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Abstract 

Analysis of the research shows that in all groups the increased intensity of lysis 

proteins was found. These changes probably occurred as a result of a significant imbalance in 

the system of tissue proteinase inhibitors. In particular, we have found, that there is an 

increase of azoalbumin by 49,43% (p ≤0,05) against of control group,  in the later period on 

the 26
th

 day of experimental bronchial asthma (BA). On the 33rd day, the level of lysis 

experienced even greater growth by 85,9% (p ≤0,05) in comparison with the animal intact 

group, which indicates about  the intense stimulation of proteolytic activity in the lungs. 

Determination of azokasein in the lungs in this experimental model showed a 

progressive increase of its contents in the lungs on the 26th and 33rd days by 64,6% (p ≤0,05) 

and 96,3% (p ≤0,05) against of control sizes, that confirms the activation processes of 

proteolysis. 

The research of azokolagen has the important value for characteristic of the activity of 

protein lysis. We have found its gradual increase in the lung, depending on the duration of the 

antigenic factor. So, on the 26th and the 33rd day of experimental (BA) the increase of 

content of azokolagen by 70,8% (p ≤0,05) and 79,2% (p ≤0,05) was observed  by comparing 

with the first group of guinea pigs. 

The content of protein inhibitors in animals with experimental BA has also undergone 

significant changes in the later period. There was found the authentic reduction of α2-

macroglobulin, accordingly, by 30,7% (p ≤0,05) and by 48,5% (p ≤0,05) comparatively to 

control. 
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As for the research of α1-protease inhibitor in the lungs in the dynamics of the 

development of the experimental asthma we observe its decrease by 27,7% (p ≤0,05) on the 

26th day in comparison with the first group of the animals. Subsequently on the 33rd day of 

the experiment the decrease of the investigated marker reached 36,1% (p ≤0,05) against intact 

animals. 

Evaluating the results of conducted biochemical researches of indicators of proteinase 

inhibitory system, we can make a conclusion about significant advantage of process of protein 

catabolism, which increases with the development of pathological process and is a powerful 

damaging factor and at the same time reducing protection. So, there was found gradual 

intensive growth of azoalbumin, azokaseein and azokolagen in the lungs in the later period of 

the formation of asthma, that is especially expressed on the 33rd day of the experiment. The 

dynamics of the proteinase inhibitor activity is characterized by the decrease of all 

investigated markers, both on the 26th and on the 33rd day of experimental asthma, that 

indicates about their oppression. The obtained results give reason to think about the imbalance 

in the proteinase-inhibitory system with advantage of proteyinase potential on the background 

of the depression of inhibitors, especially in the later period. 

 

Key words: asthma, proteinase-inhibitory system. 

 

Резюме 

Аналіз результатів дослідження свідчить про те, що в усіх групах було 

встановлено підвищення інтенсивності лізису протеїнів. Зазначені зміни,  ймовірно, 

виникли внаслідок істотного дисбалансу у системі тканинних інгібіторів протеїназ. 

Зокрема, нами було встановлено, що в пізній період на 26-у добу експериментальної 

моделі бронхіальної астми (БА) відбувається підвищення азоальбуміну  на 49,43% (р 

≤0,05) проти групи контролю. На 33-ю добу рівень його лізису зазнавав ще більшого 

зростання на 85,9% (р ≤0,05) в порівнянні з тваринами інтактної групи, що свідчить про 

інтенсивну стимуляцію протеолітичної активності в легенях.  

Визначення азоказеїну в легенях при даній експериментальній моделі показало 

поступове підвищення його вмісту в легенях на 26-у і 33-ю доби відповідно на 64,6% (р 

≤0,05) і 96,3%  (р ≤0,05) проти контрольних величин, що підтверджує активізацію 

процесів протеолізу.  

Важливе значення для характеристики активності лізису білків має дослідження 

також азоколагену. Нами виявлено його поступове зростання в легенях в залежності від 

тривалості дії антигенного фактора. Так, на 26-у і 33-ю доби експериментальної БА 

спостерігалося зростання вмісту азоколагену відповідно на 70,8% (р ≤0,05) і 79,2%  (р 

≤0,05) при порівнянні з першою групою морських свинок.   

Вміст білкових інгібіторів у тварин з експериментальною БА також зазнавав 

виражених змін у пізньому періоді. Встановлено достовірне зниження рівня α2-

макроглобуліну відповідно на 30,7% (р ≤0,05) та на 48,5% (р ≤0,05) відносно контролю. 

Щодо дослідження α1-інгібітора протеаз в легенях у динаміці розвитку 

експериментальної бронхіальної астми, то спостерігаємо його зниження на 27,7% (р 

≤0,05) на 26-у добу в порівнянні з І групою тварин. В подальшому на 33-ю добу 

експерименту спад досліджуваного нами маркера досягнув 36,1% (р ≤0,05) проти 

інтактних тварин. 

Оцінюючи результати проведених біохімічних досліджень показників 

протеїназо-інгібіторної системи, можна зробити висновок про суттєву перевагу 

процесів катаболізму протеїнів, яка зростає по мірі розвитку патологічного процесу і є 

потужним пошкоджувальним фактором, і, водночас, зниження системи захисту.  Так, 

встановлено поступове інтенсивне зростання азоальбуміну, азоказеїну та азоколагену в 
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легенях у пізній період формування бронхіальної астми, особливо виражене на 33-ю 

добу експерименту. Динаміка активності інгібіторів протеїназ характеризується 

зниженням всіх досліджуваних  маркерів, як на 26-у, так і на 33-ю доби 

експериментальної БА, що свідчить про їх пригнічення. Одержані результати дають 

підставу думати про порушення балансу в системі у протеїназо-інгібіторній системі з 

перевагою протеїназного потенціалу на тлі депресії інгібіторів, особливо у пізній 

період. 

 

Ключові слова: бронхіальна астма, протеїназо-інгібіторна система. 

 

Резюме 

НАРУШЕНИЯ ПОКАЗАТЕЛЕЙ ПРОТЕИНАЗНО-ИНГИБИТОРНОЙ 

СИСТЕМЫ В ЛЕГКИХ МОРСКИХ СВИНОК В ПОЗДНИЙ ПЕРИОД 

ФОРМИРОВАНИЯ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЙ БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМЫ. Анализ 

результатов исследования свидетельствует о том, что во всех группах было 

установлено повышение интенсивности лизиса протеинов. Отмеченные изменения, 

вероятно, возникли в результате существенного дисбаланса в системе тканевых 

ингибиторов протеиназ. В частности, нами было установлено, что в поздний период на 

26-ые сутки экспериментальной модели бронхиальной астмы (БА) происходит 

повышение азоальбумина на 49,43% (р ≤0,05) против группы контроля. На 33-ю сутки 

уровень его лизиса испытывал еще больший рост на 85,9% (р ≤0,05) по сравнению с 

животными интактной группы, которая свидетельствует об интенсивной стимуляции 

протеолитической активности в легких. 

Определение азоказеина в легких при данной экспериментальной модели 

показало постепенное повышение его содержимого в легких на 26-ые и 33-ие сутки 

соответственно на 64,6% (р ≤0,05) и 96,3% (р ≤0,05) против контрольных величин, что 

подтверждает активизацию процессов протеолиза.  

Важное значение для характеристики активности лизиса белков имеет 

исследование также азоколлагена. Нами выявлен его постепенный рост в легких в 

зависимости от длительности действия антигенного фактора. На 26-ые и 33-ие сутки 

экспериментальной БА наблюдался рост содержимого азоколлагена соответственно на 

70,8% (р ≤0,05) и 79,2% (р ≤0,05) при сравнении с первой группой морских свинок.  

Содержимое белковых ингибиторов у животных с экспериментальной БА также 

испытывал выраженные изменения в позднем периоде. Установлено достоверное 

снижение уровня α2-макроглобулина соответственно на 30,7% (р ≤0,05) и на 48,5% (р 

≤0,05) относительно контроля. 

Относительно исследования α1-ингибитора протеаз в легких в динамике 

развития экспериментальной бронхиальной астмы, то наблюдаем его снижение на 

27,7% (р ≤0,05) на 26-ые сутки по сравнению с І группой животных. В дальнейшем на 

33-ие сутки эксперимента спад исследуемого нами маркера достиг 36,1% (р ≤0,05) 

против интактных животных.  

Оценивая результаты проведенных биохимических исследований показателей 

протеиназо-ингибиторной системы, можно сделать вывод о существенном 

преимуществе процессов катаболизма протеинов, которая растет по мере развития 

патологического процесса и является мощным разрушительным фактором, и, в то же 

время, снижение системы защиты. Так, установлен постепенный интенсивный рост 

азоальбумина, азоказеина и азоколлагена в легких в поздний период формирования 

бронхиальной астмы, особенно выраженное на 33-ие сутки эксперимента. Динамика 

активности ингибиторов протеиназ характеризуется снижением всех исследуемых 

маркеров, как на 26-ые, так и на 33-ие сутки экспериментальной БА, что 
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свидетельствует об их притеснении. Полученные результаты дают основание думать о 

нарушении баланса в системе в протеиназо-ингибиторной системе с преимуществом 

протеиназного потенциала на фоне депрессии ингибиторов, особенно в поздний 

период. 

 

Ключевые слова: бронхиальная астма, протеиназо-ингибиторная система.  

 

 

 

 

 

Вступ. Бронхіальна астма (БА) — глобальна проблема світової охорони 

здоров’я: на Землі нараховується близько 300 млн осіб, які страждають від цієї недуги 

[1]. Ґрунтуючись на стандартизованих методах оцінки поширеності БА у дорослих і 

дітей, можна стверджувати, що цей показник у різних країнах світу становить від 1 до 

18 % [1,3,6].  

За сучасними поглядами, БА визначається як комплексне захворювання, яке 

може проявлятися низкою фенотипів (зокрема, залежно від віку), врахування яких, 

може підвищити рівень контролю захворювання. У літературних джерелах 

переважають дані, які пов’язують астму раннього початку з атопічним механізмом 

розвитку захворювання, а пізній фенотип астми – з неатопічним [7,8], однак ці 

відомості є неоднозначними. Таким чином, коли йдеться про бронхіальну астму, 

необхідно враховувати наявність її фенотипів, яким притаманні різні неоднорідні 

механізми розвитку захворювання, проте клінічні симптоми при цьому практично 

однакові [5,6].  

У зв’язку з тим в даний час це захворювання являє собою одну з центральних 

проблем внутрішньої медицини, якій приділяють велику увагу як теоретики, так і 

клініцисти-терапевти, пульмонологи, алергологи, педіатри, реаніматологи і навіть 

хірурги [1]. Не менш складним є патогенез БА, який до кінця не є вивченим. Істотну 

роль у розвитку та прогресуванні цієї хвороби відіграє система нейтрофільних 

гранулоцитів, факторами агресії яких є респіраторний вибух із генерацією активних 

форм кисню та нітрогену, інтенсифікація оксидативного та нітрозитивного стресу, а 

також ліберація протеїназ, активних у відношенні переважно пошкоджених білкових 

субстратів [2,4]. Інтенсивність процесів протеолізу контролюється низкою тканинних 

та плазмових інгібіторів протеїназ ( альфа 2-макроглобулін (α2-МГ), альфа 1- інгібітора 

протеїназ (α1-ІП), антитромбін ІІІ, тканинний інгібітор матриксної металопротеїнази-1, 

тощо [3,4]). Роль і значення стану протеїназо-інгібіторної системи (ПІС) в легенях у 
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механізмах розвитку експериментальної бронхіальної астми залишається не 

з’ясованим.  

Мета дослідження- вивчити стан протеїназо-інгібіторної системи морських 

свинок у легенях в пізньому періоді експериментальної бронхіальної астми.  

Матеріал і методи дослідження. Експериментальні дослідження проводились 

на 75 морських свинках (самці) масою 180 – 220 г, поділених на 5 груп по 15 тварин у 

кожній. До І групи (контроль) відносили  інтактні морські свинки, до ІІ- тварини з 

експериментальною БА (5-а доба), до ІІІ – морські свинки на 19-у добу експерименту, 

до ІV - тварини з експериментальною БА (26-а доба), до V - мурчаки на 33-ю добу БА. 

З метою більш детального аналізу показників ПІС умовно виділяли два періоди 

розвитку експериментальної бронхіальної астми: ранній і пізній. Ранній період включав 

групу тварин із БА на 5-у та 19-у доби експерименту. Пізній – морські свинки на 26-у 

та 33-ю доби БА.  

Експериментальна модель БА відтворювалась на морських свинках за методом 

В.І. Бабича (1979). Усіх експериментальних тварин утримували в стандартних умовах 

віварію Львівського національного медичного університету ім. Данила Галицького. 

Евтаназію тварин проводили шляхом декапітації з дотриманням Європейської 

конвенції про захист хребетних тварин, які використовуються для експериментальних 

та інших наукових цілей (Страсбург, 1985). Стан протеїназо-інгібіторної системи 

оцінювали за загальною протеолітичною активністю – за лізисом азоальбуміну (розпад 

низькомолекулярних протеїнів), азоказеїну (розпад високомолекулярних протеїнів) і 

азоколагену (колагеноліз) та інгібіторів протеолізу за вмістом α1-ІП, α2-МГ за методом 

Веремеенко К.Н., Голобородько О.П., 1988 [9].  Статистичне опрацювання одержаних 

даних здійснювали за методом Стьюдента.  

Результати дослідження та їх обговорення. Аналіз результатів дослідження 

свідчить про те, що в усіх групах було встановлено підвищення інтенсивності лізису 

протеїнів. Зазначені зміни,  ймовірно, виникли внаслідок істотного дисбалансу у 

системі тканинних інгібіторів протеїназ. Зокрема, нами було встановлено, що в пізній 

період на 26-у добу експериментальної моделі бронхіальної астми відбувається 

підвищення азоальбуміну  на 49,43% (р ≤0,05) проти групи контролю. На 33-ю добу 

рівень його лізису зазнавав ще більшого зростання на 85,9% (р ≤0,05) в порівнянні з 

тваринами інтактної групи, що свідчить про інтенсивну стимуляцію протеолітичної 

активності в легенях. Динаміка протеолітичної активності в легенях морських свинок 

при експериментальній БА в пізній період її розвитку представлено на рис. 1.  
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Визначення азоказеїну в легенях при даній експериментальній моделі показало 

поступове підвищення його вмісту в легенях на 26-у і 33-ю доби відповідно на 64,6% (р 

≤0,05) і 96,3%  (р ≤0,05) проти контрольних величин, що підтверджує активізацію 

процесів протеолізу.  

Важливе значення для характеристики активності лізису білків має дослідження 

також азоколагену. Нами виявлено його поступове зростання в легенях в залежності від 

тривалості дії антигенного фактора. Так, на 26-у і 33-ю доби експериментальної БА 

спостерігалося зростання вмісту азоколагену відповідно на 70,8% (р ≤0,05) і 79,2%  (р 

≤0,05) при порівнянні з першою групою морських свинок (рис. 1). 
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Рис. 1. Вміст азоальбуміну, азоказеїну та азоколагену в легенях морських свинок 

при експериментальній бронхіальній астмі в пізній період її розвитку (% від 

контролю). 

 

Отже, підсумовуючи дослідження показників протеїназ в легенях, можна 

зробити висновок про те, що встановлено поступове інтенсивне їх нагромадження в 

пізній період формування бронхіальної астми, особливо виражене на 33-ю добу 

експерименту.  

Вміст білкових інгібіторів у тварин з експериментальною БА також зазнавав 

виражених змін у пізньому періоді. Встановлено достовірне зниження рівня α2-

макроглобуліну відповідно на 30,7% (р ≤0,05) та на 48,5% (р ≤0,05) відносно контролю 

(рис. 2). 
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Окрім визначення α2-МГ, проводилось дослідження α1-ІП в легенях у динаміці 

розвитку експериментальної бронхіальної астми. Встановлено його зниження на 27,7% 

(р ≤0,05) на 26-у добу в порівнянні з І групою тварин. В подальшому на 33-ю добу 

експерименту спад досліджуваного нами маркера досягнув 36,1% (р ≤0,05) проти 

інтактних тварин (рис. 2). 
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Рис. 2. Динаміка активності інгібіторів протеаз у легенях мурчаків у пізній період 

експериментальної БА (% від контролю). 

 

Висновки. Оцінюючи результати проведених біохімічних досліджень 

показників протеїназо-інгібіторної системи, можна зробити висновок про суттєву 

перевагу процесів катаболізму протеїнів, яка зростає по мірі розвитку патологічного 

процесу і є потужним пошкоджувальним фактором, і, водночас, зниження системи 

захисту.  Так, встановлено поступове інтенсивне зростання азоальбуміну, азоказеїну та 

азоколагену в легенях у пізній період формування бронхіальної астми, особливо 

виражене на 33-ю добу експерименту. Динаміка активності інгібіторів протеїназ 

характеризується зниженням всіх досліджуваних  маркерів, як на 26-у, так і на 33-ю 

доби експериментальної БА, що свідчить про їх пригнічення. Одержані результати 

дають підставу думати про порушення балансу в системі у протеїназо-інгібіторній 

системі з перевагою протеїназного потенціалу на тлі депресії інгібіторів, особливо у 

пізній період.  

Перспективи подальших досліджень. У подальшому планується дослідження 

показників прооксидантної та антиоксидантної системи в бронхах мурчаків у різні 

періоди розвитку експериментальної бронхіальної астми.  
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