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Порівняльна оцінка терапевтичної дії 
різних інфузійних розчинів на показники 
кислотно-лужної рівноваги крові щурів 

з гострою церебральною ішемією

Однією з головних складових лікування в умовах гострого порушен-
ня мозкового кровоплину (ГПМК) за ішемічним типом є можливість 
запобігати розвитку та нівелювати прояви порушень кислотно-лужної 
рівноваги (КЛР), які завжди супроводжують тяжкий інсульт [5, 7]. 
Вплив препаратів із церебропротекторною активністю на зміни в гоме-
остазі, зокрема КЛР, сприяє збереженню цілісності нейронів, унаслідок 
чого зменшується зона пенумбри та відновлюється морфофункціональна 
активність нервової тканини [2, 7, 8]. Серед лікувальних заходів, що 
знижують імовірність розвитку ішемії головного мозку під час ГПМК, 
важливе місце посідає інфузійна терапія, вибір якої – одна з найбільш 
складних проблем у комплексі консервативного лікування [1, 8]. 

Із огляду на наведене вище, значний інтерес становить вивчення 
впливу окремого курсового лікування інфузійними розчинами різного 
складу на динаміку показників кислотно-лужної рівноваги венозної 
крові щурів.

Мета дослідження. На моделі ішемічного постреперфузійного по-
шкодження головного мозку у щурів охарактеризувати вплив колоїд-
но-гіперосмолярного розчину HAES-LX-5% (зареєстрований в Україні 
2013 р. під назвою Гекотон), колоїдно-ізоосмолярного розчину волювен 
та ізоосмолярного 0,9 % розчину NaCl на показники кислотно-лужної 
рівноваги венозної крові щурів. Дослідження є фрагментом комплес-
ного вивчення впливу різних інфузійних розчинів на перебіг ГПМК 
за ішемічним типом.

Матеріали і методи дослідження. Досліди проведені на 35 білих 
щурах-самцях масою 160–170 г, які перебували в стандартних умовах 
віварію, з дотриманням етичних норм проведення експериментальних 
досліджень згідно з “Загальними принципами роботи на тваринах”, 
затвердженими I Національним конгресом з біоетики (Київ, 2001) та 
законом України “Про захист тварин від жорстокого поводження” 
від 26.02.2006 р. Експериментальну модель ішемії-реперфузії (ІР) 
створювали накладанням кліпс на обидві внутрішні сонні артерії під 
пропофоловим наркозом (60 мг/кг) упродовж 20 хв [4]. Тварин роз-
поділено на п’ять груп. Інфузійні розчини 0,9 % NаСІ, HAES-LX-5% 
та волювен вводили внутрішньовенно у катетеризовану стегнову вену 
по 2,5 мл/кг двічі на день (5 мл/кг на добу). Перше введення прово-
дили через 30 хв після ІР і далі щодоби через кожні 12 год впродовж 
7 діб. Контрольні групи комплектували інтактних щурів і тварин з 
ІР без лікування.

Кров із вени для моніторингу КЛР отримували прямою візуальною 
пункцією. Пунктат (V = 0,4–0,5 мл) у шприці з гепарином (0,05 мл) 

© Семененко А.І., Кондрацький Б.О., Кобеляцький Ю.Ю. та ін., 2015



12 Експериментальна та клінічна фізіологія і біохімія, 2015, № 1

поміщали в термос із льодом (t = 3–4°C). Дослідження КЛР проводили 
протягом 15 хв від часу пункції на апараті мікро-Аступ фірми “Medica 
Easy Stat USA”. Основні досліджувані показники: рН, рСО2 – парціаль-
ний тиск СО2; рО2 – парціальний тиск О2; АВ – істинний бікарбонат; 
SВ – стандартний бікарбонат; ВЕ – дефіцит буферних основ.

Отримані результати опрацьовували за допомогою програми StatPlus 
2009 із використанням парного критерію Вілкоксона. Відмінності вва-
жали статистично значущими при p < 0,05.

Результати дослідження та їх обговорення. Дослідження показало, 
що терапевтичне застосування жодного розчину не супроводжувалось 
відновленням рівня рН в гострий період ГПМК до початкових показ-
ників. Однак проведена інфузійна терапія сприяла зниженню рівня 
ацидозу, хоча подібні позитивні зміни були виражені в різних групах 
різною мірою (див. таблицю).

Як бачимо з отриманих даних, найбільш ефективним є застосуван-
ня розчину НАЕS-LX-5%, який за ступенем відновлення показника 
рН до фонового рівня статистично зіставний із групою тварин, яким 
вводили волювен, та вірогідно переважав інфузію 0,9% розчину NaCl 
(концентрація іонів водню в венозній крові вища на 0,07 одиниці). 
Інфузійна терапія усіма розчинами зумовила достовірне покращення 
досліджуваного показника порівняно з 4-ю добою ГПМК, що, зважаю-
чи на відсутність компенсаторних змін у групі контрольної патології, 
вказує на обумовленість цього ефекту саме їх коригувальною дією на 
порушений кислотно-лужний баланс. Слід зауважити, що рН крові – 
величина постійна і коливання цього показника лише на 0,2 одиниці 
в будь-який бік може призвести до деструктивних змін у нейронах (ін-
дукція процесів нейронекрозу, нейроапоптозу, перекисного окиснення 
ліпідів, окисної модифікації білків, апоптозу і т. ін.) [3,6].

Дослідження дихальної складової змішаного ацидозу (рСО2) в по-
стреперфузійний період ГПМК показало недостовірне підвищення рів-
ня рСО2 при застосуванні інфузії 0,9% розчину NaCl (у середньому на 
13,4 % на 4-ту добу). Терапевтичне застосування розчину НАЕS-LX-5% 
сприяло підтриманню постійного майже незмінного рівня рСО2 (не-
достовірні коливання відносно інтактних тварин) упродовж усього 
періоду спостереження. На відміну від НАЕS-LX-5%, дія волювену 
упродовж усього досліду була подібною до ефекту 0,9% розчину NaCl 
(підвищення рСО2 в середньому на 12,0 % (р > 0,05)).

Аналіз змін рО2 показав, що у групі тварин із церебральною ІР на 
тлі лікування 0,9% розчином NaCl наявне недостовірне порівняно з ін-
шими групами тварин зменшення залишкового кисню у венозній крові 
в середньому на 15,4 % (4-та доба) та на 17,2 % (7-ма доба), що свід-
чить про його надмірну утилізацію, як компенсаторний прояв унаслі-
док розвитку клітинної гіпоксії. Такі зміни можна пояснити помірною 
гемодилюцією в разі застосуванні 0,9% розчину NaCl у постреперфу-
зійному періоді ішемічного інсульту. Отримані результати свідчать, 
що застосування у постреперфузійному періоді 0,9% розчину NaCl, на 
відміну від НАЕS-LX-5% та волювену, призводить до зниження рО2, 
що може бути підґрунтям для формування гіпоксичного набряку мозку.

Терапевтична інфузія щурам з ГПМК певною мірою сприяла нор-
малізації рівня інших досліджуваних показників, хоча за ступенем 
корекції вони мали певні відмінності. Так, на відміну від інфузійного 
забезпечення щурів з модельною постреперфузійною церебральною іше-
мією 0,9 % розчином NaCl, застосування волювену, а більшою мірою 
НАЕS-LX-5%, сприяло більш повноцінному й адекватному відновлен-
ню балансу буферних основ. Станом на 4-ту добу експерименту на тлі 
інфузії НАЕS-LX-5% рівні істинного (АВ) та стандартного бікарбонату 
(SB) достовірно не відрізнялись від фонових показників, причому за 
спроможністю коригувати рівень SВ розчин НАЕS-LX-5% переважав
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застосування 0,9% NaCl в середньому забезпечення щурів з модельною 
постреперфузійною церебральною ішемією 0,9% розчином NaCl, засто-
сування во на 19,3 % (р < 0,05). У цей же час волювен не відновлю-
вав буферні основи до рівня інтактних тварин та не мав достовірних 
переваг над 0,9% розчином NaCl. 

Продовження інфузійної терапії досліджуваними розчинами до 
7 днів показало подальшу позитивну динаміку рівнів буферних основ 
порівняно з 4-ю добою. 

Порівнюючи ефективність волювену та НАЕS-LX-5%, можна за-
значити, що за здатністю відновлювати показники стандартного та 
істинного бікарбонатів до значень у інтактних тварин обидва розчини 
зіставлювані, проте, на відміну від першого, НАЕS-LX-5% переважав 
0,9% NaCl за показником дефіциту буферних основ. Загалом жоден 
із досліджуваних препаратів не сприяв повній ліквідації дефіциту бу-
ферних основ, однак лише на тлі НАЕS-LX-5% рівні цього показника 
набували позитивних значень.

Таким чином, результати моніторингу основних маркерів КЛР у 
венозній крові в постереперфузійний період гострої церебральної іше-
мії показали, що серед досліджуваних розчинів, обраних для корекції 
порушень кислотно-основного гомеостазу найбільш повної деескалації 
змішаного ацидозу в умовах патології вдалось досягнути при курсовій 
інфузії НАЕS-LX-5%.

Висновки. Лікування щурів із модельною церебральною ішемією 
розчинами HAES-LX-5% та волювеном порівняно з 0,9% розчином NaCl 
зумовлює зменшення проявів змішаного ацидозу (р < 0,05). Застосу-
вання у постреперфузійному періоді 0,9% розчину NaCl, на відміну 
від НАЕS-LX-5% та волювену, має негативну тенденцію до зниження 
рО2 упродовж усього періоду спостереження, що може бути підґрунтям 
для формування гіпоксичного набряку мозку.

За здатністю до відновлення показників стандартного та істинного 
бікарбонатів до значень у інтактних тварин обидва колоїдні розчини 
волювен та НАЕS-LX-5% зіставні, проте НАЕS-LX-5% переважав во-
лювен та 0,9% NaCl за показником дефіциту буферних основ.

Перспективи подальших досліджень. Лікувальний ефект, отрима-
ний в експерименті від інфузійної терапії розчинами HAES-LX-5% та 
волювеном, є підставою для більш поглибленого вивчення їх захисної 
дії на головний мозок при ГПМК.

Рекомендовано до друку комісією з біоетики
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СРАВНИТЕЛЬНАЯ ОЦЕНКА ТЕРАПЕВТИЧЕСКОГО ДЕЙСТВИЯ 
РАÇНЫХ ИНФÓÇИОННЫХ РАСТВОРОВ НА ПОКАÇАТЕЛИ 

КИСЛОТНО-ЩЕЛОЧНОГО РАВНОВЕСИЯ КРОВИ КРЫС С ОСТРОЙ 
ЦЕРЕБРАЛЬНОЙ ИШЕМИЕЙ

А.И. СЕÌЕНЕНКО1, Б.А. КОНДРАЦКИЙ2, Ю.Ю. КОБЕЛЯЦКИЙ3, 
А.Â. ШЕРЕÌЕТА4, С.А. ÌОСКАЛЁÂ4

1Âинницкиé национальнûé медицинскиé университет им. Ì.И. Пирогова 
2ÃУ „Институт патологии крови и трансфузионноé медицинû” 

НАÌН Украинû, г. Львов 
3ÃУ „Днепропетровская медицинская академия” ÌЗ Украинû 

4КЗ „Âинницкая областная психоневрологическая больница 
им. академика А.И. Ющенко”

В исследованиях на крысах изучали влияние применения растворов: изоосмоляр-
ного 0,9% NaCl, коллоидно-изоосмолярного волювена и коллоидно-гиперосмолярного 
НАЕS-LX-5% на показатели кислотно-щелочного равновесия крови крыс при экспери-
ментальной ишемии–реперфузии головного мозга (двусторонняя 20-минутная ишемия 
внутренних сонных артерий с последующей реперфузией). Установлено, что лечение 
крыс растворами НАЕS-LX-5% и волювеном по сравнению с 0,9% раствором NaCl 
приводит к уменьшению проявлений смешанного ацидоза (p < 0,05).

Ключевые слова: ишемия-реперфузия, кислотно-щелочное равновесие, 0,9% рас-
твор NaCl, волювен, HAES-LX-5%.

COMPARATIVE EVALUATION OF THERAPEUTIC ACTION OF 
DIFFERENT INFUSION SOLUTIONS ON INDICATORS OF ACID-BASE 
BALANCE OF BLOOD IN RATS WITH ACUTE CEREBRAL ISCHEMIA

A. SEMENENKO1, B. KONDRATSKYI2, YU. KOBELYATSKYI3,
A. SHEREMETA4, S. MOSKALOV4

1Pirogov Vinnytsia National Medical University 
2SE „Institute of blood pathology and transfusion medicine of NAMS of Ukraine”, Lviv 
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Infusion therapy takes an important place among therapeutic measures that reduce 
the chance of developing cerebral ischemia in acute cerebrovascular accident. Choice of 
the therapy is one of the most difficult problems in the complex conservative treatment 
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of these patients. Great interest presents the study of the influence of separate course 
of therapy infusion solutions of different composition on the dynamics of acid-base bal-
ance (ABB) indicators of rat venous blood.

Materials and methods. Experiments were conducted on 35 white male rats. The ex-
perimental model of ischemia-reperfusion (IR) was created by blending of clips on both 
internal carotid arteries during propofol anesthesia (60 mg/kg) for 20 min. The animals 
were divided into 5 groups. Infusion solutions of 0,9 % NaCI, HAES-LX-5 % and Volu-
ven were injected intravenously in catheterized femoral vein at 2,5 ml/kg 2 times/day 
(5 ml/kg per day). The first introduction was performed 30 min after IR and then daily 
every 12 hours for 7 days. The control group consisted of intact rats and untreated 
animals with IR. Blood from a vein for monitoring ABB was received by direct visual 
puncture. The study of ABB was carried out on the machine micro-Astup of „Medical 
Easy Stat USA” firm. Main indicators were studied: pH, pCO2 – partial pressure of CO2; 
pO2 – partial pressure of O2; AB – a true bicarbonate; SB – standard bicarbonate; BE – 
deficit of buffer bases.

Results and discussion. The conducted study found that therapeutic use of any of 
the solutions was not accompanied by the restoration of the pH level in the acute phase 
of CVA to benchmarks. However the conducted infusion therapy contributed to reducing 
acidosis, although these improvements were expressed in different groups to different 
degrees. Comparing the effectiveness of Voluven and HAES-LX-5 % it can be noted that 
for the ability to restore indicators of standard and true bicarbonate to the values in 
intact animals both solutions are comparable, but unlike the first, HAES-LX-5 % domi-
nated by 0,9 % NaCl in terms of deficit buffer bases. In general none of the studied 
drugs contribute to the full elimination of the of buffer systems deficit however against 
only HAES-LX-5% levels of this indicator acquire positive values.

Treatment of rats with a model of cerebral ischemia with solutions HAES-LX-5 % and 
Voluven compared with 0,9 % NaCl solution leads to reduction of mixed acidosis mani-
festations (p < 0,05). Application in the postreperfusion period of 0,9 % NaCl solution 
unlike NAES-LX-5 % and Voluven has negative tendency to reduce the pO2 throughout 
the observation period which could be a basis for the formation of hypoxic brain edema. 
So the results of the monitoring showed that among the studied solutions the most com-
plete de-escalation of mixed acidosis in terms of pathology managed to achieve in the 
course of infusion NAES-LX-5 %.

Key words: ischemia-reperfusion injury of the brain, acid-base balance, normal saline, 
Voluven, HAES-LX-5 %.


