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Вивчення впливу екстракту з листя ліщини 
звичайної на коагуляційний гемостаз

Актуальність. Внаслідок недостатньої вивченості фармакологічної дії ліщини звичайної (Corylus avellana) 
народна медицина надає їй незрівнянно більшого значення, ніж наукова. У зв’язку з цим фармакологічне вивчен-
ня ліщини звичайної є доцільним з метою розширення області застосування цієї лікарської рослини, в тому числі 
вивчення її антикоагулянтної дії.

Мета роботи полягала у вивченні впливу екстракту з листя ліщини на коагуляційну ланку гемостазу за 
умов експериментального тромбофлебіту периферичних вен у кролів. 

Матеріали та методи. Об’єктом дослідження був густий екстракт з листя ліщини. Дослідження антикоагу-
лянтної дії екстракту проводили на моделі експериментального тромбофлебіту периферичних вен у кролів із 
застосуванням скринінгових тестів для оцінки коагуляційної ланки гемостазу.

Результати та їх обговорення. Встановлено, що досліджуваний екстракт впливає на внутрішній шлях утво-
рення протромбінази та на кінцевий етап згортання крові – фібриноутворення. Подовження АЧТЧ свідчить про 
наявність прямої антикоагулянтної дії екстракту з листя ліщини, що за виразністю переважає препарат порів-
няння ескувіт.

Висновки. Отримані результати досліджень дозволяють рекомендувати екстракт з листя ліщини звичай-
ної в якості лікувально-профілактичного засобу для запобігання поширення тромбоутворення при тромбофле-
бітах та тромбозах.
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Study of the influence of extract from the leaves of Corylus avellana on coagulation 
hemostasis

Topicality. In consequence, insufficiently studied of the pharmacological actions of Corylus avellana, folk medicine 
makes it more important significance than scientific. in this connection pharmacological study of Corylus avellana is 
reasonable in terms of expanding field of application of this herb, including the study of its anticoagulant action.

Aim. To study the effect of the extract from the leaves of Corylus avellana on the coagulation hemostasis in experi-
mental model of thrombophlebitis of peripheral veins in rabbits.

Materials and methods. The object of the study was a thick extract from the leaves of Corylus avellana. The study 
of the anticoagulant effect of the extract was carried out on the model of experimental thrombosis of peripheral veins in 
rabbits using screening tests for the assessment of coagulation hemostasis.

Results and discussion. It has been established that the investigated extract affects the intrernal pathway forma-
tion of prothrombinase and the final stage of blood clotting – fibrin formation. Prolongation of APTT has indicates a 
direct anticoagulant effect of the extract from the leaves of Corylus avellana, expression that action prevails comparison 
drug eskuvit.

Conclusions. The obtained results allow to recommend the extract from the leaves of Corylus avellana as a thera-
peutic and preventive remedy in order to prevent the spread of thrombosis with thrombophlebitis and thrombosis.
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Изучение влияния экстракта из листьев лещины обыкновенной на 
коагуляционный гемостаз

Актуальность. Вследствие недостаточной изученности фармакологического действия лещины обыкно-
венной (Corylus avellana) народная медицина придает ей несравненно большее значение, чем научная. В связи 
с этим фармакологическое изучение лещины обыкновенной целесообразно в плане расширения области при-
менения этого лекарственного растения, в том числе изучение его антикоагулянтного действия.

Цель работы заключалась в изучении влияния экстракта из листьев лещины на коагуляционное звено 
гемостаза в условиях экспериментального тромбофлебита периферических вен у кроликов.

Материалы и методы. Объектом исследований был густой экстракт из листьев лещины. Исследование 
антикоагулянтного действия экстракта проводили на модели экспериментального тромбофлебита перифери-
ческих вен у кроликов с использованием скрининговых тестов для оценки коагуляционного звена гемостаза.

Результаты и их обсуждение. Установлено, что исследуемый экстракт влияет на внутренний путь обра-
зования протромбиназы и на конечный этап свертывания крови – фибринообразование. Удлинение АЧТВ свиде-
тельствует о наличии прямого антикоагулянтного действия экстракта из листьев лещины, что по выраженности 
действия преобладает препарат сравнения эскувит.

Выводы. Полученные результаты исследований позволяют рекомендовать экстракт из листьев лещины 
обыкновенной в качестве лечебно-профилактического средства для предотвращения распространения тромбо-
образования при тромбофлебитах и тромбозах.

Ключевые слова: экстракт из листьев лещины обыкновенной; тромбофлебит; антикоагулянтное действие
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ВСТУП
Ліщина звичайна (Corylus avellana L.) – єдиний вид 

роду, що зустрічається у дикорослому стані в Україні 
[1]. Ця сировина багата різними класами БАР, зокре-
ма фенольними сполуками. До теперішнього часу з 
листя ліщини звичайної, з різних флор зростання, були  
виділені такі фенольні сполуки як хлорогенова кис-
лота, неохлорогенова кислота, кофейна кислота, елагова 
кислота, галова кислота, кумарова кислота, кемпфе-
рол, кверцетин, мірицетин, афзелин, катехін та ін. [2-4]. 
Цим сполукам притаманна антиоксидантна, проти-
запальна та капілярозміцнююча дія, яка і обумовлює 
широке застосування ліщини в народній медицині 
при варикозному розширенні вен, капілярних гемо-
рагіях, трофічних виразках гомілки тощо. Однак внас- 
лідок недостатньої вивченості фармакологічної дії 
сировини народна медицина надає ліщині незрівнян-
но більшого значення, ніж наукова. У зв’язку з цим 
фармакологічне вивчення екстракту з листя ліщини 
звичайної є доцільним у плані розширення області  
застосування цієї лікарської рослини в якості лікарсь- 
кого засобу з флеботропною дією. До важливих ме-
ханізмів флеботропної дії відносять збільшення ве-
нозного тонусу, ендотеліопротективну та протизапаль- 
ну дію, що було вивчено в попередніх наших дослід- 
женнях фармакологічної активності екстракту з листя 
ліщини. Також частина фармакологічної дії флебо-
тропних препаратів може бути реалізована за раху-
нок впливу на активність згортаючих факторів крові 
коагуляційної ланки гемостазу [5]. Тому метою нашої 
роботи було вивчення впливу ліщини звичайної на 
систему коагуляційного гемостазу за умов експери-
ментального тромбофлебіту периферичних вен у кро- 
лів. Це є актуальним дослідженням, так як гіперкоа-
гуляція – розповсюджене ускладнення найпошире-
ніших судинних захворювань, яка є причиною роз-
витку тромбофлебітів, тромбозів, тромбоемболій. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Об’єктом дослідження був густий екстракт з листя 

ліщини звичайної, одержаний методом дрібної маце-
рації шляхом екстракції спиртом етиловим у співвід- 
ношенні сировина-екстрагент 1 : 15. Для отриман-
ня субстанції з листя ліщини звичайної використо-
вували сировину, заготовлену в червні 2015 року в  
Харківській області (Вільшанський район, околиці се-
лища Протопопівка). В сировині ліщини звичайної 
(в перерахунку на абсолютно суху сировину) визна-
чено кількісний вміст суми фенольних сполук (в пе-
рерахунку на кислоту галлову) – 9,41 ± 0,04 %, суми 
гідроксикоричних кислот (в перерахунку на кисло-
ту хлорогеновую) – 2,57 ± 0,04 %, суми флавоноїдів 
(у перерахунку на рутин) – 2,71 ± 0,03 %. Експери-
ментальний тромбофлебіт відтворювали введенням 
в крайову вену вуха 0,2 мл розчину Люголя за мето-
дикою, розробленою на кафедрі фізіології та анато-
мії людини НФаУ [6]. Така модель дозволяє отримати 
порушення кровотоку внаслідок стазу і запалення 
венозної стінки, що характерно для більшості тром-

ботичних станів у людини. В експерименті викорис-
товували 14 кролів масою 3,0-3,5 кг, розділених на 
3 групи: 1 – контрольна патологія (4 кролі) – неліко-
вані тварини з відтвореною патологією; 2 – твари-
ни, які на тлі тромбофлебіту отримували лікування 
густим екстрактом з листя ліщини у дозі 25 мг/кг 
(6 кролів); 3 група – тварини, які на тлі тромбофле-
біту отримували лікування препаратом порівняння 
ескувітом у дозі 5 мг/кг (4 кролі). Як препарат по-
рівняння використовували аналог за фармакологіч-
ною дією таблетки ескувіт (АТ «Галичфарм», Україна). 

Досліджуваний екстракт та препарат порівнян-
ня вводили 1 раз на день внутрішньошлунково за 6 
днів до моделювання патології та протягом всього 
експерименту. Виведення тварин з експерименту про-
водили на 10 добу після індукції тромбофлебіту шля-
хом повітряної емболії. Усі втручання та евтаназію 
тварин здійснювали з дотриманням принципів «Єв-
ропейської конвенції про захист хребетних тварин,  
які використовуються для експериментальних та нау-
кових цілей» (Страсбург, 1986) та І-го Національно-
го конгресу з біоетики (Київ, 2001). Для встановлен-
ня деяких механізмів антикоагулянтної дії екстракту  
(а саме впливу на стадії та фактори згортання) ви-
користовували скринінгові тести для оцінки коагу-
ляційної ланки гемостазу.

Для оцінки впливу екстракту з листя ліщини на 
внутрішню та спільну ланки коагуляційного каска-
ду було визначено рівень активованого часткового 
тромбопластичного часу (АЧТЧ). Оцінка впливу екс-
тракту на зовнішній шлях коагуляційного гемостазу 
була проведена шляхом визначення протромбіново-
го часу (ПЧ), міжнародного нормалізованого відно-
шення (МНВ) та протромбінового індексу (ПІ). Для 
оцінки активності прокоагулянтної ланки гемостазу 
був визначений рівень тромбінового часу (ТЧ), фіб- 
риногену [7]. Вимірювання здійснювали за допомо-
гою тест наборів АЧТЧ (Технологія – стандарт), Тех- 
пластин – тест (Технологія – стандарт), Тромбо – тест 
(Технологія – стандарт), Тех – фібриноген – тест (Тех-
нологія – стандарт) з використанням коагулометра. 
Показники реєстрували до відтворення патології (ви-
хідні значення, зазначені в таблиці як 0) та на 10-у 
добу після відтворення патології. 

Отримані результати обробляли за програмою 
Statistica 6.0 на основі дисперсійного аналізу для даних 
з повторними вимірюваннями з використанням кри-
теріїв Крускала-Уоліса, Мана-Уїтні та методу Данета 
при рівні вірогідності р < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ
Дослідження показників коагуляційної ланки ге-

мостазу показало, що в умовах експериментального 
тромбофлебіту периферичних вен кролі з групи конт- 
рольної патології мали більш виражені зміни АЧТЧ, 
ПЧ, ТЧ у бік гіперкоагуляції у порівнянні з вихідни-
ми даними. Адже зниження показників АЧТЧ, ПЧ та 
ТЧ вказують на гіперкоагуляційні порушення крові. 
Також про гіперкоагуляцію свідчить зниження рівня 



[37]

Ukraïns’kij bìofarmacevtičnij žurnal, No. 1 (48) 2017 ISSN 2311-715X (Print)ISSN 2519-8750 (Online)

МНВ (нижче 1,0) та підвищення ПІ (норма 90-105 %). 
Отримані дані свідчать про те, що у групі контроль-
ної патології спостерігалися порушення коагуляцій-
ної ланки гемостазу на всіх етапах згортання крові 
в бік гіперкоагуляції, а також зміни рівнів факторів 
коагуляційного каскаду як зовнішнього, так і внут- 
рішнього шляху згортання крові. В той час підвище-
ний рівень фібриногену може вказувати не тільки на 
тромбоутворення, а і на розповсюдження запально-
го процесу (табл.).

Відомо, що вкорочення АЧТЧ характеризує приско-
рене утворення активного комплексу протромбіна-
зи (фактор Vа + фактор Xа + Са2+) за внутрішнім ме-
ханізмом коагуляції, в якому ключову роль відіграє 
мембранний фосфоліпід тромбоцитів (тромбоцитар-
ний фактор 3-кефалін), що слугує каталізатором про-
тромбіноутворення. Цей механізм починається все- 
редині пошкоджених судин, де на фосфоліпідах мем-
бран формених елементів (переважно тромбоцитах) 
активується плазменний фактор XII. Плазменні фак-
тори VIII, IX, XI, XII та прекалікреїн беруть участь тіль-
ки у внутрішньому механізмі згортання крові, саме 
тому тест АЧТЧ чутливий до зміни їх активності та 
не залежить від дефіциту тромбоцитів [8]. Цей тест 
використовують для оцінки специфічної активнос-
ті антикоагулянтів прямої дії [9].

Дані, отримані в результаті експерименту, дозво-
ляють зробити висновок, що у групі лікування гус-
тим екстрактом з листя ліщини на 10-й день досліду 
відбувалось вірогідне подовження АЧТЧ у порівнян-
ні з вихідними даними, контрольною патологією та 
препаратом порівняння. Рівень АЧТЧ достовірно по-
довжувався в 1,5 рази у порівнянні з групою конт- 
рольної патології, що свідчить про виражений вплив 
досліджуваного екстракту на стадію протромбіназо-
утворення за внутрішнім механізмом згортання крові. 
Також отримані результати свідчать про прямий анти-
коагулянтний ефект екстракту з листя ліщини, що 
імовірно, обумовлено дією флавоноїдів.

Дослідження впливу екстракту на протромбіна-
зоутворення за зовнішнім та загальним механізмом 
згортання крові визначали в тесті ПЧ. Відомо, що ут- 
ворення протромбінази за зовнішнім механізмом пов’я- 
зано з вивільненням із субендотолію пошкоджених 
тканин тробопластину (фактор ІІІ). Цей фактор ра- 
зом з фактором VII у присутності Са2+ активує фак-
тор Х, що входить до складу активної протромбіна-
зи. Таким чином, тест ПЧ дає змогу оцінити актив-
ність факторів протромбінового комплексу (II, V, VII, X), 
в тому числі дозволяє визначити належність дослід- 
женої речовини до антикоагулянтів непрямої дії [8, 9]. 
В експерименті нами було встановлено, що в групі 
лікування екстрактом відбувалось достовірне збіль-
шення ПЧ у порівнянні з контролем. Проте показник 
МНВ не входив до терапевтичного діапазону та за-
лишався в межах фізіологічної норми. 

Для оцінки кінцевого етапу згортання крові (пере-
творення фібриногену на фібрин) досліджували ТЧ та 
кількість фібриногену. Вкорочення показника тромбіно-
вого часу свідчить про підвищення активності процесу 
фібриноутворення, що також може бути пов’язано з під-
вищенням кількості фібриногену в плазмі [8]. Виходячи 
із даних таблиці, можна зробити висновок, що екстракт 
з листя ліщини вірогідно збільшував ТЧ в 1,4 рази у по-
рівнянні з контролем та вірогідно перевищував препарат 
порівняння ескувіт. Також у групі лікування екстрактом з 
листя ліщини спостерігалось вірогідне зменшення фібри-
ногену у 2,6 рази у порівнянні з контрольною патологією. 

Отримані нами дані свідчать про виражений вплив 
досліджуваного екстракту з листя ліщини на внут- 
рішній шлях утворення протромбінази та на кінце-
ву фазу згортання крові – фібриноутворення. 

Слід відмітити, що в дослідженні механізмів антикоа-
гулянтної дії препарат порівняння ескувіт проявив менш 
виражений вплив на показники коагуляційної ланки ге-
мостазу, про що свідчить показник ПІ, який був вищий за 
показник у групі лікування екстрактом, та показник ТЧ, 
який достовірно не відрізнявся від показників контроль- 

Таблиця

ПОКАЗНИКИ КОАГУЛЯЦІйНОГО КОМПОНЕНТУ СИСТЕМИ ГЕМОСТАЗУ В УМОВАХ ЛІКУВАННЯ 
ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО ТРОМБОФЛЕБІТУ ЕКСТРАКТОМ З ЛИСТЯ ЛІщИНИ

Показник День
Групи тварин

контрольна патологія екстракт з листя ліщини ескувіт
Протромбіновий 
час, с

0 7,47 ± 0,10 7,33 ± 0,03 7,77 ± 0,13
10 5,80 ± 0,32* 7,12 ± 0,08* 7,2 ± 0,04*/**

ПІ, % 10 129,91 ± 0,15 103,12 ± 0,03*/** 107,86 ± 0,03**
МНВ 10 0,74 ± 0,1 0,96 ± 0,04 0,91 ± 0,02
Тромбіновий 
час, с

0 35,8 ± 0,35 33,03 ± 0,92 31,23 ± 0,39
10 23,77 ± 0,86 32,12 ± 0,66*/**/*** 24,4 ± 0,52

АЧТЧ, с
0 27,13 ± 1,15 26,97 ± 0,64 28,4 ± 0,79

10 20,47 ± 0,86* 31,13 ± 1,54*/**/*** 38,43 ± 0,86*/**

Фібриноген, г/л
0 2,12 ± 0,15 2,00 ± 0,26 1,99 ± 0,07

10 5,23 ± 0,55* 2,00 ± 0,13**/*** 3,23 ± 0,15*/**

Примітки: * − відхилення достовірне відносно вихідних даних, р < 0,05; ** − відхилення достовірне відносно контрольної патології,  
р < 0,05; *** − відхилення достовірне відносно ескувіту, р < 0,05.



[38] Бiохiмiя та фармакологiя

Український біофармацевтичний журнал, № 1 (48) 2017ISSN 2311-715X (Print) ISSN 2519-8750 (Online)

ної патології. Також рівень фібриногену був достовірно 
збільшений в 1,6 рази по відношенню до групи лікування 
екстрактом з листя ліщини. Отже, отримані дані вказують 
на те, що за виразністю антикоагулянтної дії екстракт з ли- 
стя ліщини дещо переважав препарат порівняння ескувіт.

ВИСНОВКИ
Встановлено, що екстракт володіє прямою анти-

коагулянтною дією на моделі експериментального 
тромбофлебіту, впливаючи на внутрішній шлях ут- 

ворення протромбінази та на кінцевий етап згортан-
ня крові – фібриноутворення.

За виразністю антикоагулянтної дії в умовах екс-
периментального тромбофлебіту екстракт з листя 
ліщини дещо переважав препарат порівняння ескувіт.

Отримані результати досліджень дозволяють ре- 
комендувати екстракт з листя ліщини в якості лікуваль- 
но-профілактичного засобу для запобігання поширен- 
ня тромбоутворення при тромбофлебітах та тромбозах.

Конфлікт інтересів: відсутній.
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