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THE COMBINED ACTION OF ANTICANCER DRUGS AND INHIBITORS OF DIFFERENT CELL 
PROTECTIVE SYSTEMS FOR OVERCOMING MECHANISMS OF DRUG RESISTANCE 
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Proposals for co-operation: further research in this area may be carried out in the cooperation with 
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ДОЗОЗАВИСИМОЕ ГЕПАТОТОКСИЧЕСКОЕ ДЕЙСТВИЕ ПАРАЦЕТАМОЛА 
И ЕГО КОРРЕКЦИЯ КОМБИНАЦИЕЙ ТАУРИНА С ЦИНКА ДИАСПАРТАТОМ

А.Ю. Пашко
Гродненский государственный медицинский университет

Парацетамол — лекарственное средство, применяемое при болях легкой и средней степени выраженно-
сти, в тех случаях, когда нет необходимости в противовоспалительном эффекте. Согласно литературным дан-
ным, он является лидером среди лекарственных поражений печени. В клинической медицине наиболее широ-
ко распространены бессимптомные формы «парацетамоловой» гепатотоксичности, развивающиеся при при-
менении его лечебных доз и проявляющиеся преимущественным увеличением активности биохимических 
маркерных показателей гепатотоксичности [1, 3].

Ранее нами показано, что комбинация таурина с неорганической солью цинка (цинка сульфат) оказыва-
ет гепатопротекторное действие при интоксикации крыс ацетаминофеном [2, 3]. 

Цель работы — оценка степени выраженности гепатотоксисчности парацетамола и гепатозащитных 
свойств комбинации таурина с цинка диаспартатом («тауцин») у крыс с поражением печени, вызванным па-
рацетамолом [4, 5].

Материал и методы. Проведено 2 серии опытов. В первой моделировали преимущественно функциональ-
ные нарушения печени с минимальными повреждениями органа. С этой целью использовали меньшую (1,5 г/кг) 
дозу парацетамола. Во второй серии моделировали тяжелый гепатозогепатит с нарушениями функции органа. Дозу 
парацетамола при этом составляла 2,5 г/кг при одинаковой продолжительности его введений в обеих сериях.

Первая серия. Опыты проведены на 48 крысах-самцах массой 200–250 г. Опытным животным вводи-
ли парацетамол (Sigma, Германия) в желудок в виде взвеси в слизи крахмала в дозе 1,5 г/кг 1 раз в 2 дня (все-
го 5 доз) отдельно и в комбинации с «тауцин-5», «тауцин-10» и «тауцин-20» (в желудок в виде взвеси в слизи 
крахмала; 250 мг/кг/день — 10 доз). 

Вторая серия. Опыты проведены на 40 крысах-самцах с исходной массой 200–250 г. Опытным живот-
ным вводили парацетамол (Sigma, Германия) в желудок в виде взвеси в слизи крахмала в дозе 2,5 г/кг 1 раз в 2 
дня (всего 5 доз) отдельно и в комбинации с «тауцин-20» и «тауцин-50» (в желудок, 500 мг/кг/день — 10 доз).

 Контрольным крысам вводили слизь крахмала в желудок. Голодавших в течение 24 ч животных дека-
питировали через 48 ч после последнего введения парацетамола (через 24 ч после последнего введения «тау-
цин»), брали образцы печени, собирали кровь и получали плазму.

Результаты и их обсуждение. Первая серия опытов. Гепатотоксическое действие парацетамола. Стро-
ение печени. Парацетамол в дозе 1,5 г/кг оказывает слабовыраженное гепатотоксическое действие. Регистри-
руются единичные участки вакуольной дистрофии. Балочное строение органа не нарушено. 

Метаболизм в печени. У животных, получавших парацетамол, активность СДГ и ЛДГ в печени по срав-
нению с контролем снижена. Активность КФ повышена. Распределение интенсивности окрашивания в пече-
ночных дольках неоднородное: в одних – увеличено по всей площади долек, в других — только по периферии.
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Биохимические маркерные показатели гепатотоксичности в плазме. У получавших парацетамол крыс 
активности АлАТ и АсАТ, ГГТП и ЩФ превышают контрольные значения на 42–181%. Содержание общего 
билирубина возрастает, преимущественно за счет его коньюгированной формы.   

Оценка эффективности «тауцин-5». Строение печени. Площадь поврежденной паренхимы меньше, чем 
у крыс, получавших только парацетамол. 

Метаболизм в печени. Активность СДГ и КФ по сравнению с крысами, получавшими парацетамол, 
снижена. Активность ЛДГ у большей части животных увеличена. 

Биохимические маркерные показатели гепатотоксичности в плазме. Активности АлАТ и АсАТ снижа-
ются соответственно на 16 и 8%, активности ГГТП и ЩФ, содержание билирубина и его фракций, а также об-
щего белка и холестерола не отличаются от значений  крыс, получавших только парацетамол.

Оценка эффективности «тауцин-10». Строение печени. Участки поврежденной паренхимы меньших 
размеров. Синусоидные капилляры расширены незначительно. 

Метаболизм в печени. Сниженные под влиянием парацетамола активности СДГ и ЛДГ повышаются. 
Суммарная активность КФ не отличается от предыдущей группы.

Биохимические маркерные показатели гепатотоксичности в плазме. Активности АлАТ и АсАТ снижа-
ются, соответственно на 16 и 24%, активности ГГТП и ЩФ, содержание билирубина и его фракций, а также 
общего белка и холестерола остаются повышенными.

Оценка эффективности «тауцин-20». Строение печени. Площадь поврежденной паренхимы меньшая. 
Гепатоциты, локализующиеся в участках поврежденной паренхимы периферических отделов долек, вакуоли-
зированы в меньшей степени. 

Метаболизм в печени. Сниженная в гепатоцитах крыс, получавших парацетамол, активность СДГ и 
ЛДГ повышается. Активность КФ снижена.

Биохимические маркерные показатели гепатотоксичности в плазме. Активности АлАТ, АсАТ и ГГТП 
снижаются, соответственно на 42, 59 и 28% по сравнению с получавшими парацетамол крысами. Ослабляется 
выраженность гипербилирубинемии. 

Вторая серия опытов. Гепатотоксическое действие парацетамола. Строение печени. Парацетамол (в 
желудок, в дозе 2,5 г/кг, через 1 день — 5 доз) оказывает гепатотоксическое действие. В печени выявляются 
очаги обширных центрилобулярных некрозов с клеточным детритом. В гепатоцитах этих участков отмечают-
ся резко выраженная оксифилия цитоплазмы, а также кариопикноз и кариорексис. 

Метаболизм в печени. Содержание РНП (рибонуклеопротеинов) в печени гетерогенно. В зонах центро-
лобулярных некрозов, в цитоплазме и ядрах гепатоцитов с явлениями дистрофии их количество резко сниже-
но. В относительно неповрежденных клетках  (преимущественно по периферии долек) — компенсаторно по-
вышено. В целом, их суммарное содержание не отличается от контрольных крыс. Суммарная активность СДГ 
в печени снижена на 11%, а ЛДГ — на 36%. В некротических участках окраска не выявляется. Активность 
НАДН-ДГ снижена на 22%, а КФ — на 24%.

Биохимические маркерные показатели гепатотоксичности в плазме. Под влиянием парацетамола в 
плазме повышается активность АлАТ и АсАТ, содержание общего билирубина и его конъюгированной фрак-
ции, холестерола соответственно на 81 и 64, 24 и 150, 76%. 

Оценка эффективности «тауцин-20». Строение печени. У 13% крыс выявляются довольно большие 
участки с центролобулярными некрозами. У 38 % животных в центральной части долек печени регистриру-
ются небольшие участки некрозов с лейкоцитарной инфильтрацией. При этом вокруг центральных вен со-
храняются относительно неповрежденные гепатоциты. В целом, под влиянием «тауцин-20» строение повреж-
денной парацетамолом печени улучшается, преимущественно за счет увеличения количества относительно 
неповрежденных гепатоцитов и ослабления проявлений жирового гепатоза.

Метаболизм в печени. Сравнительный анализ содержания РНП свидетельствует об отсутствии 
статистически значимых различий между группами. Активность СДГ в печени повышена по сравнению с 
получавшими парацетамол крысами. Каталитическая активность ЛДГ в популяции крыс варьирует. У 25% 
животных активность фермента регистрируется на уровне значений контроля. В целом суммарная активность 
фермента соответствует таковой у крыс, получавших только парацетамол. Интенсивность окрашивания НАДН-
ДГ мозаична. В цитоплазме гепатоцитов, локализующихся по их периферии, регистрируется максимальная 
активность НАДН-ДГ по сравнению с другими участками. В целом суммарная активность НАДН-ДГ 
сохраняется на уровне значений крыс, получавших только парацетамол. Активность КФ выше на 30% 
значений крыс, получавших только парацетамол. Биохимические маркерные показатели гепатотоксичности в 
плазме. Активность ЩФ; содержание общего билирубина, а также  холестерола снижаются, соответственно 
на 20, 16 и 19%. Оценка эффективности «тауцин-50». Строение печени. У 14 % крыс выявляются большие 
участки центролобулярных некрозов, а у 57 % — небольшие с сохранением относительно нормальных 
гепатоцитов в области триад. У 15% животных обнаруживаются лишь дистрофически измененные гепатоциты 
(в периферической и промежуточной зонах дольки), с сохранением относительно нормальных клеток (вокруг 
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центральных вен). Метаболизм в печени. Сравнительный анализ содержания РНП в печени крыс,  получавших 
парацетамол  (отдельно, и в комбинации с «тауцин-50») свидетельствует об отсутствии статистически значимых 
различий между группами. Продукты реакции СДГ выше, чем в предыдущей группе на 21%. Активность ЛДГ 
в местах некрозов печени не регистрируется. В целом, активность фермента сохраняется на уровне значений 
крыс, получавших только парацетамол. Активность НАДН-ДГ в местах некрозов печени, как и таковая ЛДГ, 
не регистрируется. Активность КФ повышена на 51%,  более выражено в периферических частях долек.

Биохимические маркерные показатели гепатотоксичности в плазме. Повышенные активности АлАТ, 
АсАТ и ЩФ, а также содержание общего билирубина и его конъюгированной формы и холестерола снижают-
ся, соответственно на 39, 53 и 46; 24 и 47 и 26%.

Выводы:
1. Сравнительный анализ гепатотоксического действия различных доз парацетамола (1,5 и 2,5 г/кг, 1 раз 

в 2 дня – 5 доз) свидетельствует о том, что с увеличением дозы гепатоксина повышается степень токсическо-
го поражения печени, проявляющаяся очагами обширных центрилобулярных некрозов с клеточным детри-
том, нарушением процессов метаболизма, увеличением в плазме активности биохимических маркеров гепа-
тотоксичности.

2. Более выраженное гепатозащитное действие оказал «тауцин-50» в сравнении с «тауцин-20», «тау-
цин-10» и «тауцин-5», что обусловлено бόльшим содержанием и большей дозой таурина в комбинации. 

DOSE-DEPENDENT HEPATOTOXICITIVE ACTION OF PARACETAMOL 
AND ITS CORRECTION WITH COMBINATION OF TAURINE AND ZINC DIASPARTATOM

A.U. Pashko

Comparative analysis of hepatoprotective action of various doses of paracetamol (1.5 and 2.5 g/kg, one to two 
times of the day — 5 doses) suggests that a higher dose of hepatotoxin increases the degree of toxicity manifested 
of liver, that appears as extensive centrilobular necrosis with cellular detritus, violation of metabolic processes, in-
crease in plasma activity of biochemical markers of hepatotoxicity. More pronounced hepatoprotective action had 
“tautсin-50” in comparison with “tautсin-20”, “tautсin-10” and “tautсin-5”, which is due more content and higher 
dose of taurine in combination.
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ПРИМЕНЕНИЕ ТЕЛЕСКОПИЧЕСКИХ КОРОНОК 
ДЛЯ ФИКСАЦИИ ЧАСТИЧНЫХ СЪЕМНЫХ ПРОТЕЗОВ

А.П. Пашук
Белорусский государственный медицинский университет

Протезирование пациентов при помощи частичных съемных протезов актуально в настоящее время [1, 
3]. Нуждаемость населения в данном виде протезирования велика. Пациенты все чаще требуют повышенной 
эстетики и надежности протезов, которыми им приходится пользоваться каждый день. В то же время при 
пользовании частичными съемными протезами пациенты нуждаются даже в большем внимании, чем пациенты 
с несъемными конструкциями [2]. В противном случае использование протезов, плохо фиксирующихся в 
полости рта, будет доставлять неудобства самому пациенту и «головную боль» для врача-стоматолога.

Цель работы — улучшение фиксации и эстетики частичных съемных протезов с телескопической си-
стемой фиксации. Было предложено решить следующие задачи: изучить имеющиеся телескопические систе-
мы фиксации и выбрать самые оптимальные на данный момент; найти слабые места в выбранных системах и 
предложить пути усовершенствования; обосновать лучшую эффективность и надежность предложенных ме-
тодов фиксации, чем имеющихся. 


