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Визначено сорбцiйний потенцiал ентеросорбентiв рiзного походження щодо широко-

го кола патологiчних метаболiтiв i токсинiв лiпофiльної природи, якi характернi для

печiнкової недостатностi. На особливу увагу заслуговують вуглецевi ентеросорбенти,

насамперед, гранульованi активованi адсорбенти ГСГД, сорбцiйна здатнiсть яких має

значну перевагу у вилученнi гiдрофобних бiлокзв’язаних речовин. Такi ентеросорбенти

можуть бути ефективно використанi у терапiї хворих з печiнковою недостатнiстю.

Термiни “ентеросорбенти” i “ентеросорбцiя”, якi ранiше стосувались тiльки певної групи
вуглецевих сорбентiв, сьогоднi включають в себе велику кiлькiсть препаратiв i харчових
домiшок iз властивими їм механiзмами лiкувальної дiї i схемами вживання. Ефективнiсть
лiкувальної дiї ентеросорбцiї пов’язана в першу чергу зi здатнiстю ентеросорбенту активно
поглинати токсичну речовину i виводити її з травного тракту. При печiнковiй недостатно-
стi до таких токсичних речовин належать феноли, некон’югований бiлiрубiн, жовчнi кисло-
ти, середньоланцюговi жирнi кислоти та iн., якi характеризуються гiдрофобною природою
i транспортуються за допомогою спецiальних бiлкiв-носiїв. Методи сорбцiйної терапiї пе-
чiнкової недостатностi, включаючи ентеросорбцiю, спрямованi на поглинання i видалення
з органiзму цих токсичних сполук, якi потрапляють до шлунково-кишкового тракту зовнi,
дифундують у просвiт кишечнику з кровоносної i лiмфатичної систем або утворюються
в самому шлунково-кишкового трактi [1].

У даному повiдомленнi наведено результати скринiнгу поглинальної активностi ентеро-
сорбентiв рiзної хiмiчної природи щодо зв’язаних з бiлками речовин гiдрофобної природи
шляхом побудови iзотерм адсорбцiї. Вивчення iндивiдуальних можливостей ентеросорбентiв
дозволить бiльш ефективно використовувати їх у терапiї печiнкової недостатностi в кожно-
му окремому випадку.

Матерiали i методи. Як тест-об’єкти були використанi ентеросорбенти ентеросгель
(“Креома-Фарм”, Україна), полiфепан (ЗАО “Екосфера”, Росiя), мiкрокристалiчна целюлоза
(МКЦ) (фармацевтична фiрма “Дарниця”), вуглецевий ентеросорбент карболайн у вигля-
дi вологих болюсiв на основi АУТ-М, новий варiант ентеросорбенту на основi АУВМ-МН
та ГСГД у виглядi дрiбних гранул (останнi три ентеросорбенти виробництва Iнституту екс-
периментальної патологiї, онкологiї i радiобiологiї iм. Р.Є. Кравецького НАН України).

Загальнi принципи побудови iзотерм адсорбцiї та розрахунок поглинальної ємностi (x/m,
мг/г) ентеросорбентiв рiзного походження детально описанi авторами у попереднiй публi-
кацiї [2]. Для побудови iзотерм адсорбцiї сироваткового альбумiну людини (САЛ, мол. маса
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Рис. 1. Iзотерми адсорбцiї сироваткового альбумiну людини вуглецевими ентеросорбентами (а) та ентеро-
сорбентами на основi органiчних i неорганiчних сполук кремнiю та харчових волокон (б )

67 кДа) з модельних розчинiв у дiапазонi концентрацiй (32 ± 2) мг/мл, а також адсорб-
цiї фенолiв, некон’югованого бiлiрубiну, каприлату натрiю, дезоксихолевої кислоти i 2-iн-
дол-карбокси кислоти з альбумiнвмiсних розчинiв аналiтично точна наважка дослiджува-
них ентеросорбентiв в дiапазонi вiд 0,1 до 1,0 г приводилась у контакт з 12 мл розчину
сорбату. Час контакту, необхiдний для досягнення повного насичення сорбенту, був по-
передньо визначений за кiнетичними кривими i становив 4 год. Концентрацiю САЛ до
i пiсля контакту з сорбентами визначали методом спектрофотометричного аналiзу за ка-
лiбрувальним графiком, побудованим при довжинi хвилi 545 нм. Концентрацiю фенолiв
i бiлiрубiну до i пiсля контакту з сорбентами визначали за стандартними бiохiмiчними
методами [3], а каприлату натрiю, дезоксихолевої кислоти i 2-iндол-карбокси кислоти —
методом диференцiальної скануючої мiкрокалориметрiї за кривою залежностi температури
плавлення альбумiну вiд концентрацiї вiдповiдного маркерного лiганду печiнкової недос-
татностi.

Для визначення сорбцiйного потенцiалу ентеросорбентiв вiдносно компонентiв жовчi
наважки ГСГД, АУВМ-МН, АУТ-М, полiфепану, ентеросгелю i МКЦ масою 0,2016; 1,001;
1,0061; 1,0014; 1,9584 i 1,0028 г вiдповiдно впродовж 4 год приводили у контакт з 12 мл
жовчi. Концентрацiю фосфолiпiдiв, холестерину i загальних жовчних кислот визначали на
автоматичному аналiзаторi.

Результати дослiдження та їх обговорення. Порiвняльна оцiнка iзотерм адсорб-
цiї САЛ ентеросорбентами рiзних груп показала, що ефективнiсть адсорбцiї на вуглецевих
ентеросорбентах зростає у мiру збiльшення об’єму сорбцiйних пор (рис. 1). Найбiльшу сорб-
цiйну ємнiсть виявляє ГСГД (Vs = 1,57 см3/г), що здатний поглинати на 1 г до 850 мг САЛ.
Сорбцiйна ємнiсть АУВМ-МН (Vs = 1,01 см3/г) i АУТ-М (Vs = 0,52 см3/г) становить вiд-
повiдно 110 i 90 мг/г (див. рис. 1, а). Достатньо висока поглинальна ємнiсть щодо САЛ
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Рис. 2. Iзотерми адсорбцiї некон’югованого бiлiрубiну вуглецевими ентеросорбентами (а) та ентеросорбен-
тами на основi органiчних i неорганiчних сполук кремнiю та харчових волокон (б )

(210 мг/г) характерна для ентеросгелю. Харчовi волокна МКЦ (Vs = 0,023 см3/г) i полi-
фепан (Vs = 0,12 см3/г) також активно поглинають альбумiн, адсорбуючи до 250 i 180 мг
бiлка на 1 г вiдповiдного ентеросорбенту (див. рис. 1, б ). Вiдзначимо, що ентеросорбенти
МКЦ, полiфепан i ентеросгель мають вдвiчi бiльшу сорбцiю САЛ, нiж вуглецевi волокнистi
ентеросорбенти АУВМ-МН та АУТ-М, сорбцiйна ємнiсть яких щодо низькомолекулярних
маркерних барвникiв на 2 порядки вища, нiж кремнiєвмiсних ентеросорбентiв та харчових
волокон [2].

На наступному етапi дослiджень проведено порiвняльну оцiнку здатностi ентеросорбен-
тiв поглинати бiлокзв’язанi метаболiти та токсини з альбумiнвмiсних розчинiв.

Розглянемо результати адсорбцiї некон’югованого бiлiрубiну з САЛ-вмiсного розчину
представниками рiзних класiв ентеросорбентiв. Бiльш високу поглинальну ємнiсть щодо
бiлiрубiну мають вуглецевi сорбенти: адсорбцiя зростає у ряду АУТ-М → АУВМ-МН →

→ ГСГД i становить вiдповiдно 1,0 → 2,5 → 11,8 мг/г сорбенту (рис. 2, а). МКЦ, полiфепан
i ентеросгель мають iстотно меншу сорбцiйну ємнiсть — 0,38, 0,32 i 0,44 мг/г вiдповiдно
(див. рис. 2, б ).

Безумовним лiдером у поглинаннi фенолових тiл з альбумiнвмiсного розчину є гра-
нульований вуглецевий ентеросорбент ГСГД, сорбцiйна ємнiсть якого становить 450 мг/г.
Ентеросорбенти МКЦ, полiфепан i ентеросгель, незважаючи на перевагу в адсорбцiї са-
мого САЛ (див. рис. 1, б ), поглинають значно меншу кiлькiсть фенолу, нiж волокнистi
вуглецевi ентеросорбенти. Найбiльша сорбцiйна активнiсть у видаленнi фенолу серед не-
вуглецевих ентеросорбентiв притаманна полiфепану, поглинальна ємнiсть якого значно пе-
ревищує поглинальну ємнiсть МКЦ i ентеросгелю — 10,5 мг/г проти 1,2 i 0,5 мг/г вiдпо-
вiдно.

Той факт, що вуглецевi сорбенти здатнi поглинати значно бiльшу кiлькiсть бiлокзв’я-
заних метаболiтiв, можна пояснити тим, що завдяки своїй гiдрофобнiй поверхнi вугле-
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цевi сорбенти здатнi “забирати” їх з комплексу з протеїном, очищуючи тим самим бi-
лок-носiй.

Звертає на себе увагу те, що поглинальна ємнiсть ентеросорбентiв, особливо вуглеце-
вих, щодо бiлiрубiну значно нижча, нiж при адсорбцiї фенолу. Пояснити це можна дуже
високим афiнiтетом даного пiгменту до молекули альбумiну. Константа асоцiацiї бiлiрубiну
дорiвнює 108 М−1, у зв’язку з чим його дуже важко вилучити з комплексу iз САЛ (для
порiвняння: константа асоцiацiї фенолу становить 103 М−1).

Результати порiвняльної оцiнки адсорбцiї бiлокзв’язаних токсинiв печiнкової недоста-
тностi — каприлату натрiю та дезоксихолевої кислоти, а також протеїнотропного токси-
ну — 2-iндол-карбокси кислоти з альбумiнвмiсних розчинiв ентеросорбентами рiзного по-
ходження свiдчать про те, що сорбцiйнi можливостi вуглецевих та невуглецевих сорбентiв
подiбнi до вищеописаних. Поглинальна ємнiсть найменш активного вуглецевого ентеросор-
бенту АУТ-М значно вища, нiж кремнiєвмiсного ентеросорбенту ентеросгелю: адсорбцiя
каприлату натрiю, дезоксихолевої кислоти i 2-iндол-карбокси кислоти для АУТ-М стано-
вить 108,2; 13,1 i 75,3 мг/г вiдповiдно, тодi як для ентеросгелю — лише 2,8; 0,6 i 1,8 мг/г
вiдповiдно.

Вивчено сорбцiйнi властивостi ентеросорбентiв рiзного походження щодо компонентiв
жовчi. Чотиригодинна експозицiя ГСГД, АУВМ-МН, АУТ-М, ентеросгелю, полiфепану
i МКЦ у середовищi жовчi обумовлює зниження концентрацiї холестерину, що станови-
ла 58,6 мг/100 мл, на (62,1 ± 0,83), (31,23 ± 0,83), (18,1 ± 0,83), (19,2 ± 0,83), (10,16 ± 0,83),
(9,2 ± 0,83)% вiдповiдно; фосфолiпiдiв (вихiдна концентрацiя 9,9 г/л) — на (48,3 ± 0,83),
(19,5± 0,83), (17,8± 0,83), (10,4± 0,83), (14,7± 0,83), (15,7± 0,83)% вiдповiдно та загальних
жовчних кислот (вихiдна концентрацiя 1566,4 мг/100 мл) — на (23,5 ± 0,83), (19,0 ± 0,83),
(12,7 ± 0,83), (10,13 ± 0,83), (4,6 ± 0,83), (4,0 ± 0,83)% вiдповiдно.

Отриманi результати свiдчать про наявнiсть у ентеросорбентiв рiзного походження по-
мiрного делiпiдизуючого ефекту, а беручи до уваги те, що жовчнi кислоти i холестерин
мають загальнi прекурсори синтезу, зниження їх концентрацiї вказує на наявнiсть i дехо-
лестеринизуючого ефекту.

Таким чином, за результатами проведених дослiджень визначено сорбцiйний потен-
цiал ентеросорбентiв рiзного походження щодо широкого кола патологiчних метаболiтiв
i токсинiв лiпофiльної природи. Особливої уваги у цьому зв’язку заслуговують вуглеце-
вi ентеросорбенти, насамперед гранульованi активованi адсорбенти ГСГД, сорбцiйна зда-
тнiсть яких може бути ефективно використана у терапiї хворих з печiнковою недостат-
нiстю.
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V.G. Nikolaev

Study of the adsorption of protein-bound metabolites and toxins

characteristic of hepatic insufficiency by enterosorbents of different

nature

The adsorptive potential of enterosorbents of different nature towards lipophilic pathological meta-

bolites and toxins characteristic of hepatic insufficiency has been experimentally determined. It

should be noted that carbonic adsorbents and, first of all, granular activated adsorbents HSGD

demonstrated the essential advantage in the process of removal of protein-bound hydrophobic sub-

stances. These enterosorbents could be effectively used in therapy of patients with liver failure.
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