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Ðåôåðàò. Ó ùóð³â, ï³ääàíèõ ä³¿ 24-ãîäèííîãî ³ìîá³ë³çàö³éíîãî ñòðåñó, â ñëèçîâ³é îáîëîíö³ øëóíêà 
óòâîðþþòüñÿ âèðàçêè, åðîç³¿ òà ìàñèâí³ êðîâîëèâè, ñóïðîâîäæóâàí³ ð³çêèì çðîñòàííÿì êîíöåíòðàö³¿ 
êîðòèçîëó â êðîâ³. Ìåëàí³í çàõèùàº ñëèçîâó îáîëîíêó øëóíêà â³ä ðîçâèòêó óðàæåíü, âèêëèêàíèõ 
ñòðåñîì, çíèæóþ÷è ïðè öüîìó â 1,81 ðàçà êîíöåíòðàö³þ êîðòèçîëó â êðîâ³. Çðîáëåíî âèñíîâîê, ùî 
ïàä³ííÿ ð³âíÿ êîðòèçîëó â êðîâ³ íà ôîí³ ä³¿ ìåëàí³íó º ðåçóëüòàòîì àêòèâíîãî âïëèâó ìåëàí³íó íà îäíó ç 
ëàíîê ìåõàí³çìó âèä³ëåííÿ êîðòèçîëó.

Âëèÿíèå ìåëàíèíà íà êîíöåíòðàöèþ êîðòèçîëà â êðîâè êðûñ ïðè óñëîâèè äåéñòâèÿ ñòðåññà. Ò.Ì. 
Ôàëàëååâà, Å.È. Öèðþê, Í.Â., ×èæàíñêàÿ, Â.Ï. Æàðîâà
Ðåôåðàò. Ó êðûñ ïîñëå âîçäåéñòâèÿ 24-÷àñîâîãî èììîáèëèçàöèîííîãî ñòðåññà â ñëèçèñòîé îáîëî÷êå 
æåëóäêà îáðàçóþòñÿ ÿçâû, ýðîçèè è ìàññèâíûå êðîâîèçëèÿíèÿ, ñîïðîâîæäàåìûå ðåçêèì âîçðàñòàíèåì 
êîíöåíòðàöèè êîðòèçîëà â êðîâè. Ìåëàíèí çàùèùàë ñëèçèñòóþ îáîëî÷êó æåëóäêà îò ðàçâèòèÿ 
ïîðàæåíèé, âûçâàííûõ ñòðåññîì, ïîíèæàÿ ïðè ýòîì â 1,81 ðàçà êîíöåíòðàöèþ êîðòèçîëà â êðîâè. Ñäåëàí 
âûâîä, ÷òî ïàäåíèå óðîâíÿ êîðòèçîëà â êðîâè íà ôîíå äåéñòâèÿ ìåëàíèíà ÿâëÿåòñÿ ðåçóëüòàòîì àêòèâíîãî 
âëèÿíèÿ ìåëàíèíà íà îäíî èç çâåíüåâ ìåõàíèçìà âûäåëåíèÿ êîðòèçîëà.

The influence of melanin on concentration of cortisol in the blood of the rats in conditions of stress añtion. 
T.M. Falalyeyeva, O.I. Tsyryuk, N.V. Chyzhanskaya, V.P. Zharova 
Àbstract. Immobilizational stress exposure time of which was 24 hour evoked in gastric mucosa of rats 
formation of ulcers, erosions and hemorrhages with simultaneous drastic increase of cortisol blood level. Melanin 
defended gastric mucosa against development of injuries evoked by stress and at the same time reduced cortisol 
blood level by 1,81 times. It was concluded that a decrease in cortisol blood level against a background of melanin 
action is the result of active influence of melanin on one of the links of mechanism of cortisol liberation. 
Key words: melanin, stress, gastric mucosa, injury, cortisol.

1. Âñòóï

Ñüîãîäí³ äëÿ ë³êóâàííÿ âèðàçêîâî¿ õâîðîáè øëóíêà òà äâàíàäöÿòèïàëî¿ êèøêè 
ðîçðîáëåí³ é øèðîêî âèêîðèñòîâóþòüñÿ äîñèòü åôåêòèâí³ ôàðìàêîëîã³÷í³ çàñîáè, àðñåíàë æå 
çàñîá³â äëÿ ïðîô³ëàêòèêè ðîçâèòêó òà ðåöèäèâ³â âèðàçêîâî¿ õâîðîáè îáìåæåíèé. Çâàæàþ÷è íà 
òå, ùî ÷àñòî ñòðåñ, ÿêèé ïîñò³éíî ñóïðîâîäæóº ëþäèíó â ñó÷àñíîìó ñóñï³ëüñòâ³, º ïóñêîâîþ 
ëàíêîþ ìåõàí³çìó ïàòîãåíåçó âèðàçêîâî¿ õâîðîáè, çóñèëëÿ áàãàòüîõ â÷åíèõ íàïðàâëåí³ íà 
äîñë³äæåííÿ ìåõàí³çìó ä³¿ ñòðåñó íà ãàñòðî-äóîäåíàëüíó ñëèçîâó òà ðîçðîáêó çàñîá³â 
ïðîô³ëàêòèêè ä³¿ ñòðåñó íà íå¿. Â³äîìî, ùî ñòðåñ õàðàêòåðèçóºòüñÿ àêòèâàö³ºþ ñèìïàòî-
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àäðåíàëîâî¿ ñèñòåìè, ÿêà âåäå äî çðîñòàííÿ â êðîâ³ ð³âíÿ «ãîðìîíó ñòðåñó» – êîðòèçîëó [12,16]. 
Äîâåäåíî ó÷àñòü êîðòèçîëó ó ôîðìóâàíí³ âèðàçîê øëóíêà ð³çíî¿ ́ åíåçè [2, 4, 11, 14, 17], â òîìó 
÷èñë³ âèêëèêàíèõ ñòðåñîì [6, 7, 13]. Àíàë³ç ñó÷àñíî¿ ë³òåðàòóðè òà íàø³ ïîïåðåäí³ äàí³ 
äîçâîëÿþòü ñòâåðäæóâàòè, ùî ìîæëèâèìè ïåðñïåêòèâíèìè çàñîáàìè ïðîô³ëàêòèêè ñòðåñîâèõ 
óðàæåíü ñëèçîâî¿ îáîëîíêè øëóíêà ³ äâàíàäöÿòèïàëî¿ êèøêè áóäóòü ðå÷îâèíè ïðèðîäíîãî 
ïîõîäæåííÿ íà îñíîâ³ ïîë³ôåíîëüíèõ ñïîëóê. Äî òàêèõ ðå÷îâèí íàëåæèòü ìåëàí³í, ÿêèé º 
ïðîäóêòîì æèòòºä³ÿëüíîñò³ äð³æäæåïîä³áíèõ ãðèá³â Nadsoniella nigra øòàì Õ-1. 

Ó çâ'ÿçêó ç öèì ìåòîþ íàøî¿ ðîáîòè áóëî äîñë³äèòè ð³âåíü êîðòèçîëó â êðîâ³ ùóð³â äî ³ 
ï³ñëÿ ñòðåñó íà ôîí³ ä³¿ ìåëàí³íó.

2. Îá'ºêò ³ ìåòîäè äîñë³äæåíü 

Äîñë³äæåííÿ ïðîâåäåíî íà á³ëèõ ñòàòåâîçð³ëèõ ùóðàõ-ñàìöÿõ. Ïîñòàíîâêà 
åêñïåðèìåíò³â â³äïîâ³äàëà íîðìàòèâàì Êîíâåíö³¿ ç á³îåòèêè Ðàäè ªâðîïè (1997 ðîêó), 
Õåëüñèíñüêî¿ äåêëàðàö³¿ Âñåñâ³òíüî¿ Ìåäè÷íî¿ Àñîö³àö³¿ (1996 ðîêó), ªâðîïåéñüêî¿ êîíâåíö³¿ 
ïðî çàõèñò õðåáåòíèõ òâàðèí, ÿê³ âèêîðèñòîâóþòüñÿ äëÿ åêñïåðèìåíòàëüíèõ òà ³íøèõ íàóêîâèõ 
ö³ëåé (Ñòðàñáóðã, 1985), çàãàëüíèì åòè÷íèì ïðèíöèïàì åêñïåðèìåíò³â íà òâàðèíàõ, óõâàëåíèõ 
Ïåðøèì íàö³îíàëüíèì êîíãðåñîì Óêðà¿íè ç á³îåòèêè (âåðåñåíü 2001 ðîêó), ³íøèì 
ì³æíàðîäíèì óãîäàì òà íàö³îíàëüíîìó çàêîíîäàâñòâó â ö³é ãàëóç³ [1, 5, 8, 9].

Òâàðèíè áóëè ðîçä³ëåí³ íà 3 ãðóïè ïî 6 ó êîæí³é. Çà äîáó äî ïî÷àòêó åêñïåðèìåíòó âñ³ 
ùóðè áóëè ïîçáàâëåí³ ¿æ³, àëå ìàëè â³ëüíèé äîñòóï äî âîäè. Òâàðèíè I ãðóïè ñëóãóâàëè 
³íòàêòíèì êîíòðîëåì. Çàá³ð êðîâ³ ó íèõ ðîáèëè ÷åðåç 24 ãîäèíè ãîëîäóâàííÿ. Ùóðè II òà III 
ãðóï áóëè ï³ääàí³ ä³¿ «ñîö³àëüíîãî ñòðåñó « (³ìîá³ë³çàö³éíèé ñòðåñ ó ìîäèô³êàö³¿ Ãðîéñìàíà ³ 
Êàðåâ³íî¿ [3]). Ïåðåä ïî÷àòêîì ä³¿ ñòðåñó ùóðàì II ãðóïè ïåðîðàëüíî ââîäèëè 0,9 ìë 
ô³ç³îëîã³÷íîãî ðîç÷èíó. Ùóðàì III ãðóïè ïåðîðàëüíî ââîäèëè ìåëàí³í ó äîç³ 5 ìã/êã, 
ðîç÷èíåíèé â 0,9 ìë ô³ç³îëîã³÷íîãî ðîç÷èíó. ×åðåç 24 ãîäèíè ùóð³â óìåðòâëÿëè ³ â³äáèðàëè 
êðîâ äëÿ âèçíà÷åííÿ ð³âíÿ êîðòèçîëó â êðîâ³. Ä³ñòàâàëè øëóíîê, ðîçð³çàëè éîãî ïî ìàë³é 
êðèâèçí³, âèâåðòàëè ñëèçîâîþ íàçîâí³, ðåòåëüíî ïðîìèâàþ÷è ôîñôàòíèì áóôåðîì PBS ïðè 
òåìïåðàòóð³ 4°Ñ. 

Ìåëàí³í, ÿêèé ìè âèêîðèñòàëè â íàøèõ äîñë³äæåííÿõ, º ïðîäóêòîì æèòòºä³ÿëüíîñò³ 
÷îðíèõ äð³æäæ³â Nadsoniella nigra øòàì Õ-1, âèñ³ÿíèõ ç âåðòèêàëüíèõ ñêåëü î. Ãàë³íäåç 
(Óêðà¿íñüêà àíòàðêòè÷íà ñòàíö³ÿ Àêàäåì³ê Âåðíàäñüêèé). Ìåëàí³í äàíîãî ïîõîäæåííÿ íà 95% 
ñêëàäàºòüñÿ ç ïîë³ôåíîëêàðáîíîâîãî êîìïëåêñó.

Êîíöåíòðàö³þ êîðòèçîëó â êðîâ³ âèçíà÷àëè ìåòîäîì òâåðäîôàçíîãî ³ìóíîôåðìåíòíîãî 
àíàë³çó ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ ³íòàêòíèõ ³ ï³ääîñë³äíèõ òâàðèí, çàñòîñîâóþ÷è íàáîðè ðåàêòèâ³â 
«Ñòåðî¿ä²ÔÀ-êîðòèçîë». Âðàõîâóþ÷è öèðêàäí³ ðèòìè âèä³ëåííÿ êîðòèçîëó â êðîâ [18], 
åêñïåðèìåíòè ðîçïî÷èíàëè é çàê³í÷óâàëè â îäèí ³ òîé æå ÷àñ, òîáòî çàá³ð êðîâ³ íà âèçíà÷åííÿ 
ð³âíÿ êîðòèçîëó â êðîâ³ ïðîâîäèëè â îäèí ³ òîé æå ÷àñ äîáè.

Ó çâ`ÿçêó ç íåâåëèêèì îá`ºìîì âèì³ðêè äëÿ ïåðåâ³ðêè ðîçïîä³ëó íà íîðìàëüí³ñòü áóëî 
çàñòîñîâàíî W òåñò Øàï³ðî–Ó¿ëêñîíà. Éìîâ³ðí³ñòü ïîõèáêè ïåðøîãî ðîäó á >0,05. Îñê³ëüêè 
íàø³ äàí³ âèÿâèëèñü íîðìàëüíî ðîçïîä³ëåíèìè, ïîð³âíÿííÿ âèá³ðîê ïðîâîäèëè çà äîïîìîãîþ 
t-êðèòåð³þ Ñòüþäåíòà. Äëÿ íàøèõ äàíèõ ìè ïðèéìàëè ð³âåíü çíà÷óùîñò³ ð <0,05.

3. Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåíü òà ¿õ îáãîâîðåííÿ 

Â ðåçóëüòàò³ ïðîâåäåíèõ äîñë³äæåíü âñòàíîâëåíî, ùî ó ùóð³â êîíòðîëüíî¿ ãðóïè â 
ñëèçîâ³é îáîëîíö³ øëóíêà óðàæåíü íå âèÿâëåíî. Ï³ñëÿ ä³¿ 24-ãîäèííîãî ñòðåñó â ñëèçîâ³é 
îáîëîíö³ øëóíêà ùóð³â óòâîðþâàëèñü âèðàçêè, åðîç³¿ òà ìàñèâí³ êðîâîâèëèâè (òàáë.1). 
Ââåäåííÿ ìåëàí³íó ùóðàì ïåðåä ïî÷àòêîì íàíåñåííÿ ñòðåñó ïîâí³ñòþ óñóâàëî óòâîðåííÿ 
âèðàçîê, ê³ëüê³ñòü åðîç³é â îäíîìó øëóíêó çìåíøóâàëîñü íà 78,3%, ê³ëüê³ñòü ìàñèâíèõ 
êðîâîâèëèâ³â – íà 67,9%.
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Ó êîíòðîëüí³é ãðóï³ ùóð³â êîíöåíòðàö³ÿ êîðòèçîëó â ñèðîâàòö³ êðîâ³ ñêëàäàëà 
20,46+0,58 íìîëü/ë (òàáë.2).

Òàáëèöÿ 1 
Âïëèâ ìåëàí³íó íà óðàæåííÿ â ñëèçîâ³é îáîëîíö³ øëóíêà ùóð³â,

âèêëèêàíèõ ³ìîá³ë³çàö³éíèì ñòðåñîì

Ïðèì³òêà: *** - p<0,001 ïî â³äíîøåííþ äî êîíòðîëþ, ## - p<0,01 ïî â³äíîøåííþ
äî ãðóïè ùóð³â, ÿêèì ïåðåä íàíåñåííÿì ñòðåñó ââîäèëè ô³ç³îëîã³÷íèé ðîç÷èí.

Ïðèì³òêà: ** - ð<0,01, *** - ð<0,001 â³äíîñíî ñòðåñó; n – ê³ëüê³ñòü òâàðèí.

Ï³ñëÿ 24-ãîäèííîãî ñòðåñó êîíöåíòðàö³ÿ êîðòèçîëó ð³çêî çðîñòàëà ³ ñêëàäàëà 
105,89+2,65 íìîëü/ë, ùî áóëî íà 417,5% á³ëüøå ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëåì. Ó ùóð³â III ãðóïè, ÿêèì 
ïåðåä íàíåñåííÿì ñòðåñó ââîäèëè ìåëàí³í, êîíöåíòðàö³ÿ êîðòèçîëó ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ ï³ñëÿ 
çàê³í÷åííÿ ä³¿ 24-ãîäèííîãî ñòðåñó ñêëàäàëà 67,66+3,25 íìîëü/ë, ùî áóëî íà 230,7% á³ëüøå, 
í³æ ó êîíòðîë³, àëå â 1,81 ðàçà ìåíøå, í³æ ó ùóð³â II ãðóïè, ÿêèì ïåðåä íàíåñåííÿì ñòðåñó 
ââîäèëè ô³ç³îëîã³÷íèé ðîç÷èí. 

Òàáëèöÿ 2 
Âïëèâ ìåëàí³íó íà êîíöåíòðàö³þ êîðòèçîëó â ñèðîâàòö³ êðîâ³, M+SD

Íà â³äì³íó â³ä Lechin òà ñï³âàâò. [15], ÿê³ ïîêàçàëè, ùî ó õâîðèõ ç âèðàçêîþ 
äâàíàäöÿòèïàëî¿ êèøêè ð³âåíü êîðòèçîëó â êðîâ³ ð³çêî çðîñòàº, à ï³ñëÿ ãîºííÿ âèðàçêîâîãî 
äåôåêòó ïîâåðòàºòüñÿ äî êîíòðîëüíèõ çíà÷åíü, â íàøèõ åêñïåðèìåíòàõ ìåëàí³í â 1,81 ðàçà 
çìåíøóâàâ ð³âåíü êîðòèçîëó â êðîâ³, ÿêèé ï³ä âïëèâîì ñòðåñó çðîñòàâ â 5,18 ðàçà. Çâàæàþ÷è íà 
òå, ùî ìåëàí³í íà 100% çàõèùàâ ñëèçîâó îáîëîíêó øëóíêà â³ä óòâîðåííÿ âèðàçîê òà ð³çêî 
çìåíøóâàâ óòâîðåííÿ åðîç³é òà ìàñèâíèõ êðîâîâèëèâ³â, ìè çðîáèëè âèñíîâîê, ùî ïàä³ííÿ 
ð³âíÿ êîðòèçîëó â êðîâ³ íà ôîí³ ä³¿ ìåëàí³íó º ðåçóëüòàòîì íå ãîºííÿ óðàæåíü, à àêòèâíîãî 
âïëèâó ìåëàí³íó íà îäíó ç ëàíîê ìåõàí³çìó âèä³ëåííÿ êîðòèçîëó. 

Öåé ìåõàí³çì ïîëÿãàº â òîìó, ùî áóäü-ÿêèé ô³ç³îëîã³÷íèé àáî åêçîãåííèé ñòðåñîâèé 
âïëèâ íà îðãàí³çì ñïðè÷èíÿº ñòèìóëÿö³þ âèä³ëåííÿ êîðòèêîòðîï³í-ðèë³çèíã-ãîðìîíó, ÿêèé 
ñåêðåòóºòüñÿ ïåðåâàæíî ïàðàâåíòðèêóëÿðíèìè ÿäðàìè ã³ïîòàëàìóñà ³ º ãîëîâíèì ðåãóëÿòîðîì 
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ñèíòåçó é ñåêðåö³¿ â àäåíîã³ïîô³ç³ àäðåíîêîðòèêîòðîïíîãî ãîðìîíó. Îñòàíí³é ñòèìóëþº 
âèä³ëåííÿ ãëþêîêîðòèêî¿ä³â (â òîìó ÷èñë³ êîðòèçîëó) ç êîðè íàäíèðíèê³â, ùî çàáåçïå÷óþòü 
àäàïòàö³þ îðãàí³çìó äî ñòðåñîâèõ ôàêòîð³â çîâí³øíüîãî ñåðåäîâèùà, ï³ä ÿêèìè ìè ðîçóì³ºìî 
âåñü êîìïëåêñ âïëèâ³â íà îðãàí³çì – â³ä ³íôåêö³éíèõ ³ òðàâìóþ÷èõ àãåíò³â äî åìîö³éíèõ 
ñòðåñ³â. 

Ðîáîòàìè îñòàíí³õ ðîê³â ïîêàçàíî, ùî ãëþêîêîðòèêî¿äè â ñóïðàô³ç³îëîã³÷íèõ äîçàõ 
çàõèùàþòü ñëèçîâó îáîëîíêó øëóíêà â³ä ñèëüíèõ óëüöåðîãåííèõ âïëèâ³â [10] ÷åðåç ìåõàí³çì 
ïîêðàùåííÿ ì³êðîöèðêóëÿö³¿ ó ñëèâîâ³é îáîðîíö³ øëóíêà. Òàêèì ÷èíîì, çìåíøåíèé ï³ä ä³ºþ 
ìåëàí³íó, àëå íå â³äíîâëåíèé äî êîíòðîëüíèõ âåëè÷èí ð³âåíü êîðòèçîëó â êðîâ³ º âàæëèâèì 
ôàêòîðîì, ùî çàáåçïå÷óº çàõèñò ñëèçîâî¿ îáîëîíêè øëóíêà â³ä ñòðåñîâèõ óðàæåíü.

4. Âèñíîâêè

Ó ùóð³â, ï³ääàíèõ ä³¿ 24-ãîäèííîãî ³ìîá³ë³çàö³éíîãî ñòðåñó, â ñëèçîâ³é îáîëîíö³ øëóíêà 
óòâîðþþòüñÿ âèðàçêè, åðîç³¿ òà ìàñèâí³ êðîâîëèâè, ñóïðîâîäæóâàí³ ð³çêèì çðîñòàííÿì 
êîíöåíòðàö³¿ êîðòèçîëó â êðîâ³. Ìåëàí³í çàõèùàº ñëèçîâó îáîëîíêó øëóíêà â³ä ðîçâèòêó 
óðàæåíü, âèêëèêàíèõ ñòðåñîì, çíèæóþ÷è ïðè öüîìó â 1,81 ðàçà êîíöåíòðàö³þ êîðòèçîëó â 
êðîâ³. Ïàä³ííÿ ð³âíÿ êîðòèçîëó â êðîâ³, âèêëèêàíå ìåëàí³íîì, º ðåçóëüòàòîì àêòèâíîãî âïëèâó 
ìåëàí³íó íà îäíó ç ëàíîê ìåõàí³çìó âèä³ëåííÿ êîðòèçîëó.
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