
Фармацевтичні науки                                                              Journal «ScienceRise» №4/4(21)2016 

 

 
42 

11. Kotova, E. E., Kotov, A. G. (2015). Systematyzaci-

ja farmakopejnyh vymog do metodiv kontrolju jakosti 

likars'koi' roslynnoi' syrovyny. Unifikovani TShH-metodyky 

identyfikacii'. Farmakom, 1, 41–47. 

12. Kurkina, A. V. (2011). Issledovanie flavonoidnogo 

sostava cvetkov pizhmy obyknovennoj. Himija prirodnih 

soedinenij, 4, 209–212. 

 

Дата надходження рукопису 11.03.2016 

 

Золотайкіна Маргарита Юріївна, здобувач, кафедра ботаніки, Національний фармацевтичний універ-

ситет, вул. Пушкінська, 53, м. Харків, Україна, 61002 

E-mail: marg-vodopyanova@yandex.ru 

 

Гонтова Тетяна Миколаївна, доктор фармацевтичних наук, професор, кафедра ботаніки, Національний 

фармацевтичний університет, вул. Пушкінська, 53, м. Харків, Україна, 61002 

E-mail: tetianaviola@ukr.net 

 

Котов Андрій Георгійович, доктор фармацевтичних наук, cтарший науковий співробітник, Начальник 

відділу ДФУ, ДП «УНФЦЯЛЗ», вул. Астрономічна, 33, м. Харків, Україна, 61085 

E-mail: fitex2@gmail.com 

 

Котова Еліна Едуардівна, кандидат фармацевтичних наук, cтарший науковий співробітник, завідувач 

сектору, Сектор експериментальної підтримки розробки монографій на ЛРС, ДП «УНФЦЯЛЗ»,  

вул. Астрономічна, 33, м. Харків, Україна, 61085 

E-mail: kotova-elina@mail.ru 

 

Губарь Світлана Миколаївна, кандидат фармацевтичних наук, завідувач лабораторії, Державна  

науково-дослідна лабораторія з контролю якості лікарських засобів, Національний фармацевтичний уні-

верситет, вул. Пушкінська, 53, м. Харків, Україна, 61002 

Е-mail: labcq@ukr.net 

 

 

УДК: 615.33.099_036.2-08:615.279:615.22 

DOI: 10.15587/2313-8416.2016.67662 

 

МЕХАНІЗМ РОЗВИТКУ КАРДІОТОКСИЧНОСТІ ЗА УМОВ ВИКОРИСТАННЯ  

АНТРАЦИКЛІНОВИХ АНТИБІОТИКІВ ТА АНАЛІЗ МЕХАНІЗМІВ  

КАРДІОПРОТЕКТОРНОЇ ДІЇ ЛІКАРСЬКИХ ЗАСОБІВ ТА СПОЛУК  

РІЗНИХ ХІМІЧНИХ ГРУП 

 

© І. В. Ніженковська, В. П. Нароха, А. В. Бакун 
 

Метою роботи було дослідження основних напрямків пошуку цитопротекторів за умов інтоксикації 

антрацикліновими антибіотиками для подальшої розробки та вивчення нових потенційних кардіопро-

текторів. 

Методи. Авторами використано метод аналізу та синтезу, який виступає у якості загальнонаукового. 

Застосовано структурно-функціональний, логіко-семантичний методи та метод системного та кон-

тент-аналізу. 

Результати. Розглянуто відомі механізми розвитку кардіотоксичності, серед яких розвиток оксида-

тивного стресу, активація процесів перекисного окиснення ліпідів, зниження рівня антиоксидантів, при-

гнічення синтезу нуклеїнових кислот та білків, порушення біогенезу та фрагментація мітохондрій та 

інші разом викликають загибель кардіоміоцитів шляхом активації шляхів некрозу та апоптозу. Серед 

запропонованих потенційних кардіопротекторів розглянуто відомі лікарські засоби різних хімічних груп 

(кардіоксан, карведилол, метформін, телмісартан, спіронолактон, триметазидин, фенітоїн, індол- 

3-карбінол і ін), біологічно активні сполуки тваринного та рослинного походження та запропоновані ме-

ханізми їх дії за умов антрациклінової інтоксикації. Однак, незважаючи на численні дослідження потен-

ційних кардіопротекторів, на сьогоднішній день не існує конкретних клінічних рекомендацій щодо попе-

редження розвитку кардіоміопатії за умов використання антрациклінових антибіотиків і захворювання 

серцево-судинної системи займають перше місце серед причин смертності та інвалідізації населення в 

розвинутих країнах світу.  

Висновки. Розробка і вивчення нових сполук з оптимальними фармакодинамічними ефектами та фар-

макокінетичними параметрами для профілактики та корекції структурно-функціональних порушень 

міокарду є актуальним і перспективним напрямком дослідження. 

Ключові слова: антрациклінові антибіотики, доксорубіцин, кардіотоксичність 
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Aim. Research of the main directions of the search of cytoprotectors under anthracycline antibiotics intoxication 

conditions for the further development and study of new potential cardioprotectors. 

Methods. The authors used synthesis and analysis method as the general scientific. Structural and functional, 

logical and semantic methods were used, as well as system and content analysis method. 

Results. Certain mechanisms of cardiotoxicity development, including oxidative stress development, activation 

of lipid peroxidation, antioxidants reduction, inhibition of nucleic acids and proteins synthesis, biogenesis disor-

der and mitochondrial fragmentation, etc., simultaneously causing the death of cardiomyocytes by necrosis and 

apoptosis activation, were studied. Among the offered potential cardioprotectors, known remedies of different 

chemical groups (Cardioxan, Carvedilol, Metformin, Telmisartan, Spironolactone, Trimetazidine, Phenytoin, 

Indole-3-Carbinol, etc.), biologically active substances of animal and plant origin were examined, and mecha-

nisms of their action under anthracycline intoxication were offered. Nevertheless, despite numerous studies of 

potential cardioprotectors, at present time there is no specific clinical guideline for cardiomyopathy prevention 

after anthracycline antibiotics application, and cardiovascular diseases take first place among population mor-

tality and disability causes in developed countries. 

Conclusion. Development and study of substances with optimal pharmacodynamic effects and pharmacokinetic 

parameters for myocardium structural and functional disorders correction are relevant and promising areas of 

research. 

Key words: anthracycline antibiotics, doxorubicin, cardiotoxicity 

 

1. Вступ 

Захворювання серцево-судинної системи 

(ССС) займають перше місце в світі як причина сме-

ртності населення у більшості індустріальних країн. 

Щорічно від серцево-судинних захворювань вмирає 

більше пятисот тисяч українців, за даними Держав-

ного комітету статистики України з 1 січня по 1 жов-

тня 2014 року в Україні померло 490519 людей, серед 

них 325524 людини (66 %) померли внаслідок захво-

рювань системи кровообігу, тобто щоденно всеред-

ньому 1075 громадян [1]. У структурі захворювань 

серця та судин провідними є інфаркт міокарду, кар-

діоміопатії різного генезу, ішемічна хвороба, артері-

альна гіпертензія та атеросклероз. Крім цього, серйо-

зну небезпеку становить хронічна кардіотоксичність, 

яка розвивається після успішного завершення ліку-

вання злоякісних пухлин і клінічно проявляється се-

рцевою недостатністю, некрозом міокарду та супро-

воджуються розвитком серцево-судинної недостат-

ності і цереброваскулярної патології як системного 

патологічного процесу. 

 

2. Актуальність дослідження 

Чільне місце серед ушкоджень клітин міокарду, 

які ведуть до порушень ультраструктури та функціо-

нальної недостатності серцевого м`язу, посідають ме-

таболічні ураження кардіоміоцитів, зумовлені впли- 

вом токсичних чинників, наприклад антрациклінових 

антибіотиків [2–4], які спричиняють розвиток окси-

дативного стресу, що веде до некрозу та апоптозу 

тканин. Отже, пошук засобів як природного, так і 

синтетичного походження для профілактики та коре-

кції структурно-функціональних порушень в тканині 

міокарду при лікуванні антрацикліновими антибіоти-

ками є особливо актуальним. 

 

3. Мета роботи 
Провести огляд літератури та розглянути ме-

ханізми можливої кардіопротекторної активності 

відомих лікарських препаратів різних хімічних груп 

та біологічно активних сполук різного походження, 

ефективних за умов антрациклінової інтоксикації 

доксорубіцином та узагальнити результати сучасних 

досліджень з метою визначення актуальності розроб-

ки нових ефективних кардіопротекторів за умов ток-

сичного ураження міокарду. 

 

4. Викладення основного матеріалу дослі-

дження (методів та об’єктів) з обгрунтуванням 

отриманих результатів 

Авторами використано метод аналізу та синте-

зу, який виступає у якості загальнонаукового. Засто-

совано структурно-функціональний та метод систем-

ного та контент-аналізу. Представлено огляд літера-

тури, в якому наведено основні механізми розвитку 

кардіотоксичності антрациклінових антибіотиків та 

запропоновані механізми її попередження. 

Великою групою токсичних ксенобіотиків є 

лікарські засоби, зокрема антибіотики антрацикліно-

вого ряду (АНТ), антиметаболітні препарати проти-

пухлинної дії. АНТ є одними з найефективніших 

препаратів хіміотерапії вже більше п’ятидесяти ро- 

ків [5, 6]. Першим антибіотиком з цієї групи, що мав 

помітну протипухлинну дію, став даунорубіцин (дау-

номіцин, або рубоміцин) після його виділення з 

Streptomyces peucetius в 1962 році. Пізніше в 1960-х 

роках було одержано доксорубіцин (ДОК) (адріамі-

цин) з S. peucetius var. caesius [7]. На теперішній час 

вже існують нові напівсинтетичні та синтетичні АНТ 

з більш вузьким спектром дії, такі як епірубіцин (ви-

користовується при карциномі сечовивідних шляхів, 

раку грудей, шлунку) [8], ідарубіцин і ін., які відріз-

няються за хімічною будовою. 

Основний принцип хіміотерапії полягає в при-

гніченні мітотичних та метаболічних процесів пух-

линних клітин. Нажаль, деякі здорові тканини також 

чутливі до токсичної дії хіміотерапевтичних препа-

ратів, що призводить до розвитку побічних ефектів, 

серед яких пригнічення функціонування кісткового 

мозку, ССС (гіпотонія, аритмія, тахікардія, серцева 

недостатність) [9]. Національний інститут раку США 

визначає побічну дію хіміопрепаратів на серце як 

кардіотоксичність. Хоча кардіотоксичність може ви-

являтись при використанні різних хіміотерапевтич-

них препаратів, АНТ є найбільш токсичними і найча-

стіше викликають ускладнення з боку ССС. 
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Значний прогрес у вивченні етіології та пато-

генезу злоякісних пухлин в ХХІ сторіччі дозволив 

проводити ранню діагностику та лікування людей з 

онкологічними захворюваннями, що значно знизило 

смертність даної групи пацієнтів, але на сьогодніш-

ній день не існує конкретних клінічних рекомендацій 

щодо попередження розвитку кардіоміопатії за умов 

використання АНТ [2, 10]. У пацієнтів з терміналь-

ною стадією хронічної серцевої недостатності єди-

ним методом лікування залишається трансплантація 

серця [3]. Модифікація хімічної структури АНТ до-

зволила дещо зменшити кардіотоксичність даної гру-

пи лакарських засобів, шляхом корекції дози призна-

ченого препарату хіміотерапії, однак, токсичне ура-

ження серцевого м’язу і його попередження все ще є 

невирішеною проблемою сучасної онкології [4]. От-

же, пошук засобів як природного, так і синтетичного 

походження для профілактики та корекції структур-

но-функціональних порушень в тканині міокарду при 

лікуванні АНТ є особливо актуальним. 

Сучасні експериментальні та клінічні дослі-

дження свідчать, що механізми протипухлинної дії 

ДОК відрізняються від механізмів його кардіотокси-

чності. Запропоновані механізми його протипухлин-

ної активності включають інтеркаляцію в молекулу 

ДНК, що призводить до пригнічення синтезу макромо-

лекул, генерацію АФК, зв’язування молекул ДНК і 

зшивання ДНК, пошкодження ДНК і індукція апоптозу 

шляхом пригнічення топоізомерази ІІ [11–13]. 

Серед відомих механізмів кардіотоксичності 

ДОК можна виділити його здатність посилювати ок-

сидативний стрес, про що свідчить підвищення рівня 

АФК і активація процесів перекисного окиснення 

ліпідів [14–16], зниження рівня антиоксидантів і 

сульфгідрильних груп [16–20], пригнічення синтезу 

нуклеїнових кислот та білків [21], вивільнення вазоа-

ктивних амінів [22], порушення функції адренореце-

пторів [23], зниження експресії специфічних генів 

кардіоміоцитів і ін. Цілком ймовірно, що в розвитку 

АНТ кардіоміопатії приймає участь більш ніж один із 

запропонованих механізмів. 

ДОК є особливо токсичним для міокарду через 

його вплив на мітохондрії. Серце забезпечує кровоо-

біг у всьому організмі, що вимагає значних енергети-

чних витрат. Саме тому кардіоміоцити містять знач-

ну кількість мітохондрій – органел, що мають ви-

ключну роль в синтезі АТФ [24]. Пошкодження міто-

хондрій відбувається внаслідок ураження мембрани 

через ПОЛ, порушення прецесів біологічного окис-

нення, окисного фосфорилювання та синтезу АТФ, 

порушення гомеостазу кальцію, що призводить до 

втрати стійкості мембрани [25], збільшення мутації 

ДНК мітохондрій [26], порушення функцій та зни-

ження активності мітохондріальної креатинкінази 

[86], порушення біогенезу мітохондрій [27] та фраг-

ментації мітохондрій [28]. Всі ці процеси разом мо-

жуть викликати загибель кардіоміоцитів шляхом ак-

тивації внутрішнього мітохондріального шляху апоп-

тозу або некрозу [29]. 

Увагу вчених у пошуку та вивченні шляхів 

попередження токсичної дії АНТ привертають спо-

луки разних хімічних груп та різного походження. 

Деякі вчені виявили здатність відомих лікарських 

препаратів різних груп знижувати токсичний вплив 

АНТ (карведилол [30,31], метформін [32,33], телмі-

сартан [34], спіронолактон [35], триметазидин [36], 

фімазартан [37], фенітоїн [38], індол-3-карбінол [39], 

яктон та мексикор [40] і ін), інші вважають доціль-

ним вивчення біологічно активних сполук, таких як 

гормони [41], білки [42, 43]) та інших сполук приро-

дного походження (похідні урацилу [44], суфан [45], 

коензим Q [46, 47], L-карнітин [48, 49], глутатіон 

[17, 50], ресвератрол [51, 52], нарингенін [53], схізан-

дрин [54, 55], біофлавоноїди листя зеленого чаю [56], 

флавоноїд кверцетин [57], похідні вітамінів [58] і ін). 

Механізми кардіопротекторної дії досліджуваних 

речовин є різними, більшість з них ще не мають дос-

татьо обгрунтованого пояснення. 

Існує припущення, що карведилол, антигепер-

тензивний неселективний β-блокатор, забезпечує 

захист тканин міокарду шляхом пригнічення утво-

рення активних форм кисню, знешкодження вільних 

радикалів, попередження процесів ПОЛ та збільшен-

ня концентрації вітаміну Е [30]. Деякі з наведених 

механізмів його дії були досліджені in vitro [31]. 

Групою вчених з Королівського Саудівського 

Університету було запропоновано антигіперглікеміч-

ний препарат групи бігуанідів для перорального за-

стосування метформін в якості кардіопротектора. Він 

виявив антиоксидантні властивості в різних ткани-

нах. Цей ефект не залежить від його здатності впли-

вати на чутливість клітин до інсуліну, а обумовлений 

його здатністю пригнічувати процеси ПОЛ [32, 33] 

Крім цього, препарат мав кардіопротекторний ефект, 

який може бути пов’язаний з його прямим позитив-

ним впливом на функціонування клітин та мітохонд-

рій, і не залежить від його інсулін-сенсибілізуючого 

ефекту [59]. Нещодавні дослідження довели здатність 

метформіну покращувати функціонування лівого шлу- 

ночка через активацію АМФ-залежної протеїнкінази 

на моделі серцевої недостатності у мишей [60]. Піз-

ніше було доведено його здатність успішно запобіга-

ти розвитку ДОК-індукованого оксидативного стре-

су, енергетичного голодування та виснаження внут-

рішньомітохондріального CoA-SH [61]. 

При сумісному використанні вітаміну Е та те-

лмізартану, синтетичного антигіпертензивного пре-

парату, було показано їх здатність знижувати ДОК-

індуковану кардіотоксичність шляхом зменшення 

рівня цитокінів, тропоніну-І, поліпшення функції 

лівого шлуночка [34]. 

В клінічних дослідженнях було доведено, що 

антагоніст альдостерону, спіронолактон, мав певний 

антиоксидантний вплив у пацієнтів з важкою фор-

мою серцевої недостатності, в комплексній терапії 

ДОК призводив до зниження смертності та частково 

попереджував розвиток ускладнень з боку ССС [35], 

триметазидин суттєво послаблював кардіо- та гепа-

тотоксичність ДОК [36]. Також доведено ефектив-

ність нового антагоністу рецептору ангіотензину фі-

мазартану [37]. Ефективність протиепілептичного 

препарату фенітоїну досліджували на моделі токсич-

ного ураження щурів ДОК за допомогою трансторо-

кальної ехокардіографії, ЕКГ. При введенні фенітої-
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ну відмічалось поліпшення функції шлуночків і зме-

ншення структурних змін в міокарді. Також встанов-

лено, що протипухлинний ефект ДОК за умов засто-

сування даного препарату лишався незмінним [38]. З 

огляду на вищезазначене, цікавим є пошук і дослі-

дження сполук, які б не тільки виявляли кардіопроте-

кторні властивості, але й не перешкоджали протипу-

хлинній дії АНТ. Запропонаваний єгипетськими вче-

ними індол-3-карбінол в досліді на мишах виявив не 

тільки кардіопротекторні властивості, а й посилював 

протипухлинну дію ДОК [39]. 

Значний науковий інтерес викликають похідні 

вітамінів, речовини рослинного походження та фізіо-

логічні активні сполуки. Відомими антиоксидантами 

є коензим Q, компонент дихального ланцюга мітохо-

ндрій, ефективність якого була підтверджена в до-

клінічних та клінічних дослідженнях [46]; L-кар- 

нітин, природна амінокислота, здатна попереджати 

ПОЛ та знижувати здатність АНТ пригнічувати син-

тез довголанцюгових жирних кислот [49], але не іс-

нує достатніх доказів, які б виправдовували викорис-

тання L-карнітина в якості кардіопротектора в клініч-

ній практиці [48]; глутатіон, трипептид з вільною 

сульфгідрильною групою, який є субстратом для глу-

татіонпероксидази, ферманта, який перешкоджає роз-

витку оксидативного стресу [17], ефективність якого 

була доведена в дослідах in vivo та in vitro [50, 62]. 

Ресвератрол (3,5,4’-тригідроксистілбен) – по-

ліфенол, який знаходиться у достатній кількості в 

рослинах, що ростуть в країнах Середземномор’я 

(виноград), Малої Азії (морозник), Японії (спориш) і 

є легкодоступними в якості харчових добавок. Ресве-

ратрол було вивчено в багатьох клінічних дослі-

дженнях [63, 64], де він виявив себе як сполука з про-

типухлинними [65–67], кардіопротекторними [51, 52, 

68] та антиоксидантними властивостями [69–72]. Бу-

ло показано, що ресвератрол попереджає розвиток 

оксидативного стресу в клітинах неонатальних щурів 

[73] що призводить да попередження розвитку карді-

отоксичності ДОК за рахунок стабілізації мітохонд-

рій [74]. Крім того, показано здатність ресвератролу 

зменшувати некроз кардіоміоцитів, і в меншій мірі 

гепатоцитів, який розвивався під дією ДОК. Здат-

ність ресвератрола модулювати токсичний вплив 

ДОК залежить від дозування АНТ [75]. 

Біофлавоноїдом з потенційними антиоксидан-

тними та антирадикальними властивостями є нарін-

генін, ефективність якого було оцінено за показника-

ми зниження рівня експресії генів маркерів запален-

ня, поліпшенню гістологічної структури міоцитів та 

функції серця [53]. Схізандрин В, виділений з плодів 

лимонника китайського (Schisandra chinensis), виявив 

високі антиоксидантні властивості in vitro, а саме 

здатність специфічно пригнічувати фосфорилюавння 

р53) [76] та in vivo [54, 55]. Пізніше було доведено, 

що схізандрин В захищає міокард від токсичного 

впливу ДОК шляхом збільшення синтезу антиокси-

дантних ферментів, пригнічення утворення АФК, які 

призводять до пошкодження ДНК, апоптичній загибе-

лі клітин та запалення міокарду [77]. 

Цікавими напрями дослідження є ті, що ви-

вчають використання ендогенних фізіологічно акти-

вних сполук, лігандів та кіназ для розробки нових 

підходів до кардіопротекції. Це стосується нейрегу-

ліна, який являється фактором росту і передає сигнал 

через групу рецепторів ErbB тирозинкіназ [78, 79] і з 

використанням якого пов’язують покращення перебі-

гу молекулярно-генетичних процесів в міокарді хво-

рих з серцево-судинною недостатнісю [42, 43, 78]. 

Під дією нейрегуліну відмічено активацію великої 

кількості кіназ, однак через складність вивчення ме-

ханізму передачі сигналу факторами росту, механізм 

його позитивного впливу на серцевий м’яз залиша-

ється нез’ясованим [79, 80]. Одним з висунутих при-

пущень щодо ефективності нейрегуліну є повідом-

лення про збільшення експресії кінази серцевого лег-

кого міозинового ланцюга (cardiac myosin light chain 

kinase (cMLCK), який приймає участь у фосфорилю-

ванні легкого ланцюга міозину в серцевому м’язі 

[81]. Міозин серцевого м’яза є гексамером, який 

складається з двох субодиниць важких ланцюгів, 

двох субодиниць легких ланцюгів, есенціальної легкї 

субодиниці та регуляторної субодиниці. Регуляторна 

субодиниця фосфорилюється в серцевому м’язі спе-

цифічною кіназою (cardiac myosin light chain kinase 

(cMLCK) за участі серину в N-кінці [82–84] Дане 

фосфорилювання збільшує чутливість міофіламентів 

до кальцію та, в результаті, силу і міцність їх скоро-

чення [85–87]. Молекулярні механізми включають 

також збільшення рівня взаємодії міозину з тонкими 

нитками актину, уповільнення робочого ходу м’язу 

та подовження стадії розслаблення [88]. Вивчення 

механізму відновлення серцевої діяльності під впли-

вом нейрегуліна є досить цікавим для запобігання 

пошкоджуючої дії ДОК. 

Існують дані щодо здатності тестостерону за-

хищати кардіоміоцити від токсичної дії ДОК, можли-

во, частково шляхом модуляції теломер-зв’язуючого 

фактору 2 за участі адреночутливиго рецептору, фос-

фатидилінозитол 3 кінази та оксид-азот-синтази 3. Ці 

результати пояснюють, чому статевозрілі хлопці є 

більш стійкими до розвитку АНТ кардіоміопатії, ніж 

дівчата [41]. 

В серії експериментів in vitro на культурі клі-

тин ізольованих кардіоміоцитах лівого шлуночка 

мишей було доведено підвищення стійкості кардіо-

міоцитів до токсичного впливу АНТ при використан-

ні розчину нітратів. При попередній обробці клітин 

розчином нітрату в концентрації 1г/л виявлено ме-

ньшу кількість загинувших клітин в порівнянні з мо-

дельною культурою [89]. Пізніші результати при ви-

користанні дієтичної добавки з вмістом неорганічно-

го нітрату в дозі ~400 % від рекомендованої ВООЗ 

добової дози, попереджує дисфункцю лівого шлуно-

чка і пошкодження дихального ланцюга мітохондрії. 

Ці ефекти були пов’язані з попередженням процесів 

некрозу/апоптозу кардіоміоцитів, ПОЛ тканин і про-

дукції перекису водню мітохондріями, які активу-

ються АНТ. Також, дослідження виявили підвищення 

експресії антиоксидантного ферменту мітохондрій – 

пероксиредоксину 5 в групі тварин, які вживали ніт-

рати [90]. 

Однак, на сьогоднішній день єдиним відомим 

препаратом, що використовується для попередження 
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скорочувальної дисфункції міокарду у пацієнтів із 

злоякісними пухлинами є Дексразоксан (рис. 1) [91]. 
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Рис. 1. Хімічна структура дексразоксану 

 

Дексразоксан, або Кардіоксан (виробник 

Novartis), або Зінекард (виробник Pfizer) синтезований 

Куртом Хелманом у 1972 році, є хелатором заліза, 

який швидко потрапляє в кардіоміоцити і підлягає 

внутрішньоклітинній біотрансформації (гідролізу) з 

утворенням метаболіту з відкритим циклом, який зда-

тен зв’язувати катіони металів, переважно заліза. Та-

ким чином, даний препарат зменшує утворення ком-

плексів залізо-АНТ [92, 93]. За відсутності цих ком-

плексів обмежується генерація активних форм кисню, 

і, таким чином, зменшується токсичність АНТ. Також 

існують дані, що дексразоксан запобігає пригніченню 

топоізомерази 2β, тим самим протидіючи ДОК-

індукованому пошкодженню ДНК [94]. Однак, Управ-

ління з санітарного нагляду за якістю харчових проду-

ктів та медикаментів у США (Food and Drug 

Administration) повідомило громадськість в липні 2011 

року про небажаність призначення даного препарату 

для запобігання кардіотоксичності у жінок, хворих на 

рак молочної залози та у випадку хіміотерапії у дітей 

через розвиток вторинної лейкемії [95]. 

 

5. Висновки з проведеного дослідження і пе-

рспективи подальшого розвитку даного напрямку 
Розглянуто основні механізми виникнення ан-

трациклінової кардіотоксичності. Токсичне ураження 

міокарду антрацикліновими антибіотиками і його 

попередження за допомогою фармакологічних аген-

тів залишається невирішеною проблемою в онкології, 

тому пошук засобів природного та синтетичного по-

ходження з оптимальними фармакодинамічними та 

фармакокінетичними параметрами для профілактики 

та корекції структурно-функціональних порушень в 

тканині міокарду за умов хронічної інтоксикації 

означеними протипухлинними засобами може вирі-

шити одну з актуальних задач сучасної медицини. 
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ТЕХНОЛОГІЯ ОТРИМАННЯ БАКТЕРІАЛЬНОГО СИНБІОТИЧНОГО ПРЕПАРАТУ 

 

© О. С. Хижняк 
 

Мета: з метою розширення спектру вітчизняних синбіотичних препаратів, нами було розроблено тех-

нологію отримання комплексного бактеріального препарату  та методики контролю його якості.  

Методи: для створення препарату високої ефективності проведено визначення симбіотичного типу 

взаємодії бактерій, що входять до його складу. Враховуючи індивідуальність кожного штаму у вимогах 

до нутрієнтів поживного середовища обрано оптимальний склад останнього, який дозволяє проводити 

одночасне глибинне культивування штамів бактерій із збереженням морфологічних ознак та активнос-

ті кожного штаму. Встановлення фізико-технологічних параметрів культивування враховує експонен-

ційну фазу росту бактерій і дозволяє підтримувати активні показники росту. Для підвищення показни-

ків росту бактерій внесено пребіотичний компонент, що має однаково високий біфідо- і лактогенний 

ефекти.  

Результати: розроблено технологію отримання комплексного пробіотичного препарату та методи ко-

нтролю якості на препарат. 

Висновки: результати  проведених експериментів стосовно контролю якості розробленого препарату 

на дослідах in vitro та in vivo підтверджують відповідність отриманого препарату вимогам якості та 

безпечності 

Ключові слова: біфідобактерії, лактобацили, лактитол, консорціум, симбіоз, синбіотик, сумісне гли-

бинне культивування, активність кислотоутворення, бактеріальний препарат 

 

 


