинок нами встановлено, що вміст ДК в наднирниках на 

34 і 44-і доби АА зростав на 86,4 % (Р<0,05) і 106,0 % (Р<0,05) в порівнянні з 

другою групою тварин (на 14-у добу). 
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Водночас накопичувалися продукти ПОЛ – зростали ДК і МДА в 

наднирниках на 34 і 44-і доби відповідно на 89,2 % (Р<0,05) і 61,6 % (Р<0,05) 

та 109,2 % (Р<0,05) і 61,8 % (Р<0,05) проти показників третьої групи морсь-

ких свинок на 24-у добу АА. 

Проводячи порівняння одержаних результатів на 44-у добу АА з те-

стами четвертої групи морських свинок (на 34-у добу) ми виявили, що в над-

нирниках також мало місце зростання рівня дієнових кон’югатів на 11 % 

(Р<0,05), а показники МДА не зазнавали достовірних змін (таблиці 7.1, 7.2, 

7.3, 7.4). 

Таблиця 7.1 

Вміст дієнових кон’югатів у наднирниках морських свинок в різні періоди 

розвитку експериментального алергічного альвеоліту (Mm, n=150) 

Форма досліду 

Тривалість експе-

риментального 

АА в добах 

Кількість 

тварин 

ДК в 

нмоль/мл (г) 

Інтактні тварини.  

Контроль  
 30 7,20,4 

Морські свинки з експери-

ментальним АА (до ліку-

вання) 

14 30 
6,60,4 

Р>0,05 

24 30 
6,50,4 

Р>0,05 

34 30 
12,30,6 

Р<0,05 

44 30 
13,60,6 

Р<0,05 

Примітка. Р – вірогідність різниці показників при порівнянні АА з 

результатами контрольної групи. 

 

Активність ферментів АОС в наднирниках морських свинок зміню-

валася не однонаправлено на 24, 34, 44-і доби в порівнянні з другою групою 
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тварин з АА на 14-у добу. Так активність каталази на 24-у добу не зазнавала 

достовірних змін, проте інший фермент СОД в цей період зростав на 26,6 % 

(Р<0,05). Пізніше на 34-у добу експерименту показники каталази підвищили-

ся на 65,1 % (Р<0,05), а СОД знаходилася на рівні другої  групи тварин (на 

14-у добу). 

Таблиця 7.2 

Вміст малонового діальдегіду в наднирниках морських свинок в різні періоди 

розвитку експериментального алергічного альвеоліту (Mm, n=150) 

Форма досліду 

Тривалість експе-

риментального АА 

в добах 

Кількість 

тварин 

МДА в 

нмоль/мл (г) 

Інтактні тварини.  

Контроль  
 30 12,40,6 

Морські свинки з експе-

риментальним АА (до лі-

кування) 

14 30 
11,60,6 

Р>0,05 

24 30 
11,20,6 

Р>0,05 

34 30 
18,11,0 

Р<0,05 

44 30 
18,31,0 

Р<0,05 

Примітка. Р – вірогідність різниці показників при порівнянні алер-

гічному альвеоліті з результатами у контрольній групі. 

 

У пізній період (на 44-у добу) розвитку алергічного альвеоліту ак-

тивність ферментів антиоксидантної системи різко знижувалась, зокрема ка-

талаза і супероксиддисмутази відповідно на 30,0 % (Р<0,05) і 12,8 % (Р<0,05) 

в порівнянні з 14-ою добою алергічного альвеоліту (таблиці 7.1, 7.2, 7.3, 7.4). 
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Таблиця 7.3 

Активність каталази в наднирниках морських свинок в різні періоди розвитку 

експериментального алергічного альвеоліту (Mm, n=150) 

 

Форма досліду 

Тривалість експе-

риментального АА 

в добах 

Кількість 

тварин 

Каталази в 

м.о./мл (г) 

Інтактні тварини.  

Контроль  
 30 34,61,8 

Морські свинки з експе-

риментальним АА (до лі-

кування) 

14 30 
33,31,8 

Р>0,05 

24 30 
32,61,8 

Р>0,05 

34 30 
55,02,5 

Р<0,05 

44 30 
23,31,4 

Р<0,05 

Примітка. Р – вірогідність різниці показників при порівнянніАА з 

результатами у контрольній групі. 

 

Таким чином проведені дослідження показують, що ранні (14, 24-і 

доби) періоди розвитку АА не впливають на показники вільнорадикального 

окислення ліпідів і не значно змінюється лише  на 24-у добу активність СОД, 

яка помірно зростає: пізній етап АА, що охоплює 34 і 44-і доби супроводжу-

ється поступовим зростанням продуктів ПОЛ – вмісту ДК і МДА та активно-

сті ферментів зокрема каталази лише на 34-у добу, а на 44-у добу знижується 

рівень СОД і каталази в наднирниках в порівнянні з контролем, що свідчить 

про пригнічення ферментативної активності АОС в цей період алергічного 

альвеоліту. 
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Таблиця 7.4 

Активність супероксиддисмутази в наднирниках морських свинок в різні пе-

ріоди розвитку експериментального алергічного альвеоліту (Mm, n=150) 

Форма досліду 

Тривалість експе-

риментального АА 

в добах 

Кількість 

тварин 

СОД в 

у.о./мл (г) 

Інтактні тварини.  

Контроль  
 30 102,03,0 

Морські свинки з експери-

ментальним АА (до ліку-

вання) 

14 30 
108,93,0 

Р>0,05 

24 30 
137,93,2 

Р<0,05 

34 30 
105,03,0 

Р>0,05 

44 30 
94,93,0 

Р<0,05 

Примітка. Р – вірогідність різниці показників при порівнянні АА з 

результатами у контрольній групі. 

 

Як видно з отриманих даних найбільший вплив алергічного процесу 

має пізній його період (44-а доба), який проявлявся зниженням активності 

супероксиддисмутази і каталази в наднирниках. 

 

7.2 Дія тіотріазоліну на вміст продуктів ПОЛ і активність ферментів 

АОС в наднирниках при експериментальному алергічному альвеоліті 

 

Дослідження показників ПОЛ в наднирниках при експерименталь-

ному алергічному альвеоліті виявило зростання вмісту ДК і МДА на 89,0 % 



 101 

(Р<0,05) і 46,0 % (Р<0,05) в порівнянні з контролем, що свідчить про поси-

лення процесів пероксидації ліпідів при даному захворюванні (табл. 7.5).  

Таблиця 7.5 

Вплив препарату тіотріазоліну на вміст в наднирниках дієнових кон’югатів 

та малонового діальдегіду самців при експериментальному алергічному аль-

веоліті (Mm, n=90) 

Форма досліду 
Кількість 

тварин 

ДК в 

нмоль/мл (г) 

МДА в 

нмоль/мл (г) 

Інтактні тварини. Контроль 30 7,20,4 12,40,6 

Морські свинки з 

експериментальним 

АА 

До ліку-

вання 
30 

13,60,6 

Р<0,05 

18,31,0 

Р<0,05 

Після лі-

кування 
30 

10,00,6 

Р<0,05 

Р1<0,05 

17,21,0 

Р<0,05 

Р1<0,05 

Примітка: 

Р – вірогідність різниці показників при АА в порівнянні з даними у 

контрольній групі. 

Р1 – вірогідність різниці показників при АА (до лікування) в порів-

нянні з даними АА (після лікування тіотріазоліном). 

 

Поруч з цим паралельне визначення активності ферментів АОС в 

наднирниках при АА дало можливість встановити інший, протилежний на-

прямок змін. Активність супероксиддисмутази і каталази була зниженою ві-

дповідно на 6,9 % (Р<0,05) і 32,6 % (Р<0,05) в порівнянні (рис. 7.2) з показни-

ками контрольних величин (табл. 7.6). Це дало змогу стверджувати про те, 

що експериментальний алергічний альвеоліт, особливо його пізній період 

формування характеризується виснаженням ферментативної активності АОС 

в наднирниках морських свинок. 
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Таблиця 7.6 

Вплив препарату тіотріазоліну на активність супероксиддисмутази і каталази 

в наднирниках морських свинок (самців) при експериментальному алергіч-

ному альвеоліті (Mm, n=90) 

Форма досліду 
Кількість 

тварин 

СОД в 

у.о./мл (г) 

Каталаза в 

м.о./мл (г) 

Інтактні тварини. Контроль 30 102,03,0 34,61,8 

Морські свинки з 

експерименталь-

ним АА 

До лікуван-

ня 
30 

94,93,0 

Р<0,05 

23,31,4 

Р<0,05 

Після ліку-

вання тіот-

ріазоліном 

30 

105,43,0 

Р<0,05 

Р1<0,05 

40,42,1 

Р<0,05 

Р1<0,05 

Примітка: 

Р – вірогідність різниці показників при АА в порівнянні з даними у 

контрольній групі. 

Р1 – вірогідність різниці показників при АА (до лікування) в порів-

нянні з даними АА (після лікування тіотріазоліном). 

 

З метою встановлення антиоксидантної дії на показники вільнора-

дикального окислення ліпідів і активності ферментів АОС використовувався 

препарат тіотріазолін у дозі 100 мг/кг маси тіла внутрішньом’язово впродовж 

10 днів. 

У результаті застосування тіотріазоліну знизився вміст ДК і МДА 

відповідно на 26,4 % (Р<0,05) і 50,0 % (Р<0,05) та підвищилась активність 

СОД і каталази на 11,0 % (Р<0,05) і 73,3 % (Р<0,05) в наднирниках (рисунок 

7.2) тварин з АА (таблиці 7.5, 7.6) в порівнянні з групою морських свинок з 

цією експериментальною моделлю хвороби, які не піддавалися впливу цього 

препарату. 



 103 

% 

 

Мал. 7.2. Вплив тіотріазоліну на показники прооксидантної і антио-

ксидантної систем у наднирниках морських свинок при АА. 

 

Таким чином одержані результати дозволяють зробити висновок 

про те, що тіотріазолін має антиоксидантний коригуючий ефект на процеси 

перекисного окислення ліпідів та стан активності ферментів антиоксидантної 

системи при АА. 

 

Висновки 

 

1. Ранній період розвитку (на 14 і 24-і доби) АА суттєво не впли-

ває на показники ПОЛ та активність каталази в наднирниках, виняток стано-

вить супероксиддисмутаза, яка помірно зростає лише на 24-у добу алергічно-

го процесу. 

2. Експериментальний алергічний альвеоліт (на 34-у добу) супро-

воджується інтенсивним поступовим утворенням продуктів ПОЛ – зростає 

рівень ДК і МДА, особливо у пізній (44-а доба) період формування АА. 
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3. Встановлено зростання лише активності каталази в наднирниках 

за відсутності змін показника СОД на 34-у добу АА. 

4. Виявлено на 44-у добу АА зниження активності ферментів АОС 

у більшій мірі активності каталази ніж СОД в наднирниках морських свинок. 

5. Показано коригуючий вплив тіотріазоліну на показники ПОЛ і 

АОС – зниження рівня ДК і МДА та зростання активності каталази та СОД 

при цій імунокомплексній патології. 

Результати досліджень, які представлені в цьому розділі дисертації, 

відображено в наукових працях [87, 178]. 
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РОЗДІЛ 8 

АНАЛІЗ ТА УЗАГАЛЬНЕННЯ РЕЗУЛЬТАТІВ ДОСЛІДЖЕННЯ 

 

Алергічні захворювання у світі є досить розповсюдженими і охоп-

люють близько 10-20 % населення земної кулі та мають тенденцію до перма-

нентного росту. 

Екзогенний алергічний альвеоліт (ЕАА) відноситься до захворю-

вань бронхолегеневого апарату алергічного генезу і складає відносно невели-

ку питому вагу серед патології органів дихання та алергії. 

Відомо, що у практичній роботі лікаря-пульмонолога, алерголога 

зустрічаються випадки як гіпо-, так і гіпердіагностики цього захворювання. 

Це пояснюється тим, що алергічний альвеоліт може перебігати під маскою 

грипу, бронхіту, туберкульозу, пневмонії, саркоїдозу, бронхіальної астми і 

потребує проведення досить складних додаткових лабораторних (насамперед 

імунологічних) та інструментальних досліджень хворих з метою постановки 

правильного діагнозу. 

Проблема патогенезу, діагностики і лікування екзогенного алергіч-

ного альвеоліту за останні декілька десятиліть стала особливо актуальною і 

набула соціально-економічного значення. 

На сьогодні уже відомі етіологічні чинники цього захворювання, 

проте патогенетичні механізми його розвитку до кінця не вивчені. Не з'ясо-

вані питання, які пов’язані з процесами пероксидації ліпідів і станом АОС в 

нирках, наднирниках, легенях і в крові в ранні (на 14, 24 доби) та в пізні (на 

34 і 44 доби) періоди розвитку експериментального АА. 

Перспективним напрямком у плані корекції порушень процесів 

прооксидантної і антиоксидантної систем при алергічному альвеоліті є вико-

ристання антиоксиданта тіотріазоліна. 

Досліджуваний середник тіотріазолін виробляється АТ “Галич-

фарм” у місті Львові. Він є гепато- і кардіопротектором. Його фармакологіч-
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на дія зумовлена: антиішемічними, мембраностабілізуючими, антиоксидант-

ними і імуномодулюючими властивостями [32, 184]. 

Жодної наукової праці у доступній нам літературі не знайдено з 

цього приводу. 

Тому метою нашого дослідження було з’ясування особливостей 

змін функціонального стану прооксидантної і антиоксидантної систем в ле-

геневій, нирковій, наднирниковій тканинах та імунологічної реактивності в 

динаміці розвитку експериментального алергічного альвеоліту та вивчення 

впливу на них тіотріазоліну. Відповідно до мети було поставлено та виріше-

но шість завдань дослідження: 

1. Вивчити вміст продуктів перекисного окислення ліпідів (ПОЛ) 

і активність ферментів антиоксидантної системи (АОС) в нирковій тканині в 

динаміці розвитку експериментального алергічного альвеоліту (АА). 

2. Дослідити зміну показників пероксидації ліпідів і активність 

ферментів антиоксидантного захисту в наднирниках на 14-у, 24-у, 34-у і 44-у 

доби цієї експериментальної моделі хвороби. 

3. З’ясувати рівень ферментативної активності АОС та показників 

ПОЛ у крові в динаміці цієї імунокомплексної патології. 

4. Визначити особливості пероксидації ліпідів і антирадикального 

захисту в легенях в різні періоди формування алергічного альвеоліту. 

5. Оцінити функціональний стан клітинного та гуморального іму-

нітету в крові в різні етапи формування експериментального АА. 

6. Встановити можливість корекції виявлених порушень ПОЛ і 

стану АОС в легенях, нирках, наднирниках, крові, показників імунної систе-

ми антиоксидантом тіотріазоліном при цій імунокомплексній патології. 

Предметом дослідження були показники процесів перекисного оки-

слення ліпідів та активності ферментів антиоксидантної системи в нирках, 

наднирниках, легенях, крові, неспецифічної резистентності організму, імуно-

логічної реактивності інтактних тварин і морських свинок з експерименталь-
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ним алергічним альвеолітом до та після корекції антиоксидантом тіотріазолі-

ном. 

Для виконання цього експериментального дослідження було вико-

ристано 180 морських свинок (самців), масою 180-230 г. 

Усі тварини розподіляли на шість груп:  

перша – контроль, інтактні (30) морські свинки;  

друга – морські свинки (30) з експериментальним АА (14-а доба від 

початку введення антигену), до лікування тіотріазоліном;  

третя – морські свинки (30) з експериментальним АА (24 доба від 

початку введення антигену), до лікування тіотріазоліном;  

четверта – морські свинки (30) з експериментальним АА (34-а доба 

від початку введення антигену), до лікування тіотріазоліном;  

п’ята – морські свинки (30) з експериментальним АА (44-а доба від 

початку введення антигену), до лікування тіотріазоліном; 

шоста – тварини (30) з експериментальним АА після лікування тіо-

тріазоліном у дозі 100 мг/кг маси впродовж 10 днів внутрішньом’язово. 

Виділяли два періоди розвитку експериментального АА: ранній, 

який включав групу тварин із АА на 14 і 24-і доби і пізній – морські свинки 

на 34-і і 44-і доби експерименту. 

Експериментальні втручання та евтаназія тварин проводилась із до-

триманням міжнародних принципів Європейської конвенції про захист хре-

бетних тварин, які використовуються для експериментальних наукових дос-

ліджень, ухвали Першого національного конгресу з біоетики. 

Слід зазначити, що виконана дисертація є фрагментом комплексної 

науково-дослідної роботи кафедри патологічної фізіології Львівського націо-

нального медичного університету імені Данила Галицького “Патофізіологічні 

механізми розвитку алергічних і запальних процесів на різних рівнях органі-

зації, особливості реактивності організму та їх фармакологічна корекції” (№ 

державної реєстрації 0106U012669). Дисертант є співвиконавцем. 
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Першим етапом нашої наукової роботи було дослідження функціо-

нального стану імунної системи при експериментальному алергічному альве-

оліті за допомогою показників гуморальної – ЦІК великих, середніх та малих 

розмірів, В-лімфоцитів та клітинної ланок імунітету – вміст Т-лімфоцитів у 

крові морських свинок в різні періоди його розвитку до та після лікування ті-

отріазоліном. 

Нами встановлено лише окремі зміни показників імунної системи у 

другої групи тварин у ранній період (на 14-у добу) АА, які стосувалися змін 

малих розмірів циркулюючих імунних комплексів та рівня В-лімфоцитів. 

Останні зростали (Р<0,05) а інші тести – ЦІК великих, середніх розмірів та 

вмісту Т-лімфоцитів у крові знаходилися на рівні контрольних величин 

(Р>0,05). Проводячи подальші дослідження у третьої групи морських свинок 

(на 24-у добу експерименту) встановлені більш суттєві зрушення імунної си-

стеми, які охоплювали усі досліджувані нами показники імунної системи за 

винятком великих ЦІК. Останні не виходили за рамки групи інтактних тва-

рин. Водночас спостерігалося незначне зниження вмісту Т-лімфоцитів та пі-

двищення рівня середніх і малих ЦІК (Р<0,05) та В-лімфоцитів (Р<0,05) у 

крові при експериментальному АА в порівнянні з контрольними показника-

ми. 

На 34-у добу експерименту встановлено подальше зниження рівня 

Т-лімфоцитів на (Р<0,05) та підвищення вмісту великих (Р<0,05), середніх 

(Р<0,05), малих ЦІК (Р<0,05) і В-лімфоцитів (Р<0,05) у крові проти показни-

ків контрольної групи тварин, що свідчить про зрушення функціонування 

імунної системи. 

Одержані суттєві достовірні порушення функціонального стану 

імунної системи (на 44-у добу) експерименту, які виражалися у зниженні по-

казників Т-лімфоцитів (Р<0,05) та підвищення рівня усіх розмірів ЦІК – ве-

ликих (Р<0,05), середніх (Р<0,05), малих (Р<0,05) і В-лімфоцитів (Р<0,05) у 

крові в порівнянні з контролем, що свідчить про стимуляцію гуморальної та 
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пригнічення клітинної ланок імунітету за умов формування експерименталь-

ного АА. 

Таким чином, як видно з одержаних даних, що найбільше зазнали 

змін малі, середні розміри ЦІК, які мають пряме патогенетичне відношення 

до імунокомплексного механізму пошкодження тканин. 

Це дає можливість говорити про те, що очевидно одними з провід-

них механізмів розвитку алергічного альвеоліту є третій та четвертий типи 

алергічних реакцій, за  класифікацією  Кумбса і Джелла,  підтвердженням 

яких є встановлений факт підвищення рівня циркулюючих імунних комплек-

сів особливо середніх розмірів, які поступово зростали у крові із збільшен-

ням тривалості впливу антигенного фактора і як відомо з літератури, що вла-

сне вони мають найбільший пошкоджуючий вплив на організм, а також тому, 

що для моделювання АА використовувалась вакцина БЦЖ. 

З метою вивчення коригуючого впливу на порушені показники іму-

нної системи ми вперше при експериментальному АА застосовували імуно-

модулятор тіотріазолін. Результати досліджень показали, що під дією тіотріа-

золіну підвищується вміст Т-лімфоцитів (Р<0,05) та знижується рівень ЦІК 

малих (Р<0,05), середніх (Р<0,05), великих(Р<0,05) розмірів та В-лімфоцитів 

(Р<0,05) у крові в порівнянні з групою тварин, яким не вводили цей препарат 

за умов формування АА. 

З літератури відомо, що ряд авторів в клініці [101, 102, 146, 162, 

163, 227] отримали раніше аналогічні дані до наших у хворих на екзогенний 

алергічний альвеоліт. Зокрема показано зростання вмісту В-лімфоцитів, іму-

ноглобулінів А, М, G та зниження рівня Т-лімфоцитів, Т-хелперів і Т-

супресорів у крові хворих на ЕАА. Проте жодний із зазначених науковців не 

вивчав імунологічні показники в динаміці розвитку АА до і після викорис-

тання тіотріазоліну. 

Таким чином проведений нами аналіз одержаних результатів тре-

тього розділу дисертації, які стосувалися використання тіотріазоліну при АА 

можна стверджувати про те, що цей препарат має імунокоригуючий вплив на 
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показники імунної системи. Це проявлялось зниженням вмісту В-лімфоцитів 

і ЦІК та зростанням рівня Т-лімфоцитів у крові. 

Наступним розділом дисертаційної роботи було вивчення функціо-

нального стану прооксидантної і антиоксидантної систем у крові тварин в рі-

зні періоди експериментального АА за допомогою дослідження вмісту ДК, 

МДА, СОД і каталази до та після застосування антиоксиданта тіотріазоліну. 

Встановлено, що на 14-у добу АА показники прооксидантної і ан-

тиоксидантної систем не зазнавали достовірних змін (Р>0,05) в порівнянні з 

контролем. 

Далі виявлено, що на 24-у добу експерименту зростала лише актив-

ність ферментів АОС в крові – СОД (Р<0,05) і каталаза (Р<0,05), водночас ін-

тенсивність утворення продуктів ПОЛ не відрізнялася від фізіологічних 

умов. Лише в пізній період (34-а доба) АА спостерігалося збалансоване фун-

кціонування як прооксидантної так і антиоксидантної систем – зростання їх 

показників в крові в порівнянні з контролем. На 44-у добу експерименту від-

бувалося зрушення балансу між прооксидантної і антиоксидантною система-

ми у бік підвищення утворення продуктів ПОЛ та зниження активності фер-

ментів СОД і каталази у крові за умов розвитку АА. 

Результати дослідження показали, що після використання тіотріазо-

ліну знижується вміст ДК (Р<0,05) і МДА (Р<0,05) та підвищується актив-

ність СОД (Р<0,05) і каталази у крові в порівнянні з групою тварин, які не 

піддавалися впливу цього препарату, що свідчить про гальмівну дію його на 

утворення продуктів пероксидації ліпідів та стимулюючий вплив на актив-

ність ферментів АОС. 

Таким чином, вперше одержані нами результати цього розділу ро-

боти при експериментальному АА дозволяють зробити висновок про те, що 

тіотріазолін має коригуючий вплив на процеси пероксидації ліпідів і стан 

АОС в крові та доцільність його подальшого вивчення в пульмонологічних і 

алергологічних клініках. 
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Аналізуючи літературні дані з приводу застосування тіотріазоліну 

слід зазначити, що цей препарат широко використовується в кардіології при 

стенокардії, інфаркті міокарду, артеріальних гіпертензіях, серцевій аритмії, в 

гастроентерології – для лікування токсичних гепатитів, гепатозів. Він має 

дезінтоксикаційні і репаративні властивості [31, 32]. 

Наступний розділ нашої роботи був присвячений вивченню зру-

шень функціонального стану прооксидантної і антиоксидантної систем в ле-

генях на 14, 24, 34 і 44-і доби експериментального АА. 

Результати проведених досліджень показали, що у ранні періоди 

розвитку (на 14-у добу) АА посилено утворюються продукти ПОЛ та ак-

тивізуються процеси АОС в легеневій тканині морських свинок в порівнянні 

з контролем, що свідчить про стимуляцію процесів як прооксидантної так і 

антиоксидантної систем. 

Пізніше на 24-у і 34-у доби алергічного альвеоліту спостерігалося 

подальше підвищення рівня ДК (Р<0,05) і МДА (Р<0,05) та активності СОД 

(Р<0,05) і каталази (Р<0,05) у легенях тварин проти показників контрольних 

величин. 

Ці результати дослідження дають підставу думати про те, що в да-

ний період формування алергічного альвеоліту існує рівновага між проокси-

дантною і антиоксидантною системами. Отже, процес утворення продуктів 

ПОЛ урівноважується з процесом їх елімінації. 

Особливої уваги аналізу заслуговує п’ята група тварин (44-у добу) з 

експериментальним алергічним альвеолітом. Дослідження показали, що най-

вищий ступінь інтенсифікації процесів перекисного окислення ліпідів, які 

проявлялися зростанням вмісту ДК (Р<0,05) і МДА (Р<0,05) та суттєвим зни-

женням активності ферментів АОС особливо каталази (Р<0,05), і у меншій 

мірі супероксиддисмутази (Р<0,05) в порівнянні з показниками контрольної 

групи. 

Отже пізній період розвитку (44-а доба) АА характеризується по-

рушенням функціонального стану та рівноваги прооксидантної і антиоксида-
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нтної систем з переважанням процесів вільнорадикального окислення ліпідів 

та виснаженням ферментативної ланки антирадикального захисту. 

Використання препарату тіотріазоліну морським свинкам з експе-

риментальним АА призвело до зниження вмісту ДК (Р<0,05) і МДА (Р<0,05) 

та підвищення активності СОД (Р<0,05) і каталази (Р<0,05) в легенях 

(Р<0,05) в порівнянні з групою тварин, які не піддавалися дії цього препара-

ту, що свідчить про антиоксидантний, коригуючий вплив цього лікарського 

засобу на порушені процеси перекисного окислення ліпідів та стан фермен-

тативної активності антиоксидантної системи. У цьому контексті слід зазна-

чити (Волошин М.А., Візир В.А., Волошин І.М.) [32], що у механізмі антиок-

сидантного впливу тіотріазоліну можна виділяти наступне: зменшення кон-

центрації АФК, як супероксидрадикал і пероксинітрит, за рахунок, як прямої 

взаємодії так і гальмування шляхів їх утворення, тіотріазолін знижує ступінь 

окислювальної модифікації ряду білкових структур (антиоксидантних фер-

ментів, рецепторів, ферментів енергетичних реакцій, сприяє підсилення син-

тезу факторів, які підвищують стійкість клітин до екстремальних впливів – 

антиоксидантні ферменти, фактори транскрипції, білки транспортної систе-

ми). 

Аналізуючи власні результати та літературні дані науковців слід пі-

дкреслити, що перекисне окислення ліпідів є одним з універсальних механіз-

мів ушкодження тканин. Підвищення інтенсивності процесів ПОЛ – важли-

вий компонент ліпідного обміну, який впливає на різні ланки метаболізму. 

Швидкість перебігу вільнорадикальних процесів регулюється бага-

то компонентною системою антиоксидантного захисту [231, 232, 233]. 

Науковими працями Щепанського Ф.Й. [231, 232, 233] в експери-

менті при алергічному альвеоліті в інші від наших періодів розвитку його 

(30, 40 і 60 доби) встановлено підвищення окремих показників ПОЛ і ферме-

нтів АОС в легеневій тканині та зниження останніх на 60 добу експерименту. 

Використання антиоксиданта альфа-токоферолу ацетату для лікування тва-



 113 

рин з АА показано зниження вмісту у легенях ДК і МДА та зростання рівня 

СОД і каталази. 

Посилення процесів перекисного окислення ліпідів встановлено ба-

гатьма науковцями при бронхіальній астмі, пневмонії, захворюваннях серце-

во-судинної системи, як в клініці так і в експерименті [1, 6, 8, 27, 30, 34, 41, 

42, 46, 47, 51, 52, 53, 55,59, 90, 91, 94, 96, 98, 112, 118, 119, 126, 131] і доведе-

на їх участь в механізмах розвитку цих захворювань. 

У доступній нам літературі відсутні наукові публікації з досліджень 

процесів перекисного окислення ліпідів та стану активності ферментів анти-

оксидантної системи в нирках при алергічному альвеоліті в експерименті так 

і в клініці. Тому нами вперше були вибрані окремі показники, що висвітлені 

в шостому розділі дисертації, які характеризують функціональний стан проо-

ксидантної системами – дієнові кон’югати і малоновий діальдегід та антиок-

сидантної системи – активність каталази і СОД в нирках морських свинок 

при цій імунокомплексній патології в різні періоди її розвитку до та після лі-

кування препаратом тіотріазоліном. 

Проведені експериментальні дослідження показали, що у ранні те-

рміни (14-а доба) формування АА вміст ДК і МДА та активність ферментів 

СОД і каталази у нирках морських свинок знаходився на рівні групи інтакт-

них тварин (Р>0,05). 

Пізніше на 24-у добу модельного процесу окремі показники проок-

сидантної і антиоксидантної систем в нирках зокрема МДА (Р<0,05) і актив-

ність СОД (Р<0,05) зростали, а інші – ДК (Р>0,05) і каталаза (Р>0,05) не від-

різнялися від тестів контрольних величин. 

При алергічному альвеоліті (на 34-у добу) спостерігалося інтенсив-

не утворення продуктів ПОЛ та активізація ферментів АОС – зростав вміст 

ДК (Р<0,05) і МДА (Р<0,05) та активність СОД (Р<0,05) і каталази (Р<0,05) в 

нирках морських свинок в порівнянні з контролем, що свідчить про стимуля-

цію, як процесів пероксидації ліпідів так і ферментативної активності анти-

радикального захисту. 
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У пізній період розвитку цієї експериментальної моделі хвороби (на 

44-у добу) встановлено подальше нагромадження продуктів ПОЛ та пригні-

чення активності ферментів антиоксидантного захисту в нирках тварин – 

проти показників контролю. 

Аналізуючи результати цього розділу роботи, можна стверджувати, 

що різні періоди формування АА суттєво впливають на показники вільнора-

дикального окислення ліпідів та ферментативну активність АОС, які були 

найбільше виражені на 44-у добу експериментального алергічного альвеолі-

ту, що вказує на порушення функціонального стану прооксидантної і антиок-

сидантної систем у нирках та нездатність АОС особливо цей в період утилі-

зувати нагромадженні продукти ПОЛ. 

Після 10-денного використання тіотріазоліну тваринам з АА вияв-

лено гальмування утворення продуктів ПОЛ та підвищення активності фер-

ментів АОС, що дає підставу стверджувати про його позитивний коригуючий 

вплив на порушені процеси вільнорадикального окислення ліпідів і антира-

дикального захисту. В контексті з цим слід зазначити, що тіотріазолін має 

антиоксидантні, мембраностабілізуючі, протиішемічні, протизапальні, іму-

номодулюючі, анаболітичні та противірусні властивості і широко використо-

вується в кардіології, гастроентерології, неврології та хірургії (Савустьянен-

ко А.В. [184]; Пороховська Н.В.) [151, 152, 153, 154]. 

Особливої уваги заслуговують дослідження сьомого розділу дисер-

тації, які присвячені вперше вивченню зрушень функціонального стану проо-

ксидантної та антиоксидантної систем в наднирниках тварин в різні періоди 

розвитку алергічного альвеоліту та впливу на них тіотріазоліну. 

Встановлено, що показники пероксидації ліпідів – ДК і МДА та ак-

тивності АОС – каталази і СОД в наднирниках на 14-у добу алергічного аль-

веоліту не відрізнялися від тестів контрольних величин. 

Пізніше на 24-у добу експерименту зазнавала змін лише активність 

СОД (Р<0,05), яка зростала в наднирниках морських свинок, а інші показни-

ки ДК, МДА і каталаза (Р>0,05) знаходилися на рівні групи інтактних тварин. 
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У четвертої групи морських свинок (на 34-у добу) експерименту 

спостерігалося інтенсивне утворення продуктів ПОЛ – зростання вмісту ДК 

(Р<0,05) і МДА (Р<0,05) та підвищення активності АОС – каталази (Р<0,05) в 

наднирниках в порівнянні з контролем. Водночас активність іншого фермен-

ту – СОД не відрізнялася від показників здорових тварин (Р>0,05). 

На пізніх етапах розвитку (44-а доба) АА виявлено подальше на-

громадження продуктів пероксидації ліпідів. В цей же час активність ферме-

нтів антиоксидантної системи набула зворотніх змін – рівень СОД (Р<0,05) і 

каталази (Р<0,05) в наднирниках знижувався в порівнянні з контролем, що 

свідчить про зрушення функціонального стану прооксидантної і антиоксида-

нтної систем та неспроможність останньої утилізувати надмірно накопичені 

продукти перекисного окислення ліпідів. 

У результаті застосування тіотріазоліну знизився вміст ДК (Р<0,05) 

і МДА (Р<0,05) та підвищилась активність СОД (Р<0,05) і каталази (Р<0,05) в 

наднирниках тварин з АА в порівнянні з групою морських свинок, які не під-

давалися впливу цього препарату. 

Отже, одержані результати дозволяють зробити висновок про те, що 

тіотріазолін має антиоксидантний ефект і коригує процеси перекисного оки-

слення ліпідів та стан активності ферментів антиоксидантної системи в над-

нирниках за умов розвитку АА. 

Дані літератури (Мазур И.А., Волошин Н.А., Чекман И.С.) [111] 

свідчать про те, що тіотріазолін є класичним антиоксидантом, який ефектив-

но впливає на енергетичний обмін в міокарді, знижує його потребу в кисні, 

стабілізує цитоплазматичну мембрану, викликає антиаритмічні та анаболіти-

чні ефекти. Він також здатний ефективно коригувати дизкоординовані зміни 

у функціонуванні циклу Кребса, які виникають в умовах тканинної гіпоксії. 

Таким чином, проведені комплексні біохімічні та імунологічні дос-

лідження показників перекисного окислення ліпідів і антиоксидантної систем 

в легенях, нирках, наднирниках та клітинного і гуморального імунітету в 

крові інтактних морських свинок та у тварин з АА в різні періоди його фор-
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мування до та після використання антиоксиданту тіотріазоліну показали, що 

нижче зазначені тести – ЦІК, Т, В-лімфоцити, ДК, МДА, СОД, КТ, мають 

важливе значення для характеристики процесів ПОЛ та АОС, перебігу, про-

гнозу та активності алергічного процесу, патогенезу, діагностики і лікування 

алергічного альвеоліту. 

Одержаний фактичний матеріал дисертаційної роботи дав можли-

вість розширити і поглибити існуючі уявлення про патогенез, удосконалити 

діагностику та лікування АА за допомогою визначення показників імунної 

системи – Т і В-лімфоцитів, ЦІК та здійснити корекцію процесів пероксидації 

ліпідів і активності ферментів АОС в легенях, нирках, наднирниках, крові за 

допомогою антиоксиданту тіотріазоліну. 

Отже, викладене вище дозволяє зробити висновок про те, що пре-

парат тіотріазолін потребує проведення подальших як експериментальних 

так і клінічних досліджень з метою виявлення його антиоксидантного і іму-

нокоригуючого впливу і можливого використання у клініці внутрішніх хво-

роб для пацієнтів з ЕАА. 
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ВИСНОВКИ 

У дисертаційній роботі наведені нові теоретичні узагальнення ре-

зультатів дослідження особливостей процесів перекисного окислення ліпідів 

та активності ферментів антиоксидантного захисту в легеневій, нирковій та 

наднирникових тканинах, імунологічної реактивності в різні, особливо ранні 

періоди розвитку експериментального алергічного альвеоліту. Запропоновані 

нові підходи щодо корекції метаболічних порушень, які зумовлені експери-

ментальним алергічним альвеолітом за допомогою тіотріазоліну. 

1. Розвиток експериментального алергічного альвеоліту (на 14-у, 

24-у доби) характеризувався поступовим нагромадженням продуктів перок-

сидації ліпідів – зростанням дієнових кон’югатів відповідно на 28,7 % 

(Р<0,05) і на 33,0 % (Р<0,05) та малонового діальдегіду на 36,6 % (Р<0,05) і 

на 41,2 % (Р<0,05) і компенсаторним підвищенням активності ферментів ан-

тиоксидантного захисту – показників каталази відповідно на 35,0 % (Р<0,05) і 

на 35,2 (Р<0,05) та супероксиддисмутази в легенях на 24,1 % (Р<0,05) і на 

35,8 % (Р<0,05). 

2. Пізній період (34-а доба) алергічного альвеоліту проявлявся сут-

тєвим зростанням вмісту дієнових кон’югатів на 70,0 % (Р<0,05) і малоново-

го діальдегіду на 47,7 % (Р<0,05) та зниженням активності каталази на 32,3 % 

(Р<0,05) в легенях на 44-у добу експерименту. 

3. Експериментальний алергічний альвеоліт супроводжується ак-

тивізацією процесів перекисного окислення ліпідів – зростанням дієнових 

кон’югатів на 73,5 % (Р<0,05) і малонового діальдегіду на 49 % (Р<0,05) (на 

34-у добу) з подальшим їх підвищенням та ферментативної активності анти-

оксидантної системи (на 24-у і 34-у доби) і незначним зниженням показників 

супероксиддисмутази у крові на 14,1 % (Р<0,05) в пізній період його форму-

вання (на 44-у добу). 

4. Ранній період (14-а доба) цієї експериментальної моделі хворо-

би не позначився на зміні показників перекисного окислення ліпідів та стану 

ферментів антиоксидантного захисту у нирках морських свинок; пізніше на 
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24-у добу зростали рівень малонового діальдегіду на 11,0 % (Р<0,05) та акти-

вність супероксиддисмутази на 31,3 % (Р<0,05); згодом (на 34-у добу) більше 

активізувалися процеси пероксидації ліпідів та ферментативна активність ан-

тиоксидантної системи; пізній період (44-а доба) проявлявся подальшим під-

вищенням показників перекисного окислення ліпідів та суттєвим зниженням 

активності супероксиддисмутази на 18,2 % (Р<0,05) і каталази на 16,2 % 

(Р<0,05). 

5. Функціональний стан прооксидантної і антиоксидантної систем 

в наднирниках морських свинок за умови алергічного альвеоліту залежить 

від періодів його розвитку: ранній період (14 і 24-а доби) експерименту не 

впливає на процеси пероксидації ліпідів і стан антирадикального захисту за 

винятком активності супероксиддисмутази, яка помірно зростала на 35,1 % 

(Р<0,05) лише на 24-у добу; пізніше на 34-у добу спостерігається поступове 

підвищення вмісту продуктів перекисного окислення ліпідів та активності 

каталази на 59,0 %; пізній період (44-а доба) виражається виснаженням фер-

ментативної активності антиоксидантної системи у більшій мірі каталази на 

32,6 % (Р<0,05) ніж супероксиддисмутази, водночас продовжується нарос-

тання процесів пероксидації ліпідів. 

6. За умови експериментального алергічного альвеоліту в різні пе-

ріоди його формування, починаючи з раннього (на 14-у добу) встановлено 

зростання вмісту В-лімфоцитів на 15,0 % (Р<0,05) та (на 24-у добу) цирку-

люючих імунних комплексів малих і середніх розмірів відповідно на 43,3 % 

(Р<0,05) і 22,7 % (Р<0,05) та зниження рівня Т-лімфоцитів у крові на 15,1 % 

(Р<0,05), які були найбільше виражені у пізній період (на 44-у добу), що сві-

дчить про участь специфічних клітинних і гуморальних імунних механізмів у 

патогенезі цієї імунокомплексної патології. 

7. Використання тіотріазоліну спричиняє зниження вмісту дієно-

вих кон’югатів на 44,0 % (Р<0,05), малонового діальдегіду на 27,4 % 

(Р<0,05), В-лімфоцитів, циркулюючих імунних комплексів великих, середніх 

на 17,1 % (Р<0,05), малих розмірів на 27,7 % (Р<0,05) та зростання рівня Т-
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лімфоцитів на 11,6 % (Р<0,05), активності супероксиддисмутази на 94,9 % 

(Р<0,05) і каталази в крові, що підтверджує його антиоксидантну та імуномо-

дулюючу дію за умов експериментального алергічного альвеоліту. 
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