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Ïðèâåäåíû ðåçóëüòàòû äîêëèíè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ ñïåöèôè÷åñêîé ýôôåêòèâíîñòè

íîâîãî ìåòàáîëè÷åñêîãî êîððåêòîðà ñ ãåïàòîïðîòåêòèâíûìè ñâîéñòâàìè “Ðóíèõîë
®
” íà ìî-

äåëÿõ íåàëêîãîëüíîé æèðîâîé áîëåçíè ïå÷åíè ó ëàáîðàòîðíûõ êðûñ (228 ñàìöàõ-àëüáèíî-

ñàõ ñåðûõ êðûñ Âèñòàð ìàññîé 220 – 240 ã). Âûÿâëåíî ïîëîæèòåëüíîå âëèÿíèå íà êëþ÷å-

âûå âèäû îáìåíà, íàðóøåííûå ïðè ðàçâèòèè ìåòàáîëè÷åñêîãî ñèíäðîìà, à òàêæå ãåïàòîï-

ðîòåêòîðíûé ýôôåêò. Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ ñâèäåòåëüñòâóþò î âûñîêîé òåðàïåâòè÷å-

ñêîé ýôôåêòèâíîñòè è ïåðñïåêòèâíîñòè íîâîãî ëåêàðñòâåííîãî ñðåäñòâà íà îñíîâå ÿíòàð-

íîé êèñëîòû ïðè ìåòàáîëè÷åñêîì ñèíäðîìå ñ îðãàííûìè ïîðàæåíèÿìè.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: íåàëêîãîëüíàÿ æèðîâàÿ áîëåçíü ïå÷åíè; ñòåàòîãåïàòèò; ìåòàáîëè÷åñêèé

ñèíäðîì; ìåòàáîëè÷åñêèé êîððåêòîð; äèñëèïèäåìèÿ.

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Â êîíöå ïðîøëîãî ñòîëåòèÿ áûëà ïðåäëîæåíà êîíöåï-

öèÿ ìåòàáîëè÷åñêîãî ñèíäðîìà (ÌÑ) [14]. Áîëüíûå ñ ÌÑ

èìåþò ïîâûøåííûé ðèñê ðàçâèòèÿ îðãàííûõ ïîðàæåíèé:

ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ çàáîëåâàíèé (ÑÑÇ), íåàëêîãîëüíîé

æèðîâîé áîëåçíè ïå÷åíè (ÍÀÆÁÏ) è ñàõàðíîãî äèàáåòà

(ÑÄ) 2 òèïà [1]. Èñïîëüçîâàíèå ïîíÿòèÿ ÌÑ äàåò âîçìîæ-

íîñòü ïðîãíîçèðîâàòü óðîâåíü ðàñïðîñòðàíåííîñòè

ÍÀÆÁÏ, ÑÑÇ, ÑÄ 2 òèïà, ëåòàëüíîñòè âñëåäñòâèå îñëîæ-

íåíèé ïîðòàëüíîé ãèïåðòåíçèè ïðè ðàçâèòèè öèððîòè÷å-

ñêîé ñòàäèè ÍÀÆÁÏ, ðàçâèòèå ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ

ðèñêîâ íà ôîíå ÌÑ, èíâàëèäèçàöèþ ïðè ïðîãðåññèðîâà-

íèè ÑÄ 2 òèïà [9].

Ïîïóëÿöèîííûå è êëèíè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ óáåäè-

òåëüíî äîêàçàëè, ÷òî ÍÀÆÁÏ ÿâëÿåòñÿ ïðîÿâëåíèåì ìå-

òàáîëè÷åñêîãî ñèíäðîìà (ÌÑ) [10, 12]. Â ðÿäå ñëó÷àåâ

ÍÀÆÁÏ ÿâëÿåòñÿ ïåðâûì îðãàííûì ïîðàæåíèåì ïðè

ÌÑ, ÿâëÿÿñü ñåðüåçíûì ïðåäèêòîðîì ðàçâèòèÿ è ïðîãðåñ-

ñèðîâàíèÿ ÑÄ, êàðäèîâàñêóëÿðíîé ïàòîëîãèè, ñìåðò-

íîñòü îò êîòîðûõ çàíèìàåò ëèäèðóþùåå ìåñòî â ìèðå

[13].

Ïðîáëåìà íàðóøåíèé íåñêîëüêèõ âèäîâ îáìåíà ïðè

ÌÑ, ïðåâàëèðîâàíèå ïðîÿâëåíèé îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà

êàê òèïîâîãî ïàòîëîãè÷åñêîãî ïðîöåññà, ïîðàæåíèå êëþ-

÷åâîãî îáìåííîãî îðãàíà — ïå÷åíè — äèêòóåò íåîáõîäè-

ìîñòü îñìûñëåííîãî íàçíà÷åíèÿ ïàòîãåíåòè÷åñêè çíà÷è-

ìûõ ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ [3].

Âàæíåéøåé çàäà÷åé ôàðìàêîòåðàïèè ÌÑ ÿâëÿåòñÿ

ñíèæåíèå êàê êðàòêîñðî÷íîãî, òàê è äîëãîñðî÷íîãî èíäè-

âèäóàëüíîãî ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîãî ðèñêà [11]. Â íàñòîÿ-

ùåå âðåìÿ ñòàòèíû ÿâëÿþòñÿ îäíèìè èç îñíîâíûõ

ñðåäñòâ, ñíèæàþùèõ óðîâåíü îáùåãî õîëåñòåðèíà, õîëå-

ñòåðèíà ËÏÍÏ [15]. Èñõîäÿ èç îïðåäåëÿþùåé ðîëè èíñó-

ëèíîðåçèñòåíòíîñòè è ñîïóòñòâóþùåé åé ãèïåðèíñóëè-

íåìèè â ðàçâèòèè ÌÑ, îáîñíîâàíî íàçíà÷åíèå ïðåïàðà-

òîâ, âîññòàíàâëèâàþùèõ íîðìàëüíóþ ÷óâñòâèòåëüíîñòü

ê èíñóëèíó ïå÷åíè, æèðîâîé è ìûøå÷íîé òêàíè — áèãóà-

íèäîâ. Â òî æå âðåìÿ ïàöèåíòàì ñ ÌÑ è ïîðàæåíèåì îð-

ãàíîâ-ìèøåíåé (ïå÷åíü, ïî÷êè) ñ íàðóøåíèåì èõ ôóíê-

öèé ïðèìåíåíèå ïðåïàðàòîâ óêàçàííûõ ãðóïï èìååò îãðà-

íè÷åíèÿ.

Ðåçóëüòàòû êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ýôôåêòèâíî-

ñòè è áåçîïàñíîñòè ïðèìåíåíèÿ ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðà-

òîâ èç ãðóïïû ìåòàáîëè÷åñêèõ êîððåêòîðîâ íà îñíîâå ÿí-

òàðíîé êèñëîòû, îáëàäàþùèõ ãåïàòîïðîòåêòîðíîé è àí-

òèîêñèäàíòíîé íàïðàâëåííîñòüþ, äåìîíñòðèðóþò ïðå-

èìóùåñòâà, ïî ñðàâíåíèþ ñ òðàäèöèîííî ïðèìåíÿåìûìè

ãåïàòîïðîòåêòîðàìè, ó ïàöèåíòîâ ñ ÍÀÆÁÏ íà ôîíå ÌÑ

[4]. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ïðîäîëæàåò èçó÷àòüñÿ ïîòåíöèàë

ñóêöèíàòñîäåðæàùèõ ïðåïàðàòîâ â îòíîøåíèè àòåðîãå-

íåçà, âêëþ÷àÿ èõ âîçäåéñòâèå íà äèñëèïèäåìèþ, ñèñòåì-

íîå âîñïàëåíèå, ãåïàòîöåëëþëÿðíîå ïîâðåæäåíèå

[2, 5, 6].

Â ýòîé ñâÿçè ïðèâëåêàòåëåí ïîèñê åäèíîãî ïðåïàðàòà,

âîçäåéñòâóþùåãî íà êîìïëåêñ íàðóøåíèé, èìåþùèéñÿ ó

ïàöèåíòà ñ ÌÑ, ïîçâîëÿþùèé âîçäåéñòâîâàòü íà ôàêòî-

ðû ðèñêà, à òàêæå óëó÷øàòü ñîñòîÿíèå îðãàíîâ-ìèøåíåé.
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Öåëüþ íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ ÿâèëîñü èçó÷åíèå

ñïåöèôè÷åñêîé ýôôåêòèâíîñòè íîâîãî ìåòàáîëè÷åñêîãî

êîððåêòîðà íà îñíîâå ÿíòàðíîé êèñëîòû ñ ãåïàòîïðîòåê-

òîðíûìè ñâîéñòâàìè “Ðóíèõîë
®
” íà ìîäåëÿõ íåàëêîãîëü-

íîé æèðîâîé áîëåçíè ïå÷åíè ó ëàáîðàòîðíûõ êðûñ.

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Ïðåäñòàâëåíû ðåçóëüòàòû äîêëèíè÷åñêîãî èññëåäîâà-

íèÿ ýôôåêòèâíîñòè è áåçîïàñíîñòè ïðåïàðàòà “Ðóíè-

õîë
®
”. Ñîñòàâ ïðåïàðàòà â 1 òàáëåòêå. Àêòèâíîå âåùå-

ñòâî: ÿíòàðíàÿ êèñëîòà — 0,250 ã, ðèáîêñèí (èíîçèí) —

0,100 ã, òàóðèí — 0,050 ã, ìåòèîíèí — 0,050 ã. Âñïîìîãà-

òåëüíûå âåùåñòâà — 0,184 ã: êðàõìàë êàðòîôåëüíûé,

ïîâèäîí, öåëëþëîçà ìèêðîêðèñòàëëè÷åñêàÿ, êàëüöèÿ

ñòåàðàò, ãèïðîìåëëîçà, ïîëèñîðáàò-80. Êèøå÷íîðàñòâî-

ðèìàÿ îáîëî÷êà — 0,061 ã: ìåòàêðèëîâîé êèñëîòû è

ýòèëàêðèëàòà ñîïîëèìåð, òàëüê, òèòàíà äèîêñèä, òðè-

ýòèëöèòðàò, êðåìíèÿ äèîêñèä êîëëîèäíûé, íàòðèÿ ãèäðî-

êàðáîíàò, íàòðèÿ ëàóðèëñóëüôàò ïðîèçâîäñòâà ÎÎÎ

“ÍÒÔÔ “ÏÎËÈÑÀÍ” (Ðîññèÿ) íà ìîäåëÿõ ÍÀÆÁÏ ðàç-

ëè÷íîé ñòåïåíè òÿæåñòè ó ëàáîðàòîðíûõ êðûñ. Ýêñïåðè-

ìåíòàëüíàÿ ìîäåëü ðàçâèòèÿ ôðóêòîçîèíäóöèðîâàííîé

æèðîâîé äèñòðîôèè ïå÷åíè ðàçëè÷íîé ñòåïåíè òÿæåñòè ó

ñàìöîâ-àëüáèíîñîâ ñåðûõ êðûñ ïðåäóñìàòðèâàåò ðàçâè-

òèå ïàòîëîãèè ïå÷åíè (ñòåàòîçà ñ ïîñëåäóþùèì ïåðåõî-

äîì ê áîëåå òÿæåëîé ôîðìå — ñòåàòîãåïàòèòó) íà ôîíå

ïîÿâëÿþùèõñÿ â õîäå ýêñïåðèìåíòà íàðóøåíèé â êëþ÷å-

âûõ âèäàõ îáìåíà — ëèïèäíîì è óãëåâîäíîì (ìîäóëÿöèÿ

ìåòàáîëè÷åñêîãî ñèíäðîìà).

Èññëåäîâàíèå ïðîâåäåíî íà 228 ñàìöàõ-àëüáèíîñàõ

ñåðûõ êðûñ Âèñòàð ñ ìàññîé òåëà íà ìîìåíò âêëþ÷åíèÿ â

èññëåäîâàíèå 220 – 240 ã. (“Ðàïïîëîâî”, Ëåíèíãðàäñêàÿ

îáëàñòü). Ìîäåëèðîâàíèå ÍÀÆÁÏ âîñïðîèçâîäèëè ïî

ìåòîäèêå [8] â íàøåé ìîäèôèêàöèè [7]. Áûëî ñôîðìèðî-

âàíî 5 ýêñïåðèìåíòàëüíûõ ãðóïï: 1 ãðóïïà — “Êîí-

òðîëü” (n = 12) — èíòàêòíûå êðûñû, ó êîòîðûõ èññëåäî-

âàëè ïàðàìåòðû ñèñòåìû êðîâè è ìåòàáîëèçìà äëÿ

ðàñ÷åòà ôîíîâûõ, ðåôåðåíñíûõ çíà÷åíèé; 2 ãðóïïà —

“Ñòåàòîç ïå÷åíè” (n = 48) — êðûñû, ó êîòîðûõ â êà÷åñòâå

ïèòüåâîé âîäû íà âñåì ïðîòÿæåíèè ýêñïåðèìåíòà èñ-

ïîëüçîâàëè 10 % ðàñòâîð ôðóêòîçû; 3 ãðóïïà — “Ñòåàòî-

ãåïàòèò” (n = 48) — êðûñû, êîòîðûå íà âñåì ïðîòÿæåíèè

ýêñïåðèìåíòà â êà÷åñòâå êîðìà ïîëó÷àëè áðèêåòû, ñîäåð-

æàùèå êîìïîíåíòû â ñëåäóþùèõ ñîîòíîøåíèÿõ (ïî ìàñ-

ñå): 22 % áåëêà, 5 % æèâîòíîãî æèðà, 60 % ôðóêòîçû,

8 % öåëëþëîçû, 5 % ìèíåðàëüíûõ âåùåñòâ; 4 ãðóïïà —

“Ñòåàòîç ïå÷åíè + ðóíèõîë” (n = 60) — êðûñû, ó êîòîðûõ

ìîäåëèðîâàëè ðàçâèòèå ñòåàòîçà ïå÷åíè è ñ 28 ñóò îò íà-

÷àëà ýêñïåðèìåíòà åæåäíåâíî îäíîêðàòíî â òå÷åíèå 10

äíåé âíóòðèæåëóäî÷íî ââîäèëè ðóíèõîë â äîçå 200 ìã/êã;

5 ãðóïïà — “Ñòåàòîãåïàòèò + ðóíèõîë” (n = 60) — êðû-

ñû, ó êîòîðûõ ìîäåëèðîâàëè ðàçâèòèå ñòåàòîãåïàòèòà è ñ

28 ñóò îò íà÷àëà ýêñïåðèìåíòà åæåäíåâíî îäíîêðàòíî â

òå÷åíèå 10 äíåé âíóòðèæåëóäî÷íî ââîäèëè ðóíèõîë â

äîçå 200 ìã/êã.

Â ãðóïïå 1 âçÿòèå êðîâè ïðîèçâîäèëè â äåíü íà÷àëà

ýêñïåðèìåíòà. Â ãðóïïàõ 2 è 3 âçÿòèå êðîâè îñóùåñòâëÿ-

ëè íà 21, 28 è 37 ñóò îò íà÷àëà ýêñïåðèìåíòà. Ó æèâîò-

íûõ ãðóïï 4 è 5 âçÿòèå êðîâè îñóùåñòâëÿëè íà 1, 3, 5 è

10 ñóò ïîñëå íà÷àëà ââåäåíèÿ èññëåäóåìûõ ïðåïàðàòîâ.

Âçÿòèå êðîâè äëÿ èññëåäîâàíèé ñîãëàñíî ïðîòîêîëó îñó-

ùåñòâëÿëè ïóòåì òðàíñêóòàííîé ïóíêöèè ñåðäöà êðûñû

â âàêóóìíûå ñèñòåìû Monovette â îáúåìå 6 ìë. Ïîñëå

ïðîöåäóðû âçÿòèÿ êðîâè æèâîòíûõ ïîäâåðãàëè ýâòàíà-

çèè.

Ïðîâåäåíî èññëåäîâàíèå îñíîâíûõ áèîõèìè÷åñêèõ

ïîêàçàòåëåé â êðîâè: àëàíèíàìèíîòðàíñôåðàçû (ÀÑÒ),

àñïàðòàòàìèíîòðàíñôåðàçû (ÀÑÒ), îáùåãî áèëèðóáèíà,

ãëþêîçû, ëàêòàòäåãèäðîãåíàçû (ËÄÃ), ùåëî÷íîé ôîñôà-

òàçû (ÙÔ), îáùåãî õîëåñòåðèíà, òðèàöèëãëèöåðèäîâ

(ÒÀÃ). Ñîñòîÿíèå àíòèîêñèäàíòíîé ñèñòåìû êðîâè è èí-

òåíñèâíîñòü ïðîöåññîâ ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ

(ÏÎË) îöåíèâàëè ïî óðîâíþ êàòàëàçû (ÊÀÒ), ñóïåðîê-

14 Â. Â. Còåëüìàõ è äð.
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Ðèñ. 1. Ñîñòîÿíèå óãëåâîäíîãî îáìåíà ó ëàáîðàòîðíûõ êðûñ

(óðîâåíü ãëþêîçû â êðîâè, ììîëü/ë).

Çäåñü è íà ðèñ. 2 – 8:

* îòëè÷èÿ îò ãðóïïû “Êîíòðîëü” äîñòîâåðíû íà ïðèíÿòîì óðîâíå çíà÷è-

ìîñòè ( p < 0,05);

** îòëè÷èÿ îò ãðóïïû “Ñòåàòîãåïàòèò” äîñòîâåðíû íà ïðèíÿòîì óðîâíå

çíà÷èìîñòè ( p < 0,05);

*** îòëè÷èÿ îò ãðóïïû “Ñòåàòîç” äîñòîâåðíû íà ïðèíÿòîì óðîâíå çíà-

÷èìîñòè ( p < 0,05);

1 – èñõîäíî, 2 – áåç ëå÷åíèÿ, 3 – äî ëå÷åíèÿ, 4 – ïîñëå ëå÷åíèÿ.
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Ðèñ. 2. Ñîñòîÿíèå ëèïèäíîãî îáìåíà (îáùèé õîëåñòåðèí êðî-

âè, ììîëü/ë) ó ëàáîðàòîðíûõ êðûñ.



ñèääèñìóòàçû (ÑÎÄ), êîíöåíòðàöèè ìàëîíîâîãî äèàëü-

äåãèäà (ÌÄÀ) ïî ìåòîäó Â. Â. Òóðêèíà (1994).

Ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó ïðîâîäèëè ïðè ïîìîùè

ïàêåòà ïðîãðàìì SPSS. Ïðîâåðêó õàðàêòåðà ðàñïðåäåëå-

íèÿ äàííûõ ïðîâîäèëè ïóòåì ðàñ÷åòà êðèòåðèÿ Êîëìîãî-

ðîâà — Ñìèðíîâà. Ñðàâíåíèå ñðåäíèõ äàííûõ íåçàâèñè-

ìûõ âûáîðîê îñóùåñòâëÿëè ïðè ïîìîùè t-êðèòåðèÿ

Ñòüþäåíòà (ïðè íîðìàëüíîì õàðàêòåðå ðàñïðåäåëåíèÿ

âàðèàíò â âûáîðî÷íîé ñîâîêóïíîñòè) è U-êðèòåðèÿ Ìàí-

íà — Óèòíè (ïðè ðàñïðåäåëåíèè âàðèàíò â âûáîðî÷íîé

ñîâîêóïíîñòè, îòëè÷íîì îò íîðìàëüíîãî). Ñðàâíåíèå

ñðåäíèõ äàííûõ çàâèñèìûõ âûáîðîê ïðîèçâîäèëè ïðè

ïîìîùè îäíîôàêòîðíîãî äèñïåðñèîííîãî àíàëèçà

ANOVA (ïðè íîðìàëüíîì õàðàêòåðå ðàñïðåäåëåíèÿ âàðè-

àíò â âûáîðî÷íîé ñîâîêóïíîñòè) è �
2
-êðèòåðèÿ Ôðèäìà-

íà (ïðè ðàñïðåäåëåíèè âàðèàíò â âûáîðî÷íîé ñîâîêóïíî-

ñòè, îòëè÷íîì îò íîðìàëüíîãî). Äîñòîâåðíûì óðîâíåì

îòëè÷èé ïðèíèìàëè âåðîÿòíîñòü íå ìåíåå 95 %

( p < 0,05), ÷òî ÿâëÿåòñÿ ñòàíäàðòîì â ìåäèêî-áèîëîãè÷å-

ñêèõ èññëåäîâàíèÿõ.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Ïðè îöåíêå ýôôåêòèâíîñòè ïðåïàðàòà ðóíèõîë íà ìî-

äåëÿõ ÍÀÆÁÏ ðàçëè÷íîé ñòåïåíè òÿæåñòè ó ëàáîðàòîð-

íûõ êðûñ óñòàíîâëåíî âëèÿíèå ïðåïàðàòà íà êëþ÷åâûå

âèäû îáìåíà ïðè ðàçâèòèè ìåòàáîëè÷åñêîãî ñèíäðîìà, à

òàêæå íà ôóíêöèîíàëüíîå ñîñòîÿíèå ïå÷åíè.

Ïðèìåíåíèå èññëåäóåìîãî ïðåïàðàòà ó ëàáîðàòîðíûõ

êðûñ íà ôîíå ïðîãðåññèðóþùåãî ìåòàáîëè÷åñêîãî ñèí-

äðîìà è ðàçâèâàþùåãîñÿ íà ýòîì ôîíå ÍÀÆÁÏ ïðåäó-

ïðåæäàëî ðàçâèòèå íàðóøåíèé óãëåâîäíîãî îáìåíà. Â

ãðóïïå “Ñòåàòîãåïàòèò + ðóíèõîë” ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷è-

ìûõ îòëè÷èé ïî ñîäåðæàíèþ ãëþêîçû â êðîâè ïîäîïûò-

íûõ æèâîòíûõ, ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíûìè çíà÷åíèÿ-

ìè, íå óñòàíîâëåíî íà âñåì ïðîòÿæåíèè ïåðèîäà íàáëþ-

äåíèé ( p > 0,05) (ðèñ. 1). Â òî æå âðåìÿ â ãðóïïå íåëå÷åí-

íûõ æèâîòíûõ ðåãèñòðèðîâàëè ãèïåðãëèêåìèþ.

Óñòàíîâëåíî ïîëîæèòåëüíîå âëèÿíèå ïðåïàðàòà íà ëè-

ïèäíûé îáìåí (ïî óðîâíþ îáùåãî õîëåñòåðèíà, òðèà-

öèëãëèöåðèäîâ). Òàê, â õîäå ýêñïåðèìåíòà ó ïîäîïûòíûõ

æèâîòíûõ ïî ìåðå ïðîãðåññèðîâàíèÿ ÍÀÆÁÏ îò ñòåàòî-

çà ê ñòåàòîãåïàòèòó íàáëþäàëîñü óõóäøåíèå ïîêàçàòåëåé

ëèïèäíîãî îáìåíà, ðàçâèòèå àòåðîãåííîé äèñëèïèäåìèè.

Ïðåïàðàò ðóíèõîë ïðåäóïðåæäàë ðàçâèòèå äèñëèïèäå-

ìèè ó êðûñ â ýêñïåðèìåíòàëüíîé ìîäåëè ÍÀÆÁÏ, ñïî-

ñîáñòâîâàë óëó÷øåíèþ ïîêàçàòåëåé ëèïèäíîãî îáìåíà íà

ñòàäèè ñòåàòîçà ïå÷åíè (ïî óðîâíþ îáùåãî õîëåñòåðèíà:

ñíèæåíèå ñ (3,6 � 0,28) äî (3,3 � 0,09) ììîëü/ë, òðèãëèöå-

ðèäîâ: ñíèæåíèå ñ (2,4 � 0,21) äî (2,0 � 0,10) ììîëü/ë,

p > 0,05) (ðèñ. 2, 3).

Íàçíà÷åíèåì ðóíèõîëà äîñòèãàëàñü ïðîôèëàêòèêà ãå-

ïàòîöåëëþëÿðíîãî ïîâðåæäåíèÿ ïðè ðàçâèòèè ÍÀÆÁÏ

íà ñòàäèè ñòåàòîçà ïå÷åíè ïðè ìåòàáîëè÷åñêîì ñèíäðîìå

ó ëàáîðàòîðíûõ êðûñ: ê îêîí÷àíèþ òåðàïèè (37 ñóò èñ-

ñëåäîâàíèÿ) â ãðóïïàõ æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ ïðåïàðàò,

ïîêàçàòåëè àêòèâíîñòè ÀËÒ è ÀÑÒ áûëè ñòàòèñòè÷åñêè

çíà÷èìî íèæå, ÷åì ó íåëå÷åííûõ êðûñ (ðèñ. 4). Íà ôîíå

ïðèìåíåíèÿ ðóíèõîëà àêòèâíîñòü òðàíñàìèíàç äîñòîâåð-

íî ñíèæàëàñü ïî îòíîøåíèþ ê òàêîâûì çíà÷åíèÿì ãðóï-

ïû “Ñòåàòîãåïàòèò”: íà ìîìåíò îêîí÷àíèÿ ïåðèîäà íà-

áëþäåíèé (37 ñóò): óðîâåíü ÀËÒ â ãðóïïå “Ñòåàòîãåïà-

òèò + ðóíèõîë” áûë íèæå â ñðåäíåì íà 12,6 ÅÄ/ë

(ð = 0,005) ïî ñðàâíåíèþ ñ àíàëîãè÷íûì ïîêàçàòåëåì â

ãðóïïå “Ñòåàòîãåïàòèò”; óðîâåíü ÀÑÒ áûë íèæå â ñðåä-

íåì íà 10,8 ÅÄ/ë (ð = 0,005) (ðèñ. 4).

Ïðèìåíåíèå ðóíèõîëà íà ñòàäèè ñòåàòîçà ó ëàáîðàòîð-

íûõ êðûñ ïðè ðàçâèòèè ÌÑ ïðåäóïðåæäàåò ðàçâèòèå

âíóòðèïå÷åíî÷íîãî õîëåñòàçà (ïî óðîâíþ ÙÔ), ñïîñîá-

ñòâóåò íîðìàëèçàöèè ïîêàçàòåëåé ïèãìåíòíîãî îáìåíà

(ïî óðîâíþ îáùåãî áèëèðóáèíà) (ðèñ. 5, 6). Èñïîëüçîâà-

íèå ðóíèõîëà íà ñòàäèè ñòåàòîãåïàòèòà ó ëàáîðàòîðíûõ

êðûñ ïðèâîäèëî ê óìåíüøåíèþ ïðîÿâëåíèé âíóòðèïå÷å-

íî÷íîãî õîëåñòàçà: óðîâåíü ÙÔ ó ëàáîðàòîðíûõ êðûñ

ñíèçèëñÿ ñ (380,2 � 6,03) äî (349,0 � 4,17) ÅÄ/ë, ð < 0,05

(ðèñ. 6); äîñòîâåðíî ñíèçèëñÿ óðîâåíü îáùåãî áèëèðóáè-

íà: íà ìîìåíò îêîí÷àíèÿ èññëåäîâàíèÿ (37 ñóò) ñîäåðæà-

íèå îáùåãî áèëèðóáèíà â êðîâè êðûñ ãðóïïû “Ñòåàòîãå-

ïàòèò + ðóíèõîë” áûëî â ñðåäíåì íà 12,6 ìêìîëü/ë íèæå,

Îöåíêà ñïåöèôè÷åñêîé ýôôåêòèâíîñòè íîâîãî ìåòàáîëè÷åñêîãî êîððåêòîðà 15
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Ãðóïïà èññëåäóåìûõ æèâîòíûõ

Ðèñ. 3. Ñîñòîÿíèå ëèïèäíîãî îáìåíà (òðèàöèëãëèöåðèäû,

ììîëü/ë) ó ëàáîðàòîðíûõ êðûñ.
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Ðèñ. 4. Ñèíäðîì öèòîëèçà (ÀËÒ, ÅÄ/ë) ó ëàáîðàòîðíûõ êðûñ.



÷åì â ãðóïïå “Ñòåàòîãåïàòèò”: (18,5 � 1,00) è (31,1 �

2,06) ìêìîëü/ë, ñîîòâåòñòâåííî, p = 0,003 (ðèñ. 5).

Èçó÷åíèå âûðàæåííîñòè ïðîöåññîâ ïåðåêèñíîãî îêèñ-

ëåíèÿ ëèïèäîâ (ïî óðîâíþ ÌÄÀ) è ñîïðÿæåííîé ñ íèìè

àíòèîêñèäàíòíîé íåäîñòàòî÷íîñòè (îöåíèâàåìîé ïî ôåð-

ìåíòàòèâíîìó çâåíó — ÊÀÒ) ïðè ðàçâèòèè ìåòàáîëè÷å-

ñêîãî ñèíäðîìà è ÍÀÆÁÏ ó ëàáîðàòîðíûõ êðûñ âûÿâèëî

îïðåäåëåííûå çàêîíîìåðíîñòè (ðèñ. 7). Óðîâåíü ÌÄÀ ñó-

ùåñòâåííî âîçðàñòàë ïðè ïðîãðåññèðîâàíèè ÍÀÆÁÏ íà

ôîíå ìåòàáîëè÷åñêîãî ñèíäðîìà. Ïðèìåíåíèå ðóíèõîëà

ñïîñîáñòâîâàëî ñíèæåíèþ àêòèâíîñòè ïåðåêèñíîãî îêèñ-

ëåíèÿ ëèïèäîâ (ïî óðîâíþ ÌÄÀ) ïðè ðàçâèòèè ìåòàáî-

ëè÷åñêîãî ñèíäðîìà è ÍÀÆÁÏ ó ëàáîðàòîðíûõ êðûñ (íà

ñòàäèè ñòåàòîçà óðîâåíü ÌÄÀ ñíèçèëñÿ ñ (15,7 � 0,72) äî

(13,0 � 0,22) ììîëü/ë, p < 0,05), ïðåäóïðåæäàëî ðàçâèòèå

àíòèîêñèäàíòíîé íåäîñòàòî÷íîñòè ó ëàáîðàòîðíûõ æè-

âîòíûõ (ðèñ. 7).

Ââåäåíèå æèâîòíûì ñî ñòåàòîçîì ïå÷åíè ðóíèõîëà

îêàçàëî ìÿãêèé êîððèãèðóþùèé ýôôåêò íà ñîñòîÿíèå

ôåðìåíòàòèâíîãî çâåíà àíòèîêñèäàíòíîé ñèñòåìû, ñïî-

ñîáñòâóþùèé âîññòàíîâëåíèþ àêòèâíîñòè ÑÎÄ äî çíà÷å-

íèé êîíòðîëüíîé ãðóïïû íà 37 ñóò èññëåäîâàíèÿ (îêîí÷à-

íèå êóðñà òåðàïèè). Ñîäåðæàíèå êàòàëàçû â êðîâè æèâîò-

íûõ ãðóïïû “Ñòåàòîç ïå÷åíè + ðóíèõîë” íà âñåì ïðîòÿ-

æåíèè èññëåäîâàíèÿ íàõîäèëîñü íà óðîâíå ãðóïïû

“Êîíòðîëü” è íå ïîäâåðãàëàñü âûðàæåííûì êîëåáàíèÿì

( ( )� 3

2
= 1,606, p = 0,633).

Ðàçâèòèå è ïðîãðåññèðîâàíèå ÍÀÆÁÏ íà ôîíå ÌÑ ó

ëàáîðàòîðíûõ æèâîòíûõ ñîïðîâîæäàëîñü ñíèæåíèåì

áåëêîâî-ñèíòåòè÷åñêîé ôóíêöèè ïå÷åíè. Ïðèìåíåíèå ðó-

íèõîëà ïðèâîäèëî ê âîññòàíîâëåíèþ ñèíòåçà áåëêà ïå÷å-

íüþ ó ëàáîðàòîðíûõ êðûñ ñ ÍÀÆÁÏ íà ñòàäèè ñòåàòîãå-

ïàòèòà, óðîâåíü îáùåãî áåëêà ïîâûñèëñÿ ñ (63,9 � 0,69)

äî (66,6 � 0,78) ã/ë, ð > 0,05 (ðèñ. 8).

Íà îñíîâàíèè èññëåäîâàíèÿ ñïåöèôè÷åñêîé ýôôåê-

òèâíîñòè íîâîãî ìåòàáîëè÷åñêîãî êîððåêòîðà ñ ãåïàòî-

ïðîòåêòîðíûìè ñâîéñòâàìè ðóíèõîë âûÿâëåí ðÿä ýôôåê-

òîâ ïðåïàðàòà, çàêëþ÷àþùèõñÿ â:

ñòàáèëèçàöèè óãëåâîäíîãî îáìåíà íà ñòàäèè ñòåàòîçà

ïå÷åíè, ñäåðæèâàíèè ïðîãðåññèðîâàíèÿ íàðóøåíèé â óã-

ëåâîäíîì îáìåíå íà ñòàäèè ñòåàòîãåïàòèòà ïðè ðàçâèòèè

ÌÑ;

ïðîôèëàêòèêå ðàçâèòèÿ àòåðîãåííîé äèñëèïèäåìèè,

óëó÷øåíèè ïîêàçàòåëåé ëèïèäíîãî îáìåíà (ïî óðîâíþ

îáùåãî õîëåñòåðèíà, òðèàöèëãëèöåðèäîâ) ïðè ÍÀÆÁÏ

íà ôîíå ÌÑ;

ïðîôèëàêòèêå ãåïàòîöåëëþëÿðíîãî ïîâðåæäåíèÿ ïðè

ðàçâèòèè ÌÑ è ÍÀÆÁÏ íà ñòàäèè ñòåàòîçà ïå÷åíè, à òàê-

æå ñíèæåíèè âûðàæåííîñòè ñèíäðîìà öèòîëèçà (ïî óðîâ-

íþ ÀËÒ, ÀÑÒ) ïðè ÍÀÆÁÏ íà ñòàäèè ñòåàòîãåïàòèòà;

óìåíüøåíèè ïðîÿâëåíèé âíóòðèïå÷åíî÷íîãî õîëåñòà-

çà (ïî óðîâíþ ÙÔ) ïðè ðàçâèòèè ÌÑ è ÍÀÆÁÏ;

ïîâûøåíèè áåëêîâî-ñèíòåòè÷åñêîé ôóíêöèè ïå÷åíè

(ïî óðîâíþ îáùåãî áåëêà) ïðè ðàçâèòèè ÌÑ è ÍÀÆÁÏ

íà ñòàäèè ñòåàòîãåïàòèòà;

ïðîôèëàêòèêè ïðîãðåññèðîâàíèÿ ïðîöåññîâ ïåðåêèñ-

íîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ (ïî óðîâíþ ÌÄÀ) ïðè ðàçâèòèè

ÌÑ è ÍÀÆÁÏ íà ñòàäèè ñòåàòîãåïàòèòà;

ïðîôèëàêòèêè ðàçâèòèÿ è ïðîãðåññèðîâàíèÿ àíòèîê-

ñèäàíòíîé íåäîñòàòî÷íîñòè (ôåðìåíòàòèâíîå çâåíî —

ÑÎÄ, ÊÀÒ) ïðè ðàçâèòèè ÌÑ.

Ýòî äèêòóåò íåîáõîäèìîñòü ïðîâåäåíèÿ êëèíè÷åñêèõ

èññëåäîâàíèé ïî èçó÷åíèþ áåçîïàñíîñòè è ýôôåêòèâíî-

ñòè ðóíèõîëà ïðè ÍÀÆÁÏ íà ôîíå ÌÑ.

ÂÛÂÎÄÛ

1. Ðóíèõîë (200 ìã/êã âíóòðèæåëóäî÷íî 10 äíåé), íà-

ðÿäó ñ ãåïàòîïðîòåêòîðíûì ýôôåêòîì, îêàçûâàåò ïîëî-

æèòåëüíîå âëèÿíèå íà êëþ÷åâûå âèäû îáìåíà, íàðóøåí-

íûå â óñëîâèÿõ èíñóëèíîðåçèñòåíòíîñòè è ðàçâèòèè ÌÑ.

2. Ìåòàáîëè÷åñêèé êîððåêòîð ñ ãåïàòîïðîòåêòîðíûìè

ñâîéñòâàìè ðóíèõîë ÿâëÿåòñÿ ïåðñïåêòèâíûì ïðåïàðà-

òîì äëÿ ëå÷åíèÿ è ïðîôèëàêòèêè ÌÑ ñ îðãàííûìè ïîðà-

æåíèÿìè.

ËÈÒÅÐÀÒÓÐÀ

1. Æèðîâîå ïåðåðîæäåíèå ïå÷åíè è èøåìè÷åñêàÿ áîëåçíü ñåð-

äöà. Ãåðèàòðè÷åñêèå àñïåêòû, Õîðîøèíèíà Ë. Ï. (ðåä.),

Ìîñêâà (2014).

16 Â. Â. Còåëüìàõ è äð.

1 1 12 2 3 4 3 4

Ê
î
í

ò
ð
î
ë
ü

Ñ
ò
å
à
ò
î
ç

Ñ
ò
å
à
ò
î
ã
å
ï

à
ò
è

ò

Ñ
ò
å
à
ò
î
ç

Ð
ó
í

è
õ
î
ë

®

Ñ
ò
å
à
ò
î
ã
å
ï

à
ò
è

ò

Ð
ó
í

è
õ
î
ë

®

ì
ì

î
ë
ü
/ë

Ãðóïïà èññëåäóåìûõ æèâîòíûõ

35

30

25

20

15

10

5

0

Ðèñ. 5. Óðîâåíü îáùåãî áèëèðóáèíà (ìêìîëü/ë) ó ëàáîðàòîð-

íûõ êðûñ.

1 1 12 2 3 4 3 4

Ê
î
í

ò
ð
î
ë
ü

Ñ
ò
å
à
ò
î
ç

Ñ
ò
å
à
ò
î
ã
å
ï

à
ò
è

ò

Ñ
ò
å
à
ò
î
ç

Ð
ó
í

è
õ
î
ë

®

Ñ
ò
å
à
ò
î
ã
å
ï

à
ò
è

ò

Ð
ó
í

è
õ
î
ë

®

380

360

340

320

300

Å
ä

/ë

Ãðóïïà èññëåäóåìûõ æèâîòíûõ

Ðèñ. 6. Ñèíäðîì õîëåñòàçà (ÙÔ, ÅÄ/ë) ó ëàáîðàòîðíûõ êðûñ.



2. Ì. Ã. Ðîìàíöîâ, Ä. Ñ. Ñóõàíîâ, À. Þ. Ïåòðîâ è äð., Ôóí-

äàì. èññëåä., 3, 131 – 142 (2011).

3. Â. Â. Ñòåëüìàõ, Â. Ê. Êîçëîâ, Â. Ã. Ðàä÷åíêî, À. Ñ. Íåêðàñî-

âà, Êëèí. ìåä., ¹ 6, 61 – 65 (2012).

4. Â. Â. Ñòåëüìàõ, Â. Ê. Êîçëîâ, Â. Ë. Áàðàíîâ è äð., Ìåä. àë-

ôàâèò. Ãàñòðîýíòåðîëîãèÿ, ¹ 1(2), 38 – 44 (2013).

5. Â. Â. Ñòåëüìàõ, Â. Ê. Êîçëîâ, Òåð. àðõèâ, 85(4), 71 – 76

(2013).

6. Ä. Ñ. Ñóõàíîâ, À. Þ. Ïåòðîâ, Ì. Ã. Ðîìàíöîâ è äð., Ôóí-

äàì. èññëåä., ¹ 5, 159 – 169 (2011).

7. À. Ï. Òðàøêîâ, À. Ã. Âàñèëüåâ, À. Ë. Êîâàëåíêî è äð., Ýêñ-

ïåðèì. è êëèí. ôàðìàêîë., 78(3), 17 – 21 (2015).

8. Z. Ackerman, M. Oron-Herman, M. Grozovski, et al., Hyper-

tension, ¹ 45, 1012 – 1018 (2005).

9. American Association for the study of liver disease, available

at: http: // hepar-sfgh-ucsf. edu. (2005).

10. S. Belentani, M. Marino, Ann Hepatol., 8 (suppl. 1), 4 – 8

(2009).

11. Ñholesterol Treatment Trialists (CTT) Colaboration, Efficacy

and safety of more intensive lowering of LDL cholesterol: a

meta-analysis of data from 170000 participants in 26

randomized trials, Lancet, 2010 (376), 1670 – 1681 (2010).

12. G. Marchesini, E. Bugianesi, G. Forlani, et al., Hepatol., 37(4),

917 – 923 (2003).

13. J. P. Ong, A. Pitts, Z. M. Younossi, J. Hepatol., 49(4),

608 – 612 (2008).

14. G. Reaven, Role of insulin resistance in human disease, Banting

lecture (1988).

15. Z. Reiner, A. L. Catapano, G. De Backer, et al., Eur Heart J.,

32(14), 1769 – 1818 (2011).

Ïîñòóïèëà 22.09.16

EXPERIMENTAL ASSESSMENT OF THE SPECIFIC EFFICIENCY OF NEW METABOLIC

DRUG RUNIKHOL ON MODELS OF NON-ALCOHOLIC FATTY LIVER DISEASE
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We present results of preclinical evaluation of the specific efficiency of new metabolic corrector runikhol on models of non-alcoholic fatty liver disease in labo-

ratory rats (228 albino males of gray Wistar rats weighing 220 – 240 g). The drug based on succinic acid positively influences the key types of metabolism im-

paired under conditions of development of the metabolic syndrome. Results of research testify to high efficiency and good prospects of using runikhol in the

treatment of metabolic syndrome accompanied by organ disorders.

Keywords: non-alcoholic fatty liver disease; steatohepatitis; metabolic syndrome; metabolic corrector; dyslipidemia.
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Ðèñ. 7. Óðîâåíü ÌÄÀ (ìîëü/ë) ó ëàáîðàòîðíûõ êðûñ.
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