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ніж при нормативному. Встановлено зворотний кореляційний зв’язок між показником 

денситометрії  кісток та вмістом ЛФ  (rs = -0,63). Рівень сироваткового кальцію був найнижчим у 

дітей зі зниженою денситометрією (р < 0,05).  

Висновок. В патогенезі ГМС визначаються зміни в процесах фібробластоутворення, 

рівнях амінокислот, ферокінетичних показниках,  функціональному стані щитоподібної залози, що 

впливає на структуру органічного та мінерального матриксу кісткової тканини, дерегулює 

функцію  стромального мікрооточення кісткового мозку і лежить в основі механізмів  

лейкемогенезу. 

Ключові слова: діти, дисплазія сполучної тканини,  гіпермобільний синдром, гемопоез, 

амінокислоти, залізо, гормональна регуляція.  

 

 

УДК 615.9:616-056.5.001.8 

ДОСЛІДЖЕННЯ ВПЛИВУ ІОНІВ МІДІ ТА НІКЕЛЮ НА СТРУКТУРУ СПОЛУЧНОЇ 

ТКАНИНИ: МОДЕЛЮВАННЯ IN VITRO 
1Ворошилова Н.М., 1Кізім Я.В., 2Оберніхіна Н.В., 2Попович Т.В. 

1 ДУ «Інститут отоларингології ім. проф. О.С. Коломійченка НАМН України», Київ, Україна 
2 Національний медичний університет імені О.О. Богомольця, Київ, Україна 

 

Актуальність. Техногенне навантаження оточуючого середовища обумовлює зростання 

контактів живих організмів з різноманітними іонами важких металів. Вони відрізняються між 

собою за механізмами впливу на організм, здатністю до накопичення та тяжкістю спричинених 

ефектів. Один з таких механізмів пов’язаний зі здатністю іонів металів до комплексоутворення зі 

складовими біологічно активних молекул, в першу чергу – з білками. Це обумовлює денатурацію 

білків, порушує їх функціональну активність та веде до розвитку незбалансованої імунної 

відповіді на пошкоджені структури. Типовим прикладом подібного гаптенового впливу є нікель-

алергічний контактний дерматит. Подібну дію виявляють іони кобальту та хрому. Вони також 

утворюють стійкі комплекси з амінним азотом білка, причому за спільної дії виявляють 

виражений синергічний ефект. В останні роки дедалі більшої уваги зазнають гаптенові властивості 

іонів гадолінію, що застосовуються в якості речовин-контрастерів магнітної резонансної 

томографії. Їх побічним ефектом є розвиток фіброзу – розростання специфічної тканини, що 

суттєво відрізняється від нормальної. При цьому особливий інтерес викликає взаємодія іонів 

металу з основою сполучної тканини – колагеном та продуктами його деградації. Зокрема желатин 

є гетерогенною сумішшю білків молекулярною масою 20-40 кДа, що частково зберігають 

елементи структури тропоколагену і може слугувати зручним об’єктом для оцінки гаптенового 

впливу іонів металів. 

Ціль: дослідити вплив іонів міді та нікелю на структуру та агрегатний стан 

дестабілізованого продукту розщеплення колагену – желатину. Визначити структурну організацію 

утворених внаслідок цього впливу структур.  

Матеріали та методи. Дестабілізацію структури желатину проводили підвищенням 

температури в діапазоні рН 5,0-7,4. Такі значення обумовлено кислотністю людського поту (рН 

3,8-6,2), локальним закисленням тканин при запаленні (рН 5,39-6,5) та в міжклітинному просторі 

злоякісних пухлин (рН 6,2-6,9). Дослідження агрегативного впливу іонів металів на структуру 

білка проводили за загальною схемою, розробленою в нашій лабораторії. Досліджували вплив 

іонів міді та нікелю (концентрації 10-4, 10-5, 10-6, 10-7, 10-8 та 10-9 М), рН (значення 5,5, 6,0, 6,5, 7,0 

та 7,4) та температури. Кінцева концентрація білка становила 10 мг/мл. Отриманий таким чином 

набір інкубували в щільно закритому стані при 80оС протягом 36 годин. Осадження можливих 

мікро- та нанорозмірних білкових агрегатів проводили за допомогою розчина барвника Конго 

червоний з подальшою інкубацією за кімнатної температури. Мікроскопічні дослідження 

осаджених агрегатів проводили за допомогою мікроскопу Olympus BX53 (Японія) в світловому та 

поляризаційному режимах. 

Результати. Після проведеної температурної денатурації видимих агрегатів не виявлено, 

що не виключало їх утворення мікро- та нанорозмірних агрегатів, невидимих в розчині. Завдяки 

інкубації з Конго червоним протягом двох діб за кімнатної температури спостерігали утворення 

темно-червоних осадів. При цьому виявлено залежність характеру осадження як від рН, так і від 

природи іонів металів. За рН 6,0 утворення осадів відбувається лише за присутності іонів металів, 

а за рН 5,5 осадження відбувалось навіть за їх відсутності, що свідчить про рН-залежний характер 
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агрегаційного процесу. Виявлено виражену відміну між впливом іонів нікелю та міді за значень 

рН, наближених до фізіологічних. Як за рН 7,4, так і за рН 7,0 агрегація білка відбувалась лише за 

присутності іонів нікелю, тоді як ні в присутності іонів міді, ні за відсутності обох іонів агрегації 

не спостерігалось. Конго червоний ефективно осаджує мікро- та нанорозмірні білкові агрегати, 

причому в цьому відношенні іони нікелю істотно перевищують іони міді. Цим може бути й 

пояснено й формування алергії на нікель та нікель-вміщуючі сплави за відсутності алергічних 

ефектів міді. Отримані нами дані свідчать про істотну перевагу комплексоутворюючої дії іонів 

нікелю порівняно до іонів міді за значень рН, наближених до фізіологічних. Показано, що утворені 

агрегати мають виражену β-складчасту структуру. Це доведено утворенням з Конго червоним 

хромофорів, виявлених в світловій та поляризаційній мікроскопії. Тобто структурні перебудови 

денатурованих білків мають регулярний характер з вираженим спрямуванням в бік мінімалізації 

вільної енергії.  

Висновки. Показано, що дестабілізація білків сприяє утворенню ними стабільних β-

структурованих агрегатів. Провідним фактором, що обумовлює гаптенову дію іонів металів, 

виявляється їх комплексоутворюючі властивості. Важливе значення має порушення стабілізації 

структури білка, що може бути наслідком протеолітичного ушкодження, різноманітних 

параметаболічних процесів та закислення середовища. Це пояснює ускладнення, обумовлені 

застосуванням сполук гадолінію. Високі комплексоутворюючі властивості іонів спільно з 

локальним утворенням значних кількостей ушкодженого колагену та локальним закисленням 

середовища обумовлює накопичення контрастера саме в патологічній тканині. Ці ж властивості 

обумовлюють денатуруючий вплив гадолінію, що призводить до прогресуючого накопичення 

білкових агрегатів і, як наслідок, до розвитку фіброзу. Виявлені ефекти дозволяють пояснити 

алергійні ефекти виробів із нікелю та нікель-вміщуючих сплавів та відсутність таких у міді. 

Ключові слова: токсичність металів, гаптенові ефекти, денатурація білків, фіброз. 
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ВПЛИВ НЕФІЗІОЛОГІЧНОЇ ЗАГАЛЬНОЇ ВІБРАЦІЇ НА СТРУКТУРУ ТА 

РЕМОДЕЛЮВАННЯ КІСТКОВОЇ ТКАНИНИ ЗА УМОВИ ШТУЧНОЇ МЕНОПАУЗИ: 

ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНЕ ДОСЛІДЖЕННЯ 

Гжегоцький М.Р., Костишин Н.М. 

Львівський національний медичний університет імені Данила Галицького, Львів, Україна 
 

Актуальність. Малорухомий спосіб життя та фізіологічна менопауза є одними із факторів 

ризику розвитку остеопенії, особливо у людей старшого віку. Проте, зниження мінеральної 

щільності кісток спостерігається і у осіб молодого віку, особливо при дефіциті жіночих статевих 

гормонів після операційних втручань, наприклад оваріоектомії. Відомо, що фізичні тренування 

позитивно впливають на організм в цілому, але при цьому важливим є недопущення втрати 

мінеральної маси. Тому актуальним є дослідження можливості нефізіологічних механічних 

стимулів як доповнення до фармакотерапії при остеопорозі, особливо у період передчасної 

менопаузи.  

Ціль: оцінити фізіологічні механізми ремоделювання кісткової тканини за умови 

оваріоектомії, а також структурну організацію мінерального компоненту кістки, представлену 

гідроксиапатитом, та вплив нефізіологічної механічної стимуляції на експериментальну модель 

постменопаузальної остеопенії. 

Матеріали та методи. Експериментальне дослідження проводили на 54-х самцях щурів 

лінії Wistar вагою 180-200 г, утримуваних в однакових умовах віварію. Щури були розділені на 3 

групи по 18 осіб у кожній: контрольна група – стандартні умови віварію, I експериментальна група 

– оваріектомізовані щури, II експериментальна група – оваріектомізовані щури + вібрація всього 

тіла. Визначали вплив механічної стимуляції у вигляді вібрації з низьким рівнем віброприскорення 

(частота 50 Гц, амплітуда 1,2 мм, віброприскорення 0,3 g, 30 хв/добу, протягом 5 днів/тиждень) на 

запобігання втрати мінеральної маси кісток на тваринній моделі постменопаузального 

остеопорозу. Для оцінки втрати кісткової тканини та визначення структури нанокомпозитів ми 

використовували рентгеноструктурний аналіз. Метаболізм кістки оцінювався з використанням 

лабораторних маркерів: лужна фосфатаза, TRAP-5b, остеокальцин.  

Результати. У групах оваріектомізованих щурів було зафіксовано статистично значуще 

зниження мінерального компоненту стегнової кістки на 8 тиждень після оваріектомії. Цей ефект 

зберігався протягом 24-тижневого дослідження. Експериментально досліджено, що вібрація 
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