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(57) Спосіб визначення впливу порушення мета-
болізму вітаміну В1 на функціонування нервово-

м'язового синапсу, що здійснюють шляхом уве-
дення піддослідним тваринам антагоніста вітаміну
В1 -  піритіаміну,  який відрізняється тим, що про-
водять реєстрацію показників спонтанної та викли-
каної секреції медіатору з нервових закінчень діа-
фрагми і за їхніми відхиленнями від норми
визначають вплив порушення метаболізму вітамі-
ну В1 на функціонування нервово-м'язового синап-
су.

Корисна модель, що заявляється, належить до
фундаментальної медицини, а саме до експери-
ментальної фізіології, і може бути використана для
дослідження процесів, що відбуваються у нервово-
м'язовому синапсі за умов експериментально
створеного порушення метаболізму вітаміну В1
(тіаміну).

Понижений рівень забезпеченості вітаміном В1
останнім часом виявлено у різних груп населення
як України,  так і інших країн.  Це заслуговує на
особливу увагу у зв'язку з участю вітаміну В1 у
забезпеченні функціональної активності нервової,
опорно-рухової, серцево-судинної систем,
підтриманні моторики шлунково-кишкового тракту,
і визначає актуальність досліджень, спрямованих
на встановлення механізмів нейротропної дії
вітаміну В1 в організмі.

Дефіцит вітаміну В1 в організмі супроводжу-
ється розвитком м'язової слабкості, а також іноді і
втратою моторної функції кінцівок. При пониженій
забезпеченості організму вітаміном В1 за допомо-
гою електрофізіологічних методів реєструється
зменшення складних потенціалів дії скелетних
м'язів [1]. При отруєнні ціанобактеріями внаслідок
дії тіамінази, що в них утворюється, зареєстровані
випадки паралічу дихальної мускулатури [2]. З
порушенням метаболізму вітаміну В1 у діафрагма-
льному нерві пов'язують випадки раптової смерті
немовлят [3]. На здатність вітаміну В1 впливати на
міжклітинну комунікацію вказують дані про посла-
блення синтезу ацетилхоліну при дефіциті вітаміну
В1 [4] та можливість корегувати розлади, що вини-
кають в цьому випадку, уведенням піддослідним
тваринам фізостигміну [5, 6]. Ці дані дозволяють

припустити, що порушення метаболізму вітаміну
В1 супроводжується змінами стану синаптичної
передачі у нервово-м'язових синапсах посмугова-
них м'язів, де медіатором є ацетилхолін.

Для моделювання тіамін-дефіцитних станів в
експериментальній вітамінології широко викорис-
товуються антагоністи вітаміну В1, зокрема піриті-
амін. В структурі молекули піритіаміна, у порівнян-
ні з тіаміном, атом сірки тиазолевого кільця
заміщений на вінілову групу. Поєднання алімента-
рного дефіциту вітаміну В1 з щоденними ін'єкціями
піритіаміна широко використовується в експери-
ментах з метою моделювання у тварин енцефало-
патії Верніке [7].

Найбільш близьким за технічною суттю є спо-
сіб дослідження нервово-м'язової передачі у ми-
шей за умов попереднього уведення їм піритіаміну
[8], який полягає у електроміографічному дослі-
дженні нервово-м'язової передачі у тварин, яким
внутрішньоочеревинно уводився піритіамін в дозі
50-100мг/кг ваги.

Однак, даний спосіб має недоліки, оскільки не
дає безпосередньої інформації про перебіг синап-
тичних процесів.

Задача, яка вирішується способом, що заяв-
ляється - цілеспрямоване дослідження стану си-
наптичної передачі у скелетних м'язах піддослід-
них тварин (мишей) за умов порушення
метаболізму вітаміну В1 його антагоністом піритіа-
міном.

Поставлена задача досягається тим, що у ві-
домому способі, який передбачає уведення піддо-
слідним тваринам гмітагоніста вітаміну В1 піритіа-
міну, згідно корисної моделі проводять реєстрацію
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показників спонтанної та викликаної секреції меді-
атора з нервових закінчень діафрагми і за їхніми
відхиленнями від норми визначають вплив дефі-
циту вітаміну В1 на функціонування нервово-
м'язового синапсу.

Спосіб здійснюється наступним чином. Вико-
ристовують молодих мишей-самців з вагою 26-28г.
Кожну тварину розміщують в індивідуальній клітці
при температура 23±1°С. Тварин ділять на дві гру-
пи. Тваринам експериментальної групи внутріш-
ньоочеревинно одноразово уводять піритіамін в
дозі 100мг/кг ваги в 0,2мл 0,9% розчину NaCl. Тва-
ринам контрольної групи внутрішньоочеревинно
одноразово уводять 0,2мл 0,9% розчину NaCl.
Досліди по вивченню спонтанної та викликаної
секреції медіатора з нервових закінчень діафрагми
проводять з використанням стандартної мікроеле-
ктродної техніки. В якості об'єкта досліджень вико-
ристовують ізольовані френіко-гемідіафрагмальні
препарати. Препарат монтують в плексигласовій
ванночці, через яку з постійною швидкістю пропус-
кають насичений карбогеном (95% О2 та 5% СО2)
розчин Кребса такого складу (ммоль/л): NaCl -
137,0; КСl - 5,0; NaHCO3 - 11,0; NaH2PO4 -1,0; глю-
коза - 11,0. Досліди проводять при кімнатній тем-
пературі (20-21°С). М'язові скорочення блокують
шляхом використання низького вмісту Са2+ та ви-
сокого вмісту Mg2+ в розчині Кребса. Для стандар-
тизації досліджень таке співвідношення Са2+/Mg2+

повинно бути постійним у всіх дослідах, його під-
бирають в залежності від генетичних особливос-
тей використовуваної лінії тварин таким чином,
щоб отримати максимальну амплітуду потенціалів
кінцевої пластинки (ПКП) при гарантованому бло-
куванні скорочень в препаратах, отриманих від
тварин контрольної групи. Діафрагмальний нерв
стимулюють надпороговими прямокутними стиму-
лами електричного струму тривалістю 0,1мс, час-
тота та інші параметри яких визначають задачами
експерименту. За допомогою стандартних скляних
мікроелектродів, заповнених 3М КСl, внутрішньо-
клітинно реєструють мембранний потенціал (МП)
м'язових волокон, мініатюрні потенціали кінцевої
пластинки (МПКП) та ПКП. Відведення потенціалів
від кожної кінцевої пластинки здійснюють протягом
1хв. В кожному нервово-м'язовому препараті до-
сліджують по декілька кінцевих пластинок. Якщо
МП м'язового волокна є нижчим -60мВ або зміню-
ється під час реєстрації показників більше ніж на
5мВ, дані виключають з подальших розрахунків.
Реєстрацію потенціалів починають не раніше ніж
за годину після завершення монтування препарату
в ванночці та початку подавання розчину. Отри-
мані показники усереднюють для кожної групи та
порівнюють між собою.

Прикладом конкретного використання способу,
що пропонується, є дослідження нервово-м'язової
передачі через 1,5 години після уведення піддос-
лідним мишам піритіаміну (експериментальна гру-

па) та 0,9% розчину NaCl (контрольна група). Про-
ведені спостереження показали, що середня
амплітуда МПКП у міоневральних синапсах тва-
рин, яким був уведений піритіамін, була на 16%
меншою у порівнянні з контрольною групою. Зміни
носили вірогідний характер (р<0,05). Середні амп-
літуда ПКП та квантовий склад (КС) ПКП, який
розраховували як співвідношення середніх амплі-
туд ПКП і МПКП, теж були вірогідно (р<0,01) мен-
шими порівняно з показниками контрольної групи
відповідно на 53,4% та 48,9%.

Наведені дані свідчать про те, що піритіамін
зменшує розмір кванта та КС ПКП.

Таким чином, запропонований спосіб дає мо-
жливість досліджувати в умовах експерименту
стан синоптичної передачі в скелетних м'язах при
дефіциті вітаміну В1, що дозволяє використовува-
ти його для широкого впровадження при прове-
денні досліджень, спрямованих на поглиблення
уявлень про функціонування нервово-м'язової
передачі та шляхи реалізації біологічної активності
вітаміну В1 в організмі.
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