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Печінка – це орган з плейотропни-
ми функціями, що відіграє фунда-
ментальну роль у багатьох метаболіч-
них процесах. Сталий зв’язок між 
печінкою та багатьма іншими органа-
ми забезпечує стабільність функціо-
нування організму, але будь-яке ура-
ження печінки неминуче викликає 
розлади й в інших системах організ-
му. Велика група патологій з неспе-
цифічними симптомами насправді є 
наслідком розладів печінки, проте це 
не завжди можна розпізнати. Серед 
багатьох захворювань печінки однією 
з найпоширеніших є неалкогольна 
жирова хвороба печінки (НАЖХП). 
НАЖХП – це складна та мультифак-
торна хвороба, поширення якої нара-
зі вважається неконтрольованим. За 
різними даними від 17 до 46 % дорос-
лого населення в світі страждає від 
цього захворювання [1]. Існує значна 
кількість доказів зв’язку між 
НАЖХП й ендокринопатіями, насам-
перед гіпотиреозом, гіпогонадизмом, 
синдромом полікістозних яєчників 
тощо [2–4]. Тобто, ураження печінки 
в багатьох випадках призводить до 
розвитку так званої коморбідної пато-

логії. Коморбідність – це існування в 
пацієнта двох або більше захворю-
вань і синдромів, які пов’язані між 
собою патогенетичним механізмом, 
співпадають за часом або є наслідком 
основного захворювання та його ліку-
вання. Термін «коморбідність» упер-
ше запропонував американський 
лікар A. R. Feinstein у 1970 році [5]. 
У таких випадках первинна патоло-
гія може довго лишатися безсимп-
томною або проявлятися неспецифіч-
но. В умовах воєнного стану людина 
з багатьох причин не має можливості 
звернутися вчасно до медичного 
закладу та іноді змушено ігнорує 
симптоми захворювання на ранніх 
стадіях, що призводить до розвитку 
ускладнень, наприклад, вторинного 
гіпотиреозу та пов’язаної з ним інсу-
лінорезистентності. 

Загальновідомо, що одну з ключо-
вих ролей у регуляції різноманітних 
обмінних процесів в організмі вико-
нує щитовидна залоза (ЩЗ), що про-
дукує два гормони – тироксин (Т4) та 
трийодтиронін (Т3), які, діючи через 
рецептори гормонів α та β, забезпе-
чують сталий термогенний і метабо-
лічний гомеостаз. Її дисфункція й як 
наслідок зміни концентрації гормонів 
можуть призвести до появи відомої 
тріади – факторів ризику розвитку 
НАЖХП: інсулінорезистентності, 
ожиріння та дисліпідемії [6]. Тобто, 
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порушення регулюючої та білоксин-
тетичної функції печінки створює 
порочне коло розвитку взаємопов’яза-
них патологій. 

Асоційована з гіпотиреозом інсуліно-
 резистентність обумовлена низкою 
процесів – підвищенням рівня дея-
ких адипоцитокінів (лептин, вісфа-
тин, фактор некрозу пухлини α та 
інтерлейкін-1), а також активацією 
окиснювального стресу. Саме зміни 
рівня цитокінів, активні форми 
кисню та перекисне окиснення ліпі-
дів можуть бути об’єднувальними 
рисами обох патологічних станів і 
потенційними ланцюгами патофізіо-
логічного механізму, що лежить в 
основі зв’язку між гіпотиреозом і 
НАЖХП.

Сьогодні доведено, що важливу 
роль у розвитку НАЖХП і гіпотирео-
зу відіграє такий мікроелемент, як 
селен. Його низька концентрація в 
організмі є характерною як для пато-
логії печінки, так і ЩЗ [7].

Для пацієнтів з гіпотиреозом також 
є характерною атерогенна дисліпіде-
мія, а саме гіпертригліцеридемія, 
підвищення рівня ліпопротеїдів низь-
кої, дуже низької щільності та ліпо-
протеїдів аполіпопротеїну, що спосте-
рігається на тлі зниження рівня ліпо-
протеїдів високої щільності. Крім 
того тиреотропний гормон (ТТГ), 
який безпосередньо продукується 
гіпофізом, впливає на посилення глю-
конеогенезу в печінці та зменшення 
фосфорилювання 3-гідрокси-3-метил-
глутарилредуктази коферменту А 
(HMG-CoA), що в свою чергу індукує 
гіперхолестеринемію. Біологічну 
активність ТТГ забезпечує його спе-
цифічна взаємодія з рецептором 
тирео тропіну, який експресується не 
тільки на мембрані фолікулярних 
клітин ЩЗ, але й на інших позати-
реоїд них тканинах і клітинах, зокре-
ма й гепатоцитах. На фоні гіпотирео-

зу та зростання рівня ТТГ відмічено 
зниження активності печінкової ліпо-
протеїнліпази, що також сприяє під-
вищенню рівня тригліцеридів у сиро-
ватці крові [8].

Іншим актуальним напрямом сучас-
ної ендокринології є вивчення стану 
чоловічої статевої функції на фоні 
патології печінки, адже через зміни 
обмінних процесів у печінці – цен-
тральному органі підтримки метабо-
лічного гомеостазу, процеси спермато-
генезу можуть також зазнавати 
значних змін. Стан сперматогенезу 
залежить від активності метаболізму 
андрогенів, синтезу холестеролу як 
головного попередника статевих гор-
монів та його секреції у складі ліпо-
протеїдів низької щільності, а також 
стану обміну глюкози, азотвмісних 
сполук, вітамінів і мінералів. У наших 
попередніх дослідженнях показано, 
що на фоні експериментального гепа-
титу токсичного та медикаментозного 
генезу в піддослідних тварин 
знижуєть ся кількість і рухливість 
сперматозоїдів, значно підвищується 
процент апоптичних сперматогенних 
клітин на тлі зниження відносної 
маси сім’яників [10–12].

Враховуючи зазначене вище, для 
ефективної корекції коморбідної 
патології, зокрема порушення спер-
матогенезу з розвитком гіпотиреозу 
на фоні гепатиту, перспективним є 
створення комбінованих лікарських 
засобів, які поєднували б спермато-
стимулюючу активність з гепатопро-
текторною та відновлюючим впливом 
на тиреоїдний статус організму. 
Такий інноваційний лікарський засіб 
розроблено в ДУ «Інститут проблем 
ендокринної патології ім. В. Я. Дани-
левського НАМН України», основною 
діючою речовиною якого є похідне 
камфорної кислоти – 3-(4,5-дигідроті-
азол-2-іл)амід цис-1,2,2-триметил-
циклопентан 1,3-дикарбонової кислоти 
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(катіазин), який має доведену сперма-
тостимулюючу активність і здатний 
покращувати функціональний стан 
печінки [13]. Враховуючи роль окси-
дативного стресу в патогенезі різних 
форм патоспермій і гепатиту з озна-
ками порушення функцій щитовид-
ної залози, у склад нового засобу 
включено селеновмісну сполуку, яка 
завдяки вираженим антиоксидант-
ним і мембраностабілізуючим власти-
востям може суттєво покращувати 
коригуючу дію катіазину за умов 
коморбідної патології. 

Мета дослідження – оцінити вплив 
нового засобу на основі дикарбонової 
кислоти та селеновмісної сполуки на 
процеси сперматогенезу, тиреоїдний 
статус за умов токсичного та медика-
ментозного гепатиту.

Матеріали та методи. Досліди про-
ведено на білих безпородних 
щурах-самцях масою 200–250 г. Усі 
маніпуляції здійснювали відповідно 
до положень «Європейської конвенції 
щодо захисту хребетних тварин, яких 
використовують для експерименталь-
них та інших наукових цілей» (Стра-
сбург, 1986 р.). Тварин утримували в 
стандартних умовах віварію, які від-
повідають нормам GLP, на звичайно-
му раціоні та вільному доступі до 
води. Проведення експерименту 
узгоджено з Комісією з питань біо-
етики ДУ «Інститут проблем ендо-
кринної патології ім. В. Я. Данилев-
ського НАМН України» (протокол від 
28.10.2022 № 6). Як гепатотоксикан-
ти використовували тетрахлорметан 
(CCl4) і парацетамол [14].

Модель гепатиту відтворено шля-
хом підшкірного введення CCl4 у дозі 
4,5 мл/кг (50 % розчин на олії) тричі 
на тиждень упродовж місяця. Новий 
засіб на основі похідного дикарбоно-
вої кислоти та селеновмісної компо-
зиції на 2 % суспензії крохмалю 
вводили перорально щоденно в дозі 

32 мг/кг протягом місяця. Тварин 
було поділено на такі групи: інтак-
тний контроль, контроль-гепатит, 
щури з гепатитом, яким проводили 
корекцію за допомогою нового засобу.

Гепатопротекторні властивості 
нового засобу за умов тривалого меди-
каментозного ураження печінки 
вивчали впродовж 4 тижнів на тлі 
перорального введення тваринам 
парацетамолу в дозі 600 мг/кг. 

Тварин розподілили на групи: І – 
контроль, щури отримували розчин-
ник (2 % розчин крохмалю); ІІ – 
щури з парацетамол-індукованим 
гепатитом; ІІІ – щури з гепатитом, 
які для корекції патології печінки 
отримували новий засіб на основі 
похідного дикарбонової кислоти та 
селеновмісної сполуки в ефективній 
дозі 32 мг/кг, яку було визначено 
експе риментально в попередніх 
дослід женнях [15]. Корекцію доз про-
водили щотижня з урахуванням 
зміни маси тіла тварин.

Верифікацію функціонально-мета-
болічних порушень печінки проводи-
ли за допомогою біохімічних методів, 
а саме: досліджували зміни активнос-
ті аланінамінотрансферази (АлАТ) 
[16], аспартатамінотрансферази (АсАТ) 
[16], гамма-глутамілтранспептидази 
(ГГТ) [17] та лужної фосфатази (ЛФ) 
[18] за допомогою відповідних наборів 
згідно з інструкцією виробника.

Для оцінювання сперматогенної 
функції проводили дослідження 
наступних показників спермограми: 
загальна кількість сперматозоїдів, 
відсоток морфологічно нормальних, 
патологічних форм і рухливих клі-
тин. Дослідження балансу тиреоїд-
них гормонів як показника функціо-
нального стану ЩЗ проводили шля-
хом імуноферментного визначення в 
сироватці крові вільних трийодтиро-
ніну (Т3) та тироксину (Т4) з наборами 
реагентів відповідно до інструкцій з 
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їхнього використання [19, 20] за допо-
могою імуноферментного аналізатора 
STAT FAX 2100.

Статистичну обробку результатів 
проводили методами варіаційної ста-
тистики. Визначення характеру роз-
поділу ознаки в виборці здійснювали 
за допомогою критерію Шапіро-Уілка 
(W). Результати представлені як 
середнє арифметичне та його статис-
тична похибка (X–±Sx–). Вірогідними 
вважали результати при Р ≤ 0,05 та 
близькими до статистично значущих 
при 0,05 < Р ≤ 0,1 [21].

Результати та їх обговорення. 
Наведені дані свідчать, що незалеж-
но від моделі гепатиту в тварин від-
мічається порушення ферментатив-
ної функції печінки й основних 
обмінних процесів. Так, у щурів з 
CCl4-індукованим гепатитом зареє-
стровано підвищення в 1,7 разу 
активності АлАТ і в 1,6 разу – АсАТ 
у сироватці крові (табл. 1). Зазначені 
зміни активності ензимів є індикато-
рами синдрому цитолізу, який вини-
кає внаслідок порушення цілісності 
мембран гепатоцитів та їхніх орга-
нел, що призводить до виходу ензи-
мів у міжклітинний простір і кров’я-
не русло [22]. У випадку інтоксика-
ції CCl4 сироваткова активність обох 

трансаміназ підвищується практич-
но однаковою мірою, що характерно 
саме для гепатоцелюлярного ушкод-
ження печінки. Ознаками деструк-
тивних змін гепатоцитів за токсич-
ного гепатиту також є підвищення 
активності ГГТ та ЛФ у сироватці 
крові в 3,4 і 3,1 разу відповідно 
порівняно з контролем.

Одночасне підвищення активності 
означених ферментів спостерігається 
за холестатичного синдрому внаслі-
док ушкодження гепатоцитів і вну-
трішньопечінкових жовчних прото-
ків зі збільшенням об’єму печінки й є 
характерним для отруєння CCl4 [22]. 
Отже, зростання активності АлАТ, 
АсАТ, ГГТ і ЛФ є свідченням розвит-
ку патологічних процесів у печінці з 
ознаками цитолізу та внутрішьопе-
чінкового холестазу. Проведена 
корекція CCl4-індукованої патології 
печінки шляхом введення щурам 
нового засобу на основі дикарбонової 
кислоти та селеновмісної сполуки 
сприяла зниженню в сироватці крові 
активності ГГТ та ЛФ порівняно з 
групою «гепатит», що свідчить про 
певне покращання ферментативної 
активності печінки та процесів мета-
болізму в органі, тобто про зменшен-
ня проявів холестазу. 

Показник n Контроль n Гепатит n Гепатит + 
новий засіб

Аланінамінотранс
фераза, мккат/л 7 0,55 ± 0,05 7 0,92 ± 0,051) 7 1,19 ± 0,122)

Аспартатамінотранс
фераза, мккат/л 7 0,31 ± 0,03 7 0,51 ± 0,031) 7 0,69 ± 0,062)

Гаммаглутаміл транс
пептидаза, мккат/л 8 0,63 ± 0,08 8 2,12 ± 0,121) 8 1,63 ± 0,132)

Лужна фосфатаза, 
мкат/л 8 18,80 ± 1,60 8 57,90 ± 3,051) 8 36,15 ± 3,602)

Таблиця 1

Показники функціонального стану печінки щурів за умов тривалого  
тетрахлорметан-індукованого гепатиту та його корекції  

новим засобом, X–±Sx–

Примітка. Тут і в табл. 2–5: 1)відхилення значуще порівняно з контролем (Р ≤ 0,05),  
2)відхилення значуще порівняно з гепатитом (Р ≤ 0,05).
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Як відомо, на гіпоталамо-гіпофі-
зарно-еутиреоїдну вісь можуть впли-
вати захворювання нетиреоїдного 
походження. У літературі зустрі-
чаються декілька назв і термінів для 
таких патологій: «синдром нетиреоїд-
них захворювань», «еутиреоїдний пато-
логічний синдром», «синдром еутирео-
їдної слабкості», «синдром еутиреоїдно-
го хворого». Більш прийнят ною наз-
вою вважається «синдром псевдодис-
функції щитовидної залози», яка 
відображає сутність стану – сомато-
генно зумовлені порушення метабо-
лізму гормонів ЩЗ у разі відсутності 
патології самої залози. Тобто, будь-
які функціонально-метаболічні пору-
шення в організмі можуть зумовити 
виникнення синд рому еутиреоїдної 
патології [23].

Патогенез зазначеного синдрому 
залишається дотепер невизначеним. 
Одним з пояснень є той факт, що на 
тлі різних патологічних станів фік-
сують пригнічення функції 5’-дейоди-
нази – ферменту, що утворює Т3 шля-
хом відщеплення йодину від зовніш-
нього кільця Т4. З іншого боку, на 
думку деяких авторів [23, 24], в осно-
ві розвитку синдрому псевдодисфунк-
ції ЩЗ лежать механізми, які пов’я-
зані з порушенням дейодування Т4 у 
печінці, збільшенням або зменшен-
ням зв’язування гормонів ЩЗ з білка-
ми плазми, підвищенням утилізації 
Т3 тканинами, змінами секреції ТТГ.

Ще одним з імовірних механізмів 
розвитку псевдопатології ЩЗ є пору-

шення активності дейодиназ. Нате-
пер ідентифіковано три типи дейоди-
наз  – D1, D2, D3. Як D1, так і D2 
забезпе чують перетворення Т4 в його 
активний метаболіт Т3 шляхом дейо-
дування [24]. Слід відзначити, що 
активність насамперед D1 дуже зале-
жить від концентрації в організмі 
селену. Тому можна припустити, що 
саме наявність селеновмісної сполу-
ки у новому засобі може забезпечити 
його здатність впливати на рівень 
тиреоїдних гормонів у піддослідних 
тварин. 

Проведене дослідження тиреоїдного 
статусу щурів (табл. 2) показало, що в 
тварин на тлі тривалого тетрахлорме-
тан-індукованого гепатиту значуще 
знижується рівень як Т3, так і Т4 
порівняно з даними інтакт них щурів. 
За існуючою сьогодні класифікацією 
типів «синдрому псевдодисфункції 
ЩЗ» зазначені зміни свідчать про так 
званий синдром низького Т4, у разі 
якого знижується рівень обох дослід-
жуваних гормонів [23].

На тлі проведеної корекції патоло-
гії печінки новим засобом відмічено 
значуще зростання рівня обох дослід-
жуваних гормонів. 

Отже, тривалий тетрахлорметан- 
індукований гепатит призводить до 
розвитку в організмі щурів псевдо-
дисфункції ЩЗ, що супроводжується 
зниженням рівня вільних трийодти-
роніну та тироксину. Застосування 
досліджуваного нового засобу, віднов-
люючи функціонально-метаболічний 

Показник n Контроль n Гепатит n Гепатит + 
новий засіб

Трийодтиронін  
(Т3 вільний), пмоль/л 10 4,9 ± 0,4 10 2,2 ± 0,21) 9 8,3 ± 0,52)

Тироксин  
(Т4 вільний), пмоль/л 10 39,6 ± 3,0 10 26,1 ± 1,61) 9 48,1 ± 3,42)

Таблиця 2

Рівень тиреоїдних гормонів у щурів за умов тривалого тетрахлорметан-
індукованого гепатиту та його корекції новим засобом, X–±Sx–
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стан печінки, сприяє зростанню кон-
центрації зазначених гормонів. 

Відомо, що патологічні процеси в 
печінці, які супроводжуються пору-
шеннями основних видів метаболізму 
в органі, сприяють пригніченню спер-
матогенної функції сім’яників і 
характеризуються негативними змі-
нами показників сперматогенезу.

Так, за умов тривалого токсичного 
ССl4-індукованого гепатиту спермо-
грама щурів характеризувалася зна-
чущим зниженням загальної концен-
трації сперматозоїдів, їхніх морфоло-
гічно нормальних форм і відсотка 
рухливих сперматозоїдів, а також 
збільшенням відсотка патологічних 
форм порівняно з аналогічними 
показниками в контролі (табл. 3). 

Зазначені зміни ймовірно пов’яза-
ні з розвитком патологічних проце-
сів у печінці, які призводять до 
порушення її детоксикаційної, анти-
оксидантної активності, що віддзер-
калюється на функціональному стані 
сім’яників. 

Слід підкреслити, що дослідження, 
які були проведені в 1970–1980, дове-
ли, що ССl4 не чинить прямої токсич-
ної дії на сім’яники щурів, тому дану 
патологію у випадку порушень функ-
ціонування печінки можна вважати 
саме вторинною, коморбідною [26].

Введення щурам нового засобу на 
основі похідного дикарбонової кисло-
ти та селеновмісної сполуки призвело 
до позитивних змін у спермограмі у 
вигляді значущюго (Р ≤ 0,05) підви-
щення концентрації сперматозоїдів, 
зниження в 1,4 разу відсотка патоло-
гічних форм порівняно з відповідни-
ми показниками в групі гепатиту, а 
також до значущого (Р ≤ 0,05) підви-
щення відсотка морфологічно нор-
мальних сперматозоїдів.

На моделі парацетамол-індукованого 
гепатиту в сироватці крові виявлено 
підвищення в 5,3 разу активності ГГТ 
та в 6,6 разу ЛФ порівняно з контролем, 
що свідчить про деструктивні зміни 
гепатоцитів. Уведення щурам на тлі 
зазначеного гепатиту нового засобу на 
основі катіазину та селеновмісної сполу-
ки призводило до вірогідного зниження 
активності ГГТ у 2,7 разу та в 2,0 разу 
ЛФ порівняно з групою гепатит. Ці 
зміни свідчать про здатність дослідже-
ного засобу значною мірою відновлюва-
ти структурно-функціональний стан 
гепатоцитів, проявляючи мембрано-
стабілізуючі властивості, підвищуючи 
активність мембранозв’язаних фер-
ментів гепатоцитів зі зменшенням 
ознак внут рішньо печін кового холе ста-
зу. Поряд з цим за впливу нового засобу 
в щурів з гепати том було відмічено 

Показник n Контроль n Гепатит n Гепатит + 
новий засіб

Концентрація  
сперматозоїдів, млн/мл 10 39,85 ± 2,48 9 20,56 ± 1,211) 10 27,60 ± 1,702)

Морфологічно нормальні  
сперматозоїди, млн/мл 10 30,71 ± 1,90 9 13,43 ± 1,331) 9 20,33 ± 1,782)

Патологічні форми, % 10 18,45 ± 2,60 8 36,31 ± 2,421) 10 25,15 ± 2,992)

Рухливі  
сперматозоїди, % 10 87,55 ± 1,32 9 67,39 ± 3,131) 10 70,60 ± 3,13

Таблиця 3

Показники сперматогенезу в щурів за умов тривалого  
тетрахлорметан-індукованого гепатиту та його корекції  

новим засобом, X–±Sx–
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значуще збільшення коефі цієнта де 
Ритиса до показника тварин групи 
контролю. Водночас спостерігали під-
вищення активності АсАТ і зниження 
активності АлАТ у сироватці крові 
порівняно з групою гепатиту (табл. 4). 

Аналіз показників спермограми 
щурів з парацетамол-індукованим 
гепатитом показав, що в суспензії 
епідидиміса знижувалася загальна 
концентрація сперматозоїдів у 3,0 
разу (Р ≤ 0,05) та відсоток їхніх мор-
фологічно нормальних форм у 3,7 
разу (Р ≤ 0,05) на тлі підвищення в 
2,3 разу відсотка патологічних форм 
(Р ≤ 0,05) та зниження в 1,4 разу від-
сотка рухливих сперматозоїдів порів-
няно з аналогічними показниками в 
контрольній групі. 

Корекція медикаментозного пошко-
дження печінки призвела до підви-
щення в 2,2 разу загальної кількості 

сперматозоїдів, у 2,4 разу відсотка 
їхніх морфологічно нормальних форм 
на тлі зниження в 1,3 разу відсотка 
патологічних форм порівняно з відпо-
відними показниками в групі гепати-
ту (Р ≤ 0,05). 

За умов тривалого парацетамол- 
індукованого гепатиту відмічено 
достовірне зниження рівня тиреоїд-
них гормонів порівняно з контролем, 
що може свідчити саме про наявність 
синдрому псевдодисфункції ЩЗ 
(табл.  5). В умовах корекції даної 
патології зафіксовано значуще підви-
щення рівня обох гормонів.

Отже, проведені нами досліджен-
ня й отримані результати свідчать 
про те, що незважаючи на природу 
гепатотоксикантів та їхній механізм 
пошкоджуючої дії, в організмі тва-
рин спостерігаються функціональ-
но-метаболічні порушення, на тлі 

Показник n Контроль n Гепатит n Гепатит + 
новий засіб

Аланінамінотранс
фераза, мккат/л 8 0,82 ± 0,02 8 0,90 ± 0,03 7 0,72 ± 0,062)

Аспартатамінотранс
фераза, мккат/л 8 0,50 ± 0,03 8 0,31 ± 0,031) 8 0,39 ± 0,032)

Коефіцієнтде Ритиса 8 0,60 ± 0,04 8 0,34 ± 0,091) 8 0,59 ± 0,042)

Гаммаглутамілтранс
пептидаза, мккат/л 8 2,10 ± 0,30 8 11,20 ± 1,801) 8 4,10 ± 0,702)

Лужна фосфатаза,  
мкат/л 8 17,80 ± 2,80 8 118,30 ± 5,901) 8 61,70 ± 4,502)

Показник n Контроль n Гепатит n Гепатит + 
новий засіб

Тироксин  
(Т4 вільний), пмоль/л 8 21,42 ± 0,99 8 14,38 ± 1,051) 8 30,69 ± 1,032)

Трийодтиронін  
(Т3 вільний), пмоль/л 8 4,36 ± 0,27 8 2,90 ± 0,291) 7 5,37 ± 0,202)

Таблиця 4

Показники функціонального стану печінки щурів за умов тривалого  
парацетамол-індукованого гепатиту та його корекції новим засобом, X–±Sx–

Таблиця 5

Рівень тиреоїдних гормонів у щурів за умов тривалого  
парацетамол-індукованого гепатиту та його корекції новим засобом, X–±Sx–
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яких формуються вторинні, комор-
бідні ендокринопатії у вигляді дисба-
лансу гормонів ЩЗ та порушень про-
цесів сперматогенезу. 

Висновки 
1. Токсичне та медикаментозне ушко-

дження печінки супроводжується 
порушеннями метаболічної актив-
ності органу, пригніченням спер-
матогенної та тиреоїдної функції.

2. Застосування нового засобу за умов 
різних форм гепатиту сприяє 

покращанню функціонально-мета-
болічних процесів у печінці, 
результатом чого є підвищення 
рівня гормонів ЩЗ та відновлення 
процесів сперматогенезу.

3. Новий засіб на основі похідного 
дикарбонової кислоти та селено-
вмісної сполуки є ефективним як 
потенційний лікарський засіб для 
корекції коморбідної патології, 
що виникає внаслідок функціо-
нально-метаболічних порушень 
печінки.
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А. Ю. Морозюк, Н. В. Мельниківська, М. Я. Кудря, Н. В. Устенко, С. П. Кустова, 
М. О. Бойко, С. Г. Ганненко, Т. В. Матвєєва 
Коморбідна ендокринна патологія як наслідок функціонально-метаболічних 
порушень печінки та її корекція новим засобом
У медичній практиці все більше поширюється таке явище, як коморбідність, тобто, існування в 

пацієнта двох або більше захворювань і синдромів, що пов’язані між собою, співпадаючих за часом, 
або тих, що є наслідком основного захворювання та його лікування. Оскільки печінка є одним з най
важливіших метаболічних органів, розповсюдження захворювань печінки значно збільшує кількість 
пов’язаних з ними коморбідних патологій. Однією з поширених патологій гепатобіліарної системи в 
світі вважають неалкогольну жирову хворобу печінки, розвиток якої може призвести також до пору
шень з боку щитовидної залози, сперматогенезу тощо. Слід зазначити, що діагностика та лікування 
коморбідних патологій значно ускладнені через неспецифічні симптоми хвороби. Для ефективної 
корекції коморбідної патології, що поєднує порушення сперматогенезу з розвитком гіпотиреозу на 
фоні гепатиту, є перспективною розробка комбінованих лікарських засобів, які б поєднували спер
матостимулюючу активність з гепатопротекторною та відновлюючим впливом на тиреоїдний статус 
організму. У ДУ «Інститут проблем ендокринної патології ім. В. Я. Данилевського НАМН України» 
розроблено такий інноваційний засіб на основі камфорної кислоти та селеновмісної сполуки.

Мета дослідження – оцінити вплив нового засобу на основі дикарбонової кислоти та селеновміс
ної сполуки на процеси сперматогенезу, тиреоїдний статус за умов токсичного та медикаментозно
го гепатиту.

Дослідження проведено на 80 безпородних білих щурахсамцях масою 200–250 г. Відтворено дві 
моделі експериментального гепатиту, токсичний (ураження тетрахлорметаном) і медикаментозний 
(парацетамоліндукований). Верифікацію ушкодження печінки проводили біохімічними методами: 
визначали активність АлАТ, АсАТ, ГГТ та ЛФ, також досліджували процеси сперматогенезу та рівень 
гормонів щитовидної залози.

В умовах як токсичного, так і медикаментозного ураження печінки в тварин виявлені значні зміни 
активності печінкових ферментів. Також відмічено суттеве зниження рівня тиреоїдних гормонів і 
значні порушення процесів сперматогенезу. В умовах корекції обох форм індукованого гепатиту 
новим засобом відмічена нормалізація активності печінкових ферментів, підвищення рівня тиреоїд
них гормонів у піддослідних тварин і нормалізація показників спермограми. 

Отже, новий засіб на основі похідного дикарбонової кислоти та селеновмісної сполуки є ефектив
ним і перспективним як потенційний лікарський засіб для корекції коморбідної патології, що виникає 
внаслідок функціональнометаболічних порушень печінки.

Ключові слова: експериментальний гепатит, коморбідна патологія, новий засіб, 
порушення процесів сперматогенезу, функція щитовидної залози
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A. Yu. Morozyuk, N. V. Melnykivska, M. Ya. Kudrya, N. V. Ustenko, S. P. Kustova, 
M. O. Boyko, S. G. Gannenko, T. V. Matveeva
Comorbid endocrine pathology as a result of functional and metabolic disorders  
of the liver and its correction with a new drug
In medical practice, such a phenomenon as comorbidity is becoming more and more widespread, that 

is, the existence of two or more diseases and syndromes in a patient, related to each other, coinciding in 
time, or those that are a consequence of the main disease and its treatment. Since the liver is one of the 
most important metabolic organs, the spread of liver diseases significantly increases the number of asso
ciated comorbid pathologies. One of the widespread pathologies of the hepatobiliary system in the world 
is considered nonalcoholic fatty liver disease, its development can also lead to disorders on the part of 
the thyroid gland, spermatogenesis, etc. At the same time, diagnosis and treatment of comorbid patholo
gies are significantly complicated due to nonspecific symptoms of the disease. For the effective correc
tion of comorbid pathology, which combines a violation of spermatogenesis with hypothyroidism against 
the background of hepatitis, the development of such drugs that would combine spermatostimulating 
activity with a hepatoprotective and restorative effect on the thyroid status is promising. Such an innovative 
tool based on camphoric acid and a seleniumcontaining compound was developed at the IPEP National 
Academy of Sciences of Ukraine.

The aim of the research is to evaluate the effect of a new agent based on dicarboxylic acid and a sele
niumcontaining compound on the processes of spermatogenesis, thyroid status under conditions of toxic 
and druginduced hepatitis.

The researches were conducted on 80 outbred white male rats weighing 200–250 g. Two models of 
experimental hepatitis were reproduced, toxic (injury with carbon tetrachloride) and druginduced (parac
etamolinduced). Verification of liver damage was carried out by biochemical methods: the activity of ALT, 
AST, GHT and LF was determined, as well as the processes of spermatogenesis and the level of thyroid 
hormones were studied.

In the conditions of both toxic and druginduced liver damage in animals, significant changes in the 
activity of liver enzymes were detected. A substantial decrease in the level of thyroid hormones and signi
ficant disturbances in the processes of spermatogenesis were also noted. In the conditions of correction 
of both forms of induced hepatitis with the new tool, the normalization of the activity of liver enzymes, an 
increase in the level of thyroid hormones in experimental animals and the normalization of spermogram 
indicators were noted. Therefore, a new agent based on a derivative of a dicarboxylic acid and a sele nium
containing compound is effective and promising as a potential drug for the correction of comorbid patho
logy arising from functional and metabolic disorders of the liver.

Key words: experimental hepatitis, сomorbid pathology, new drug, disturbances in the 
processes of spermatogenesis,  thyroid gland  function
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