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Резюме. Метою дослідження було з’ясувати вплив фракції пептидів гострої фази кардіоемболічного 
інсульту на показники параметрів скорочення скелетних м’язів, а також можливий терапевтичний вплив на 
розвиток м’язової дисфункції водорозчинного фулерену С60. Зразки плазми крові були взяті у здорових осіб 
та пацієнтів із кардіоемболічним ішемічним інсультом. Ін’єкції пептидів вводили внутрішньовенно за 2 години 
до початку експерименту, фулерени С60 – через годину після введення пептидів. Виділено такі експеримен-
тальні групи: контрольна, кардіоемболічний інсульт (гостра фаза), кардіоемболічний інсульт + ін’єкції фуле-
рену С60. Аналіз механограм втоми показав значне зменшення часу виникнення втоми м’язів, м’язової поту-
жності і максимально можливого рівня генерації силового зусилля при застосуванні пептидів гострої фази 
кардіоемболічного інсульту. Терапевтичне застосування ін’єкцій С60 фулерена істотно зменшує рівень цих 
патологій і стабілізує біомеханічні параметри скорочення м’яза. Виявлено, що С60 фулерени здатні підтри-
мувати активний м’яз у межах фізіологічної норми впродовж усього процесу скорочення. Отже, фулерени 
С60 можна розглядати як потенційні засоби, що здатні корегувати патологічні стани м’язової системи. 
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Abstract. The purpose of the study was to determine the effect of the peptides fraction of the cardioembolic 
stroke acute phase on the parameters of skeletal muscle contraction, and to find out therapeutic effect on the 
development of muscle dysfunction of water-soluble fullerene С60. Plasma samples were taken from healthy 
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individuals and patients with cardioembolic ischemic stroke. Peptide injections were administered intravenously 
2 hours before the start of the experiment. С60 fullerenes were administered one hour after peptide administration. 
The following experimental groups were identified: control, cardioembolic stroke (acute phase), cardioembolic 
stroke + С60 fullerene injections. Analysis of fatigue mechanograms showed a significant reduction in the time of  
muscle fatigue onset, muscle power and the maximum possible level of force generation during using peptides of 
the cardioembolic stroke acute phase. Therapeutic use of С60 fullerene injections significantly reduces the level of 
these pathologies and stabilizes the biomechanical parameters of muscle contraction. С60 fullerenes have been 
shown to be able to maintain active muscle within physiological limits throughout the contraction process. Thus, 
С60 fullerenes can be considered as potential agents capable of correcting pathological conditions of the muscular 
system. 

Keywords: С60 fullerenes, cardioembolic stroke, peptides, m. soleus, muscle fatigue. 
 
 

ВСТУП  
 

На сьогодні однією з основних причин смерт-
ності серед людей працездатного віку є захво-
рювання серцево-судинної системи. Серед них 
смертність від інсульту варіює від 6,5 млн до 
17,3 млн осіб на рік за різними джерелами [1, 2, 3]. 
Варто відзначити високий рівень інвалідизації (до 
25%) після перенесеного захворювання, що потре-
бує подальшої реабілітації [4]. Ішемічний інсульт 
найчастіше розвивається у зв’язку із звуженням чи 
оклюзією артерій, що знижує кровопостачання го-
ловного мозку [5, 6]. Одним із найпоширеніших 
видів ішемічного інсульту є кардіоемболічний ін-
сульт, що локалізується в ділянці кровопостачання 
середньої мозкової артерії [7]. До патогенезу 
кардіоемболічного інсульту залучені різні процеси, 
включаючи запалення та дисфункцію ендотелію 
[8]. Запальний процес спричиняє додаткові пош-
кодження та провокує загибель клітин, з одного 
боку, а з іншого – відіграє роль у репарації ор-
ганізму. Внаслідок компенсаторних та запальних 
реакцій у кров виділяються пептиди різної молеку-
лярної маси (н-д, фактори росту, статини, запальні 
цитокіни), що здатні змінювати функцію гладеньких 
м’язів судин, які кровопостачають мозок [9, 10, 11, 
12, 13]. Цей запальний процес може залучати як 
мозкову тканину, так і весь організм [14]. 

На сьогодні достовірно невідомо, які саме біл-
кові маркери провокують поширення вогнища 
кардіоемболічного інсульту. Важливо зрозуміти, як 
білки взаємодіють із м’язовою тканиною [15, 16, 17, 
18]. Клінічні дослідження показали наявність у 
плазмі пацієнтів, які перенесли інсульт, специфіч-
ної фракції пептидів (до 5КДальтон), що відрізня-
ються за складом від фракції пептидів, узятих у 
здорових пацієнтів. Такі пептиди можуть 
виділятись у кров’яне русло навіть через декілька 
років після одужання пацієнтів. Отже, вони здатні 
збільшувати рівень тонусу м’язів, судин, що власне 
і є ключовим фактором у подальшому виникненні 
геморагічного інсульту. Виявлені особливості па-
раметрів скорочення м’язів можуть сприяти у при-
значенні найбільш адекватних методів лікування з 

метою мінімізації терапевтичних ризиків та уник-
нення рецидивів. 

Мета: з’ясувати вплив фракції пептидів, 
узятих із плазми хворих на кардіоемболічний ін-
сульт під час гострої фази на показники ди-
намічних параметрів скорочення скелетних м’язів; 
виявити зміну тонусу досліджуваних м’язів. З’ясу-
вати можливий терапевтичний вплив на розвиток 
дисфункції скелетних м’язів антиоксиданту – фуле-
рену С60. Дослідити зміну загальної працездатності 
м’язів та рівень розвитку процесів втоми після вве-
дення досліджуваних пептидів та при терапевтич-
ному введені фулерену С60. 
 
МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕНЬ 
 

Зразки плазми крові були взяті у 35 здорових 
осіб та 56 пацієнтів із кардіоемболічним ішемічним 
інсультом на базі Київської міської клінічної лікарні 
№4. Зразки плазми були підготовлені шляхом 
збору крові у вакуумні пробірки із вмістом цитрату 
натрію 3,8%. 

Пул пептидів виділяли відповідно до методу, 
описаного Ніколайчик та ін. [Ніколайчик, В.; Мойн, 
В.; Кирковскій, В. Метод визначення молекули пеп-
тидного пулу. Лабораторна справа. 1991, 10, 13–
18]. Діапазон отриманих пептидів – до 5 КДа. 
Вихідна концентрація всіх пептидів у кожному 
зразку становила 1 мг/мл.  

Пептиди вводили в концентрації 0,1 мг/кг ваги 
тварини внутрішньовенно за 2 години до початку 
експерименту. Контрольним тваринам вводили 
пептиди крові здорових донорів у тих же концен-
траційних діапазонах. Фулерени С60 вводили через 
годину після введення пептидів гострої фази 
кардіоемболічного інсульту, в концентрації 1 мг/кг 
ваги тварини.  

Було сформовано такі експериментальні 
групи: 

№ 1 – кардіоемболічний інсульт, гостра фаза; 
№ 2 – кардіоемболічний інсульт + ін’єкції фу-

лерену С60. 
Досліди проводили на білих нелінійних щурах 

масою 135-140 г. Анестезію тварин здійснювали 
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внутрішньочеревним введенням нембуталу 
(40 мг/кг). Зміну біомеханічних параметрів скоро-
чення спостерігали на препараті m. soleus, 
реєстрували за допомогою тензодатчиків, до яких 
приєднували сухожилок досліджуваного м’яза. Для 
формування стимулюючих сигналів використо-
вували програмовані генератори сигналів 
спеціальної форми. Стимуляцію здійснювали 
електричними імпульсами тривалістю 2 мс. Кон-
троль зовнішнього навантаження на м’яз 
здійснювали за допомогою системи механостиму-
ляторів.  

Аналізували такі механокінетичні параметри 
тетанічного скорочення м’яза: максимальну силу 
скорочення (Fmax, %), мінімальну силу скорочення 
(Fmin, %), інтегровану потужність (S(F), %), час досяг-
нення максимальної сили тетанічного скорочення 
(Δt1, мс), час утримання сили скорочення на ста-
ціонарному рівні (Δt2, мс). 

Обробку результатів дослідження проводили 
методами варіаційної статистики за допомогою 
програмного забезпечення Оrigin 8.0. 

  
РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 
 

У нормі гладенький тетанус виникає при ча-
стотах 25-30 Гц, а в м’язі не розвиваються процеси 
втоми при тривалій низькочастотній стимуляції. 
Так, виникнення гладкого тетанічного скорочення 
при значно менших частотних діапазонах стимуля-
ційного сигналу відбувається за умов підвищеного 
тонусу м’язових волокон, що викликано впливом 

введених пептидів гострої фази кардіоемболічного 
інсульту. Така патологія має викликати значно 
більший рівень енергетичних витрат міоцитів і, як 
наслідок, більш високий ступінь розвитку процесів 
втоми. Отже, це дослідження було спрямоване на 
аналіз механограм втоми скорочувального про-
цесу. 

Показано, що введення пептидів гострої фази 
кардіоемболічного інсульту збільшує ступінь ро-
звитку процесів втоми (рис. 1), тому наступний 
етап дослідження був спрямований на виявлення 
цих особливостей у скоротливому процесі м’яза. 
Було здійснено реєстрацію сили скорочення 
muscle soleus щура при використанні безрелакса-
ційної електростимуляції частотою 1 Гц та до-
сліджено зміну розвитку силової відповіді. 
Вимірювали час зменшення сили скорочення до 
50% (Δt50) та 25% (Δt25) від початкового рівня. 
М’яз уважався стомленим, якщо амплітуда пооди-
ноких тетанічних скорочень зменшувалася більш 
ніж на 50% відносно початкового рівня. Аналіз ме-
ханограм втоми скорочувального процесу показав, 
що у щурів, які отримали ін’єкції пептидів гострої 
фази, за даної стимуляції м’язова втома розвину-
лась більш ніж у два рази швидше порівняно з кон-
тролем. Виявлено, що час зменшення сили скоро-
чення на 50% становив 1097 ± 20 с, на 25% – 1640 
± 14 с (рис. 4b). Водночас при застосуванні ін’єкцій 
С60 фулерена відбулась стабілізація даного показ-
ника – +21% і +14% від контрольних значень 
відповідно. У контрольній групі втомлювальних 
процесів не спостерігалось. 

 

 
 
Рис. 1. Реєстрація сили скорочень muscle soleus щура за умови застосування 1-герцової стимуляції 

тривалістю 1800 секунд. 
a – механограми скорочення muscle soleus (контрольні значення)  
b – введення пептидів (кардіоемболічний інсульт, гостра фаза) 
c – введення пептидів (кардіоемболічний інсульт, гостра фаза) + фулерен С60 
(t50,t25) – час зменшення силової відповіді на 50 та 25% від контрольних значень  
 

Загальна інтегрована потужність, ви-
рахувана із загальної площі силової відповіді 

м’язу, змешується на 40% при застосуванні пеп-
тидів гострої фази (рис. 2а). Аналіз часу 
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зменшення силової відповіді на 50 та 25% від 
контрольних значень показав аналогічні зміни 
сили скорочення muscle soleus щура за умови за-
стосування 1-Гц стимуляції протягом 1800 с 
(рис. 4b). Показано, що fmax при застосуванні пеп-
тидів гострої фази зменшується на 1,5 ± 0,4 Н, 

fmin – різко падає до рівня 0,2 ± 0,02 Н. При за-
стосуванні ін’єкцій С60 фулерена fmax та fmin ста-
новили 2,9 ± 0,4 Н та 2,75 ± 0,02 Н. Важливо, що 
після ін’єкцій фулерену сила скорочення м’яза не 
падала менше 50% від початкових значень у всіх 
проведених дослідженнях. 

 

 
Рис. 2. Біомеханічні параметри скорочень muscle soleus щура під час застосування 1-герцової стиму-

ляції тривалістю 1800 секунд. 
a – інтегрована потужність, вирахувана із загальної площі силової відповіді м'яза, представ-

лена у відсотках від контрольних значень  
b – час зменшення силової відповіді на 50 і 25% від контрольних значень (t50, t25)  
c – максимальна (fmax) та мінімальна (fmin) зафіксована сила скорочення м’яза протягом всієї 

стимуляції  
control – контрольні механограми скорочення muscle soleus  
1 – введення пептидів (кардіоемболічний інсульт, гостра фаза) 
2 – введення пептидів (кардіоемболічний інсульт, гостра фаза) + фулерен С60 
*p<0.05 відносно групи control; **p<0.05 відносно групи 1, ***p<0.05 відносно групи 2 
 

ОБГОВОРЕННЯ 
 

Підвищений тонус м’язових волокон зумо-
влює виникнення гладкого тетанусу при низьких 
частотних діапазонах стимуляційного сигналу. У 
нашому дослідженні таке підвищення тонусу 
м’язів виникає під впливом введених пептидів 
гострої фази кардіоемболічного інсульту. Дані 
пептиди потрапляють у кров’яне русло внаслідок 
ішемічного ушкодження тканин [19]. І скелетні, і 
гладенькі м’язи можуть бути чутливими до ре-
човин, які виділяються в кров під час інсульту 
[20]. 

Аналіз механограм втоми показав значне 
зменшення часу виникнення втоми м’язів та 
зменшення м’язової потужності при застосуванні 
пептидів гострої фази. Показано, що введення 

пептидів кардіоемболічного інсульту має висо-
кий ступінь патологічного впливу на механокіне-
тику скорочення muscle soleus щурів порівняно з 
контролем [21]. Ін’єкції пептидів гострої фази 
кардіоемболічного інсульту значно зменшують 
час виникнення процесів втоми у м’язі, а також 
зменшують загальну м’язову потужність і макси-
мально можливий рівень генерації силового 
зусилля. Терапевтичне застосування ін’єкцій С60 
фулерена знижує рівень цих патологій. Разом з 
тим, С60 фулерени не стабілізують дані показ-
ники до контрольних значень.  

С60 фулерени розглядають як потужні анти-
оксиданти, що здатні корегувати розвиток про-
цесів втоми у скелетних м’язах [22, 23]. Вва-
жається, що їх антиоксидантна дія є ефек-
тивнішою, ніж у інших відомих антиоксидантів 
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(вітамінів С, Е і каротиноїдів) [24, 25, 26]. С60 фу-
лерени можна розглядати як один із ефективних 
протизапальних засобів при лікуванні ішемічного 
інсульту, поряд із пероральними антикоагулянт-
ними препаратами [27, 28, 29, 30, 31].  

На підставі отриманих результатів можна 
зробити висновки про те, що ін’єкції пептидів, 
узятих у пацієнтів у період гострої фази 
кардіоемболічного інсульту, змінюють пара-
метри механограм втоми, збільшуючи пато-
логічну дисфункцію м’язової активності. Тера-
певтичне застосування ін’єкцій С60 фулерена 
істотно зменшує рівень описаних патологій. 
Стабілізація механокінетики скорочення в 
кардіоемболічній групі склала + 21% і + 14% від 
контрольних значень. 

 
ВИСНОВКИ 

 
Ін’єкції пептидів гострої фази кардіоемболіч-

ного інсульту викликають більш швидкий перехід 
у стадію гладкого тетанічного скорочення muscle 
soleus щурів. На нашу думку, це пов’язано з 
більш високим рівнем м’язового тонусу до-
сліджуваних м’язів. 

С60 фулерени, як потужні антиоксиданти, 
здатні перешкоджати виникненню дисфункції в 
активному м’язі і в такий спосіб підтримувати 
його в межах фізіологічної норми впродовж усь-
ого процесу скорочення. Це відкриває перспек-
тиву щодо проведення подальших клінічних ви-
пробувань водорозчинних С60 фулеренів як по-
тенційних терапевтичних засобів, здатних коре-
гувати патологічні стани м’язової системи. 
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