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ВиВчення ВплиВу пРепАРАТу «АльцинАРА» 
нА МОРФОФунКцІОнАльний сТАн ВнуТРІшнІх 
ОРгАнІВ щуРІВ у субхРОнІчнОМу еКспеРиМенТІ

Представлені результати субхронічного впливу препарату «Альцинара» на морфофункціональні показ-
ники щурів. Показано, що застосування препарату «Альцинара» за умов вивчення підгострої токсичності 
не чинить значущих змін на показники масових коефіцієнтів внутрішніх органів, які на кінець дослідження 
знаходилися в межах фізіологічної норми та на рівні інтактних тварин. Результати морфологічного до-
слідження внутрішніх органів щурів після щоденного введення дослідного препарату «Альцинара» у дозах 
50, 100 та 500 мг/кг протягом 28 діб свідчать про відсутність токсичного впливу з боку даного засобу на 
морфофункціональний стан серцево-судинної, сечовидільної та гепато-біліарної систем. Отримані резуль-
тати свідчать про відсутність гепато-, кардіо- та нефротоксичної дії з боку дослідженого препарату і 
характеризують даний засіб як високо безпечний при тривалому застосуванні навіть у високих дозах.
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ВсТуп
Актуальною проблемою сучасної медичної та фар- 

мацевтичної галузі є виробництво якісних лікарсь- 
ких препаратів рослинного походження для задово- 
лення потреб населення нашої країни. Так, згідно з  
даними Всесвітньої організації охорони здоров’я (ВООЗ)  
майже 75 % усіх хворих доцільно лікувати препара-
тами рослинного походження, тому питанням роз-
ширення асортименту даних засобів та всебічного 
їх вивчення на сьогодні приділяється особлива ува-
га [1, 6, 12].

Для наповнення вітчизняного фармацевтично- 
го ринку доступними органопротекторами з полі- 
тропною фармакологічною дією науковцями ПАТ НВЦ  
«Борщагівський ХФЗ» було розроблено препарат «Аль- 
цинара», що розглядається як потенційний кардіо-, 
гепато-, нефропротекторний та гіполіпідемічний за- 
сіб. Препарат містить у своєму складі екстракт арти- 
шоку (ЕА) та порошок часнику. Даний засіб випуска- 
ється у таблетках, вкритих оболонкою, для перораль- 
ного застосування і має наступний склад (на 1 таб- 
летку): екстракт артишоку сухий – 100,00 мг; поро-
шок часнику (у перерахунку на аліцин) – 127,77 мг.

Метою даного дослідження стало морфофункціо- 
нальне вивчення субхронічного впливу препарату  
«Альцинара» у таблетках для перорального застосу- 
вання виробництва ПАТ НВЦ «Борщагівський ХФЗ».

МАТеРІАли ТА МеТОДи
Об’єктом досліджень був обраний препарат «Аль- 

цинара», оцінку субхронічного впливу якого було про- 
ведено згідно з методичними рекомендаціями з до-
клінічного вивчення лікарських засобів [4, 9].

Оцінку субхронічного впливу препарату «Альци- 
нара» було проведено при внутрішньошлунковому 
введенні на 50 білих нелінійних щурах обох статей 
масою 150-180 г, що були розподілені на 4 дослідні 
групи: 1 група – інтактний контроль (n = 20); 2 група –  
тварини, які отримували препарат «Альцинара» в дозі  
1/100 ЛД50 за сумою діючих речовин (n = 10); 3 група –  
тварини, які отримували препарат «Альцинара» в дозі  
1/50 ЛД50 за сумою діючих речовин (n = 10); 4 група –  
тварини, які отримували препарат «Альцинара» в дозі  
1/10 ЛД50 за сумою діючих речовин (n = 10). У раніше  
проведених дослідженнях при внутрішньошлунково- 
му введенні ЛД50 «Альцинари» склала > 5000 мг/кг 
за сумою діючих речовин.

Всіх щурів після загибелі піддавали розтину та 
проводили зважування внутрішніх органів (голов-
ного мозку, серця, нирок, печінки, селезінки) та ви-
значали їх масові коефіцієнти. Для мікроскопічного 
аналізу відбирали зразки серця, печінки, нирок, се-
лезінки, сенсомоторної зони кори головного мозку. 
Потім внутрішні органи піддавали фіксації у 10 % роз-
чині нейтрального формаліну та проводили їх мор-
фологічне дослідження загальноприйнятими мето-
дами світлової мікроскопії [2, 3, 7, 11].© Колектив авторів, 2015
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Статистичну обробку отриманих результатів про- 
водили методами варіаційної статистики з викори- 
станням t-критерію Стьюдента і непараметричних 
методів аналізу (Mann-Whitney U Test) за допомо-
гою комп’ютерних програм STATISTIСА 7.0, StatPlus 
2009 та MS Exсel 2007 [5, 8, 10] і представляли у ви-
гляді порівняльних таблиць із результатами різних 
груп.

РеЗульТАТи ТА Їх ОбгОВОРення
На 28 добу після виведення тварин із досліджен- 

ня було проведено макроскопічне дослідження ста-
ну внутрішніх органів щурів, в ході якого було ви-
значено масу внутрішніх органів щурів та розрахо-
вані їх масові коефіцієнти, числові показники яких 
наведені у таблиці.

Як свідчать результати дослідження, застосуван- 
ня препарату «Альцинара» за умов вивчення підгост- 
рої токсичності не чинить значущих змін на показ-
ники масових коефіцієнтів внутрішніх органів, які 
на кінець дослідження знаходилися в межах фізіо-
логічної норми та на рівні інтактних тварин.

У ході мікроскопічного дослідження структури 
внутрішніх органів інтактних щурів було виявлено 
морфологічну картину, що відповідає сучасним уяв-
ленням про гістологічну будову тих чи інших органів  
та тканин і не має ознак патологічних проявів (рис. 1).

Результати морфологічного вивчення внутріш-
ніх органів дослідних тварин свідчать, що після суб-
хронічної дії препарату «Альцинара» у дозі 50 мг/кг  
(рис. 2) такі внутрішні органи щурів як серце, нирки, 
печінка зберігають свою нормальну морфоструктуру.

Таблиця

МАсОВІ КОеФІцІЄнТи ВнуТРІшнІх ОРгАнІВ щуРІВ пІД ВплиВОМ субхРОнІчнОгО  
ВВеДення пРепАРАТу «АльцинАРА» нА 28 ДОбу ДОслІДЖення (n = 40)

Масовий коефіцієнт, % Інтактний контроль Альцинара, 50 мг/кг Альцинара, 100 мг/кг Альцинара, 500 мг/кг
Головний мозок 1,03 ± 0,03 1,08 ± 0,04 0,99 ± 0,04 1,04 ± 0,03
Серце 0,47 ± 0,02 0,46 ± 0,02 0,46 ± 0,02 0,45 ± 0,02
Нирка (права) 0,32 ± 0,01 0,34 ± 0,01 0,35 ± 0,01 0,33 ± 0,01
Селезінка 0,41 ± 0,01 0,43 ± 0,01 0,40 ± 0,01 0,39 ± 0,01
Печінка 3,76 ± 0,14 3,86 ± 0,12 3,74 ± 0,13 3,70 ± 0,13

Рис. 1. Морфоструктура внутрішніх органів інтактних щурів. 1.1. Морфоструктура міокарда.  
Нормальна синтиціальна структура серцевих м’язових волокон, подовжені нормохромні ядра.  

Гематоксилін-еозин. Зб. 250. 1.2. Морфоструктура печінки. Рисунок печінкової паренхіми  
у стані фізіологічної норми. Гематоксилін-еозин. Зб. 200. 1.3. Морфоструктура нирок.  
Нормальна цитоархітектоніка коркової речовини нирки. Гематоксилін-еозин. Зб. 250.

Рис. 2. Морфоструктура внутрішніх органів щурів під впливом препарату «Альцинара» у дозі 50 мг/кг.  
2.1. Морфоструктура міокарда. Незмінені серцеві м’язові волокна з ядрами, що чітко контуруються. 
Гематоксилін-еозин. Зб. 250. 2.2. Морфоструктура печінки. Портальний тракт нормальної будови,  

балочна структура гепатоцитів збережена. Гематоксилін-еозин. Зб. 200. 2.3. Морфоструктура нирок.  
Клубочки не змінені, епітелій канальців збережений. Гематоксилін-еозин. Зб. 200.
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Так, синтиціальна структура серцевих м’язів на 
жодному з мікропрепаратів не змінена. М’язові во-
локна не гіпертрофовані, не атрофічні, забарвлення 
тканини рівне. Самі волокна характеризуються не- 
зміненими тинкторіальними властивостями, чіткою  
структурою ядер. Міжволоконна строма представле- 
на невеликою кількістю пухкої сполучної тканини з  
помірною клітинною насиченістю, що відповідає ін-
тактним тваринам (рис. 2.1).

Печінка дослідних щурів за цитоархітектонікою  
клітин і радіальною спрямованістю пластинок відпо- 
відає інтактним тваринам. Балочний рисунок гепа-
тоцитів усередині часточок збережений, ступінь ви-
раженості анізонуклеозу на рівні інтактних тварин. 
Гепатоцити зберігають свою полігональну форму, од- 
норідне забарвлення цитоплазми, чітку структуру ядер.  
Мікроциркуляторні порушення не виявлені. Сину-
соїдальні капіляри не містять крові, помірно розши-
рені, зірчасті макрофагоцити в них не активовані 
(рис. 2.2).

При вивченні морфоструктури нирок ниркові 
тільця не змінені, рівень розпушування апікальних 
відділів нефроцитів проксимальних і дистальних ча- 
стин канальців нефронів у дослідних групах не пере- 
вищує інтактний рівень. Капілярні петлі в них вираз- 
ні, ступінь кровонаповнення їх помірна. Подекуди спо- 
стерігається помірне розширення сечового просто- 
ру, що не носить системного характеру. Базальні мем- 
брани капсули достатньо чітко контуруються. Щіль-
ність розташування ниркових клубочків у кірковій 
речовині відповідає інтактному контролю. Каналь-
цевий епітелій не змінений (рис. 2.3).

Субхронічне введення дослідного препарату у дозі  
100 мг/кг (рис. 3) не чинило морфологічно значимо- 
го впливу на гістоструктуру досліджуваних внутріш- 
ніх органів щурів.

Кардіоміоцити міокарда зрізані в різних напря- 
мах, вставні диски добре візуалізуються. Самі волокна  
характеризуються незміненими тинкторіальними вла- 
стивостями, чіткою структурою ядер. Міжволокне- 
ва строма представлена невеликою кількістю пухкої  

сполучної тканини з помірною клітинною насичені- 
стю. Капіляри не визначаються, елементи крові спо-
стерігаються в середніх і крупних судинах (рис. 3.1).

Досліджені мікропрепарати печінки за архітек-
тонікою часточок і радіальною спрямованістю плас-
тинок відповідає інтактному контролю. Гепатоцити 
зберігають свою полігональну форму, однорідне за- 
барвлення цитоплазми, чітку структуру ядер. Мікро- 
циркуляторні порушення не виявлені. Синусоїдаль-
ні капіляри не містять крові, помірно розширені, зір- 
часті макрофагоцити в них не активовані. Вміст дво- 
ядерних клітин візуально аналогічний групі інтакт- 
ного контролю (рис. 3.2).

У всіх щурів кіркові ниркові клубочки дещо ва- 
ріабельні за розмірами. Капілярні петлі в них вираз- 
ні, ступінь кровонаповнення помірний, сечовий про- 
стір звичайний. Базальні мембрани капсули чітко 
окреслені. Щільність розташування ниркових клу-
бочків у кірковій речовині відповідає інтактному 
контролю. Канальцевий епітелій практично не змі-
нений. Апікальні відділи цитоплазми епітеліоцитів 
проксимальних і дистальних частин канальців не-
фрону дещо розпушені, але відповідають інтактно-
му контролю (рис. 3.3).

Під впливом субхронічного введення «Альцина- 
ри» у дозі 500 мг/кг (рис. 4) на мікропрепаратах спо- 
стерігається морфологічна картина, аналогічна по- 
передній групі: всі досліджені внутрішні органи збе- 
рігають свою нормальну цитоархітектоніку.

Морфоструктура серцевих м’язів на жодному з  
мікропрепаратів не змінена. М’язові волокна не гі-
пертрофовані, не атрофічні, забарвлення тканини 
рівне (рис. 4.1).

Гістоструктура печінки не змінена, за цитоархі- 
тектонікою клітин і радіальною спрямованістю пла- 
стинок відповідає інтактним тваринам. Балочний ри- 
сунок гепатоцитів збережений, ступінь виразності 
анізонуклеозу незначний і може бути порівняний з 
інтактним контролем (рис. 4.2).

Ниркові тільця незмінені, рівень розпушування  
апікальних відділів нефроцитів проксимальних і ди- 

Рис. 3. Морфоструктура внутрішніх органів щурів під впливом препарату «Альцинара» у дозі 100 мг/кг.  
3.1. Морфоструктура міокарда. Нормальна гістоструктура серцевих м’язових волокон.  

Гематоксилін-еозин. Зб. 250. 3.2. Морфоструктура печінки. Портальний тракт і центральна вена 
нормальної будови, балочна орієнтація гепатоцитів збережена. Гематоксилін-еозин. Зб. 200.  

3.3. Морфоструктура нирок. Типова ділянка кори. Гістоструктура клубочкового  
і канальцевого апарату не порушена. Гематоксилін-еозин. Зб. 250.
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стальних частин канальців нефронів у досліджених 
групах не перевищував рівень інтактних тварин. Ка- 
пілярні петлі в них виразні, ступінь кровонаповнен-
ня їх помірний. Сечовий простір не розширений, від- 
повідає інтактному рівню. Базальні мембрани кап-
сули достатньо чітко контуруються. Щільність роз-
ташування ниркових клубочків у кірковій речовині 
відповідає інтактному контролю. Канальцевий епі-
телій не змінений (рис. 4.3).

Таким чином, результати морфологічного дослі- 
дження внутрішніх органів щурів після щоденного 
введення дослідного препарату «Альцинара» у до- 
зах 50, 100 та 500 мг/кг протягом 28 діб свідчать про  
відсутність токсичного впливу з боку даного засобу  
на морфофункціональний стан серцево-судинної,  
сечовидільної та гепатобіліарної систем. Отримані 
результати свідчать про відсутність гепато-, кардіо- 
та нефротоксичної дії з боку дослідженого препара-
ту і характеризують даний засіб як високо безпеч-
ний при курсовому застосуванні навіть у високих 
дозах.

ВиснОВКи
1. Під впливом препарату «Альцинара» при субхро- 

нічному введенні у всіх досліджуваних дозах не 
відбувається будь-яких значимих змін у морфо-
функціональному стані внутрішніх органів щу-
рів, що свідчить про відсутність кардіо-, гепато- 
та нефротоксичної дії.

2. Отримані дані дозволяють характеризувати да-
ний засіб як високо безпечний при тривалому 
застосуванні навіть у високих дозах.
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Рис. 4. Морфоструктура внутрішніх органів щурів під впливом препарату «Альцинара» у дозі 500 мг/кг.  
4.1. Морфоструктура міокарда. Незмінені серцеві м’язові волокна з ядрами, що чітко контуруються. 

Гематоксилін-еозин. Зб. 250. 4.2. Морфоструктура печінки. Нормальна цитоархітектоніка паренхіми 
печінки, балочна структура гепатоцитів добре виражена. Гематоксилін-еозин. Зб. 200.  

4.3. Морфоструктура нирок. Ділянка кіркової речовини. Клубочки не змінені,  
епітелій канальців збережений. Гематоксилін-еозин. Зб. 200.
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А. Таттис, и. А. Зупанец, с. К. шебеко, и. А. Отришко, е. Ф. гринцов
иЗучение Влияния пРепАРАТА «АльцинАРА» нА МОРФОФунКциОнАльнОе сОсТОяние 
ВнуТРенних ОРгАнОВ КРыс В субхРОничесКОМ эКспеРиМенТе

Представлены результаты субхронического воздействия препарата «Альцинара» на морфо-
функциональные показатели крыс. Показано, что применение препарата «Альцинара» при 
условии изучения подострой токсичности не оказывает значимых изменений на показатели 
массовых коэффициентов внутренних органов, которые к концу исследования находились в 
пределах физиологической нормы и на уровне интактных животных. Результаты морфологи-
ческого исследования внутренних органов крыс после ежедневного введения исследуемого 
препарата «Альцинара» в дозах 50, 100 и 500 мг/кг в течение 28 суток свидетельствуют об 
отсутствии токсического влияния со стороны данного средства на морфофункциональное со-
стояние сердечно-сосудистой, мочевыделительной и гепатобилиарной систем. Полученные 
результаты говорят об отсутствии гепато-, кардио- и нефротоксического действия со сторо-
ны исследуемого препарата и характеризуют данное средство как высоко безопасный при дли-
тельном применении даже в высоких дозах.
Ключевые слова: препарат; «Альцинара»; токсикологические свойства; субхроническая ток-
сичность; морфофункциональное состояние
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A. Tattis, I. A. Zupanets, S. K. Shebeko, I. A. Otrishko, Ie. F. Grintsov
INFLUENCE OF THE DRUG «ALTSINARA» ON MORPHOFUNCTIONAL STATE OF THE INTERNAL ORGANS  
OF RATS IN SUbCHRONIC ExPERIMENT

This article presents the results of subchronic influence of the drug «Altsinara» on morphofunctional 
parameters in rats. It is shown that the use of the drug during subchronic toxicity study has no significant 
changes in the rates of mass coefficients of internal organs, which by the end of the study were within 
the physiological range and at the level of intact animals. Results of morphological study of the inter-
nal organs of rats after a daily administration of the drug «Altsinara» in doses of 50, 100 and 500 mg/kg  
during 28 days showed no toxic effects to morphofunctional state of cardiovascular, urinary and bi-
liary systems. These results suggest the absence of hepato-, cardio- and nephrotoxic action of the 
drug and characterize this remedy as a highly safety at long-term use, even in high doses.
Key words: drug; «Altsinara»; toxicological properties; subchronic toxicity; morphofunctional state
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