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Ñòàí ïåðåêèñíîãî îêèñíåííÿ ëiïiäiâ
i àíòèîêñèäàíòíî¿ àêòèâíîñòi êðîâi
ïðè ìåõàíi÷íîìó ³ ïðîìåíåâîìó óøêîäæåíí³ øê³ðè

Íà ìîäåëÿõ êîæíîé ðàíû è ðàäèîèíäóöèðîâàííîé ÿçâû ó êðûñ èçó÷àëè ñî-
ñòîÿíèå ïðîöåññîâ ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ (ÏÎË) è àêòèâíîñòü
ôåðìåíòîâ àíòèîêñèäàíòíîé ñèñòåìû â êðîâè. Óñòàíîâëåíî, ÷òî çàæèâ-
ëåíèå êîæíîé ðàíû âòîðè÷íûì íàòÿæåíèåì ñîïðîâîæäàåòñÿ àêòèâàöèåé
ÏÎË â ïëàçìå è ýðèòðîöèòàõ íà ïðîòÿæåíèè 15 ñóò. Ðàçâèòèå ðàäèîèí-
äóöèðîâàííîé ÿçâû õàðàêòåðèçóåòñÿ çíà÷èòåëüíî áîëåå âûñîêîé ñòåïåíüþ
àêòèâàöèè ÏÎË, íà÷èíàÿ ñ ëàòåíòíîãî ïåðèîäà è äî ôîðìèðîâàíèÿ ÿçâû
(30 ñóò). Òîëüêî â ïðîöåññå ðàçâèòèÿ ðàäèîèíäóöèðîâàííîé ÿçâû ïîêàçàíà
äâóõôàçíàÿ àêòèâàöèÿ ÏÎË è ñíèæåíèå àêòèâíîñòè àíòèîêñèäàíòíûõ
ôåðìåíòîâ � êàòàëàçû è ñóïåðîêñèääèñìóòàçû. Âòîðàÿ âîëíà óñèëåíèÿ
ÏÎË ñîâïàäàåò ñ ïåðèîäîì âûðàæåííûõ êëèíè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé è, âîç-
ìîæíî, îáóñëîâëåíà íåñîñòîÿòåëüíîòüþ àíòèîêñèäàíòíîé ñèñòåìû.

Âñòóï

Ïðîäóêòè ïåðåêèñíîãî îêèñíåííÿ ëiïiäiâ (ÏÎË) âiä³ãðàþòü iñòîòíó ðîëü ó
ìåäiàòîðíîìó êàñêàäi çàïàëüíîãî ïðîöåñó. Â îñåðåäêó çàïàëåííÿ âiëüíî-
ðàäèêàëüíå ÏÎË ìîæå çíà÷íî àêòèâóâàòèñÿ [4, 11]. Ó ðàííi ñòðîêè ïiñëÿ
ïîøêîäæåííÿ çá³ëüøóºòüñÿ àêòèâí³ñòü ìiºëîïåðîêñèäàçè, ÿêà áåðå ó÷àñòü â
óòâîðåííi âiëüíèõ ðàäèêàëiâ êèñíþ, ãàëî¿äiâ, ïåðîêñèäó âîäíþ, â îñåðåäêó
çàïàëåííÿ àñåïòè÷íî¿ ðàíè, à òàêîæ ó öèðêóëþþ÷èõ ó ïåðèôåðè÷íié êðîâi
íåéòðîôiëàõ, åîçèíîôiëàõ ³ ìîíîöèòàõ [13]. Ãåíåðàöiÿ àêòèâíèõ ôîðì êèñ-
íþ, ÿêà º îäíèì ç ìåõàíiçìiâ çíèùåííÿ ì³êðîá³â [12], ìîæå òàêîæ ïðèçâî-
äèòè äî íàäì³ðíîãî óøêîäæåííÿ âëàñíèõ òêàíèí [5, 15, 17]. Ç öiº¿ òî÷êè
çîðó äîö³ëüíî äîñëiäèòè ñòàí ÏÎË ïðè óñêëàäíåíîìó âòîðèííèì íàòÿãîì
çàãîþâàíí³ ðàí. Îñîáëèâî ö³êàâèì º âèâ÷åííÿ ðîëi ÏÎË ó ðîçâèòêó ðàäiî-
iíäóêîâàíî¿ âèðàçêè. Àêòèâàö³ÿ âiëüíîðàäèêàëüíîãî ÏÎË � îäèí ç ïóñêî-
âèõ ìåõàíiçìiâ áiîëîãi÷íî¿ äi¿ iîíiçóþ÷î¿ ðàäiàöi¿, ÿêèé áåðå ó÷àñòü ó
ðåàëiçàöi¿ ïðîìåíåâîãî óðàæåííÿ áiîëîãi÷íèõ ìåìáðàí i ¿õ ãåíåòè÷íîãî àïà-
ðàòó [1, 2, 11]. Óøêîäæóþ÷ó äiþ ïðîäóêòiâ ÏÎË âèâ÷åíî ïðè òîòàëüíîìó
âïëèâ³ íà îðãàíiçì iîíiçóþ÷îãî âèïðîìiíþâàííÿ. Íåâ³äîìî, ÿêó ðîëü â³ä³ãðà-
þòü ïðîöåñè ÏÎË ó ðîçâèòêó ðàäiîiíäóêîâàíèõ âèðàçîê, âèêëèêàíèõ ëî-
êàëüíîþ äiºþ âèïðîìiíþâàííÿ. Íà ÏÎË âïëèâàº òàêîæ àêòèâí³ñòü àíòèîê-
ñèäàíòíî¿ (ÀÎ) ñèñòåìè, ÿêà â íîðìi ìîæå êîíòðîëþâàòè é îáìåæóâàòè
éîãî[6, 11, 16].

Ìåòà íàøîãî äîñëiäæåííÿ � âèâ÷èòè ñòàí ÏÎË i ôåðìåíò³â ÀÎ-ñèñ-
òåìè ïåðèôåðè÷íî¿ êðîâi â ïðîöåñi ðîçâèòêó øêiðíî¿ ðàíè, ÿêà çàæèâàº
âòîðèííèì íàòÿãîì, i ðàäiîiíäóêîâàíî¿ âèðàçêè.
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Ìåòîäèêà

Äîñëiäè ïðîâåäåíi íà 74 ùóðàõ-ñàìèöÿõ ïîïóëÿöi¿ Âiñòàð ìàñîþ 200�220 ã.
Ó òâàðèí ² ãðóïè ìîäåëþâàëè øêiðíó ðàíó âèäàëåííÿì ï³ä åô³ðíèì íàðêî-
çîì ÷àñòèíè øêiðè ñïèíè ïëîùåþ 400 ìì2 [9, 10]. Ùóð³â ²² ãðóïè ï³ääàâà-
ëè îäíîðàçîâîìó ëîêàëüíîìó ðåíòãåíiâñüêîìó îïðîìiíåííþ â äîçi 80 Ãð,
ÿêà âèêëèêàº óòâîðåííÿ âèðàçîê [7]. Íà 1, 7, 15 i 30-òó äîáó ïiñëÿ äi¿
ïîøêîäæóþ÷îãî ÷èííèêà òâàðèí äåêàï³òóâàëè. Äëÿ õàðàêòåðèñòèêè ñòàíó
ïðîöåñiâ ÏÎË ó ïëàçìi êðîâi é åðèòðîöèòàõ òâàðèí âèçíà÷àëè âìiñò ïåð-
âèííèõ ïðîäóêòiâ ïåðîêñèäàöi¿ � ä³ºíîâèõ êîí�þãàò³â (ÄÊ) i âòîðèííèõ
ïðîäóêòiâ âiëüíîðàäèêàëüíèõ ïðîöåñiâ, äî ÿêèõ âiäíîñÿòüñÿ òàê³, ùî ðåàãó-
þòü ç 2-òiîáàðáiòóðîâîþ êèñëîòîþ (ÒÁÊ-çàëåæí³ ïðîäóêòè ÏÎË) � ìàëî-
íîâèé äiàëüäåãiä (ÌÄÀ) i éîãî ïîïåðåäíèêè [14].

Ñòàí ÀÎ-ñèñòåìè êðîâi îö³íþâàëè çà àêòèâíiñòþ â åðèòðîöèòàõ êëþ-
÷îâèõ ÀÎ-ôåðìåíòiâ � êàòàëàçè (Êàò) [2] i ñóïåðîêñèääèñìóòàçè (ÑÎÄ)
[8]. Êîíòðîëåì áóëè iíòàêòí³ ùóðè. Ðåçóëüòàòè îáðîáëåí³ çà äîïîìîãîþ
ìåòîäó âàðiàöiéíî¿ ñòàòèñòèêè ç óðàõóâàííÿì êðèòåðiþ t Ñòüþäåíòà.

Ðåçóëüòàòè òà ¿õ îáãîâîðåííÿ

Ðàíà, ÿêà áóëà óòâîðåíà âèäàëåííÿì ÷àñòèíè øêiðè, çàãîþâàëàñÿ âòîðèí-
íèì íàòÿãîì ç óòâîðåííÿì ãðàíóëÿöiéíî¿ òêàíèíè, ùî óçãîäæóºòüñÿ ç ë³òå-
ðàòóðíèìè äàíèìè [13, 15]. Ïëàí³ìåòðè÷íi äîñëiäæåííÿ âèÿâèëè çàêîíîìiðíå
çìåíøåííÿ ïëîùi ðàíîâîãî äåôåêòó, ÿêèé çíà÷íî ñêîðîòèâñÿ ìiæ 7-þ i
14-þ äîáîþ, ùî çá³ãàºòüñÿ ç íàøèìè ïîïåðåäíiìè äîñëiäæåííÿìè [9, 10].
Ïiñëÿ 16�20-¿ äîáè ó âñiõ òâàðèí ðàíîâèé äåôåêò áóâ âiäñóòíié, êðà¿ ðàíè
ç�ºäíóâàëèñü. Ó ùóð³â, ÿêèõ ï³ääàâàëè ëîêàëüíîìó îïðîìiíåííþ, íà 1�2-ãó
äîáó íà ì³ñö³ îïðîìiíåííÿ ñïîñòåð³ãàëè ïîìiòíó ðàííþ åðèòåìàòîçíó ðåàêöiþ.
Ãiïåðåìiÿ ç ÷àñîì çìåíøóâàëàñü i çíèêàëà. Íàñòóïíi 7�8 äiá áóâ ëàòåíòíèé
ïåðiîä. Ïî÷èíàþ÷è ç 14�15-¿ äîáè, ñïîñòåðiãàëàñü îñíîâíà åðèòåìàòîçíà
ðåàêöiÿ ç ñóõîþ òà âîëîãîþ äåñêâàìàöiÿìè, ÿêi ïîñëiäîâíî ÷åðãóâàëèñÿ. Íà
30-òó äîáó ðîçâèíóâñÿ íåêðîç i ç�ÿâèëèñÿ âèðàçêè. Äèíàìiêà ðîçâèòêó ðà-
äiîiíäóêîâàíî¿ âèðàçêè â îñíîâíîìó áóëà ïîä³áíîþ äî îïèñàíî¿ [3].

Ðîçâèòîê ðàíè, ñïðè÷èíåíî¿ äiºþ ìåõàíi÷íîãî ôàêòîðà, ñóïðîâîäæó-
âàâñÿ àêòèâàöiºþ ïðîöåñiâ ÏÎË (ðèñ. 1). Ïðè öüîìó âì³ñò ÄÊ ïëàçìè
â³ðîã³äíî çá³ëüøóâàâñÿ ò³ëüêè íà 1-øó äîáó (íà 71 % ïîð³âíÿíî ç êîíòðî-
ëåì), ï³äâèùåííÿ âì³ñòó ÄÊ åðèòðîöèò³â áóëî òðèâàë³øèì (1, 7, 15-òà äîáà),
àëå ìåíø ³íòåíñèâíèì (íà 33, 46 ³ 59 % â³äïîâ³äíî). Êîíöåíòðàö³ÿ ÌÄÀ
ïëàçìè áóëà ³ñòîòíî âèùîþ çà êîíòðîëüí³ çíà÷åííÿ ïðîòÿãîì òèæíÿ, ÌÄÀ
åðèòðîöèò³â � ïðîòÿãîì 15-òè äiá, ñÿãàþ÷è ìàêñèìóìó â îáîõ âèïàäêàõ íà
7-ìó äîáó. Íà öåé ÷àñ âì³ñò ÌÄÀ ó ïëàçì³ ïåðåâèùóâàâ êîíòðîëü íà 69 %,
â åðèòðîöèòàõ � íà 103 %. Äî 30-¿ äîáè íîðìàëiçóâàëèñÿ âñi ïîêàçíèêè ÏÎË.

Àêòèâíiñòü ÀÎ-ôåðìåíòiâ � Êàò i ÑÎÄ � âiðîãiäíî íå âiäðiçíÿëàñÿ
âiä êîíòðîëüíèõ çíà÷åíü ïðîòÿãîì óñüîãî äîñë³äæåííÿ (ðèñ. 2).

Çì³íè  ÏÎË  ïðè  çàãîþâàíí³ øê³ðíî¿ ðàíè â³äïîâ³äàþòü êëàñè÷í³é
êàðòèí³ â³ëüíîðàäèêàëüíèõ ïðîöåñ³â ïðè çàïàëåíí³, êîëè àêòèâàö³ÿ ÏÎË
ïðîÿâëÿºòüñÿ, íàñàìïåðåä, ï³äâèùåííÿì êîíöåíòðàö³¿ ïåðâèííèõ ïðîäóêò³â.
Ìîæëèâî, ïî÷àòîê çá³ëüøåííÿ ¿õ âì³ñòó â³äáóâàºòüñÿ â³äðàçó ï³ñëÿ óøêîä-
æåííÿ. Ìîá³ë³çàö³ÿ ÀÎ-ðåçåðâ³â, çîêðåìà Êàò òà ÑÎÄ åðèòðîöèò³â, çàïîá³ãàº
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çíà÷í³é àêòèâàö³¿ ïðîöåñ³â ÏÎË, ïðî ùî ñâ³ä÷àòü êîðîòêî÷àñíå ï³äâèùåííÿ
âì³ñòó ÄÊ ³ ÌÄÀ ïëàçìè òà åðèòðîöèò³â. Ðàçîì ç òèì îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè
ñâiä÷àòü ïðî òå, ùî çàãîþâàííÿ ðàíè âòîðèííèì íàòÿãîì ñóïðîâîäæóºòüñÿ
àêòèâàöiºþ ïðîöåñiâ ÏÎË ó êðîâi íå òiëüêè ïðîòÿãîì ðàííüî¿ çàïàëüíî¿
ôàçè, ÿê öå ñïîñòåðiãàºòüñÿ ïðè çàãîþâàííi ïåðâèííèì íàòÿãîì àñåïòè÷íî¿
ðàíè [13], àëå i â áiëüø ïiçíié ïåðiîä. Ïðè öüîìó, ÿêùî àêòèâàöiÿ ÏÎË ó
ðàííi ñòðîêè ìîæå áóòè âèêëèêàíà ñòèìóëÿö³ºþ ëåéêîöèò³â, àêòèâàöiºþ
ñèñòåìè ìiºëîïåðîêñèäàçà � ïåðîêñèä âîäíþ, òî â á³ëüø â³ääàëåí³ ñòðîêè
ìîæëèâå äîäàòêîâå ïîñèëåííÿ âiëüíîðàäèêàëüíèõ ïðîöåñiâ âíàñë³äîê ïîøêî-
äæåííÿ ïàðåíõiìàòîçíèõ, åïiòåëiàëüíèõ êëiòèí [18]. Àëå, íåçâàæàþ÷è íà

Ðèñ. 1. Âì³ñò ä³ºíîâèõ êîí�þãàò³â (²) òà ìàëîíîâîãî ä³àëüäåã³äó (²²) ó ïëàçì³ (à),
åðèòðîöèòàõ (á) ó ïðîöåñ³ ðîçâèòêó øê³ðíî¿ ðàíè (1) òà ðàä³î³íäóêîâàíî¿ âèðàçêè (2) ó
ùóð³â. Ê � êîíòðîëü.* Ð < 0,05�0,001 ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëåì, ** Ð < 0,05�0,001 ì³æ
ãðóïàìè 1 ³ 2.

Ðèñ. 2. Àêòèâí³ñòü êàòàëàçè (à) òà ñóïåðîêñèääèñìóòàçè (á) åðèòðîöèò³â ó ïðîöåñ³
ðîçâèòêó øê³ðíî¿ ðàíè (1) òà ðàä³î³íäóêîâàíî¿ âèðàçêè (2) ó ùóð³â. Ê � êîíò-
ðîëü.* Ð<0,05�0,001 ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëåì, ** Ð < 0,05�0,001 ì³æ ãðóïàìè 1 ³ 2.

Ò. Â. Çâÿã³íöåâà

à á

à á



50 ISSN 0201-8489    Ô³ç³îë. æóðí., 2000, Ò. 46, ¹ 5

ïîñèëåíó ãåíåðàöiþ àêòèâíèõ ðàäèêàëiâ êèñíþ i ãiäðîïåðîêñèäíèõ ëiïiäiâ,
ÀÎ-ñèñòåìà âèÿâëÿºòüñÿ äîñòàòíüîþ äëÿ ñòàáiëiçàöi¿ ðiâíÿ ÏÎË.

Ó ùóð³â, ÿêi áóëè ïiääàí³ ëîêàëüíîìó îïðîìiíåííþ, çì³íè ïîêàçíèêiâ
ÏÎË i àêòèâíîñòi ÀÎ-ñèñòåìè ìàëè ³íøèé õàðàêòåð. Ïîêàçíèêè ÏÎË áóëè
çíà÷íî âèùi, íiæ ó òâàðèí ç³ øêiðíîþ ðàíîþ, ùå â ëàòåíòíîìó ïåðiîäi i
ïðîäîâæóâàëè çàëèøàòèñÿ íà âèñîêîìó ðiâíi äî êiíöÿ ñïîñòåðåæåííÿ, òîáòî â
ïåðiîäè ñóõî¿, âîëîãî¿ äåñêâàìàöi¿, ôîðìóâàííÿ âèðàçêè (äèâ. ðèñ. 1). Ïðè
öüîìó âiäçíà÷àëîñÿ äâîôàçíå çáiëüøåííÿ âìiñòó ÄÊ ïëàçìè i åðèòðîöèòiâ
(äèâ. ðèñ.1 à, á). Êîíöåíòðàöiÿ ÄÊ ìàêñèìàëüíî çáiëüøóâàëàñÿ íà 1-øó i
7-ìó äîáó, ïåðåâèùóþ÷è âì³ñò ÄÊ ó ùóð³â ç³ øê³ðíîþ ðàíîþ â ïëàçì³ íà 42
³ 65 %, â åðèòðîöèòàõ � íà 61 ³ 60% ó â³äïîâ³äí³ ñòðîêè, à ïîòiì âäðóãå
ïiñëÿ 15-¿ äîáè, ñÿãàþ÷è ìàêñèìóìó íà 30-òó äîáó. Â öåé ÷àñ êîíöåíòðàö³ÿ
ÄÊ ó îïðîì³íåíèõ òâàðèí ó ïëàçì³ áóëà âèùîþ íà 79 %, â åðèòðîöèòàõ �
íà 96 %, ïîð³âíÿíî ç³ çíà÷åííÿìè ó ùóð³â ï³ñëÿ ìåõàí³÷íîãî ïîøêîäæåííÿ.
Âìiñò ÌÄÀ áóâ íàéá³ëüøèì íà 1-øó äîáó (ó ïëàçì³ íà 33 %, â åðèòðîöèòàõ
íà 105 %) òà 30-òó äîáó (ó ïëàçì³ íà 105%, â åðèòðîöèòàõ íà 107 %). Âiäîìî,
ùî àêòèâàöiÿ ÏÎË ðîçâèâàºòüñÿ áåçïîñåðåäíüî ïiñëÿ äi¿ iîíiçóþ÷îãî âèïðî-
ìiíåííÿ, à ç ÷àñîì ñïîñòåðiãàºòüñÿ êîëèâàííÿ âìiñòó ïðîäóêòiâ ÏÎË, ÿêå
çàëåæèòü âiä ÀÎ-ñèñòåìè [2]. Àêòèâíiñòü Êàò i ÑÎÄ ïðè ëîêàëüíié äi¿
iîíiçóþ÷îãî âèïðîìiíåííÿ âiðîãiäíî çíèæåíà ïîðiâíÿíî ç òàêîþ ïðè øêiðí³é
ðàí³ ïðîòÿãîì óñüîãî äîñëiäó (äèâ. ðèñ. 2). Îòæå, ïîâòîðíå çáiëüøåííÿ
âì³ñòó ïðîäóêòiâ ÏÎË, ìàáóòü, çóìîâëåíå íåäîñòàòíiñòþ ÀÎ-ñèñòåìè. Çâè-
÷àéíî äðóãà õâèëÿ ïîñèëåííÿ ÏÎË çá³ãàºòüñÿ ç ïåðiîäîì êëiíi÷íèõ ïðîÿâiâ
ïðîìåíåâîãî óðàæåííÿ [2], ùî óçãîäæóºòüñÿ ç íàøèìè ðåçóëüòàòàìè.

Òàêèì ÷èíîì, ðîçâèòîê ðàäiîiíäóêîâàíèõ âèðàçîê ñóïðîâîäæóºòüñÿ
á³ëüø âèñîêèì ñòóïåíåì àêòèâàö³¿ ÏÎË ó êðîâ³, í³æ ðîçâèòîê øê³ðíî¿ ðàíè.
Îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè óçãîäæóþòüñÿ ç òâåðäæåííÿì, ùî àêòèâàö³ÿ ÏÎË, ÿê
âàæëèâà ëàíêà çàïàëüíîãî ïðîöåñó, â³äîáðàæàº éîãî ãîñòðîòó òà òÿæê³ñòü
[11]. Ìàáóòü, ð³çêà àêòèâàö³ÿ ÏÎË ïðè ðîçâèòêó ðàä³àö³éíîãî ïîøêîäæåí-
íÿ øê³ðè, ç îäíîãî áîêó, çóìîâëåíà ï³äâèùåíèì óòâîðåííÿì àêòèâíèõ ôîðì
êèñíþ, ã³äðîïåðîêñèä³â, åïîêñèä³â, àëüäåã³ä³â âíàñë³äîê ðîçâèòêó ðåàêö³é
ðàä³àö³éíîãî ïîñèëåííÿ, ïåðåäóñ³ì ó ìåìáðàíàõ, à ç ³íøîãî áîêó, � íåäî-
ñòàòí³ñòþ ÀÎ-ñèñòåìè êðîâ³. Ó ðåçóëüòàò³ ïðîöåñè ÏÎË íàáóâàþòü ëàâîïî-
ä³áíîãî õàðàêòåpó, âèêëèêàþ÷è äåñòðóêö³þ á³îìåìáðàí, ùî, â ñâîþ ÷åðãó,
ïðèçâîäèòü äî ï³äâèùåííÿ âì³ñòó ïðîäóêò³â ïåðîêñèäàö³¿. Öå ïîÿñíþº
çá³ëüøåííÿ êîíöåíòðàö³¿ ÄÊ òà ÌÄÀ â êðîâ³ ùóð³â íà 15-òó i 30-òó äîáó.
Íå âèêëþ÷åíî, ùî â îïðîì³íåíîìó îðãàí³çì³ ïîðóøóþòüñÿ ìåõàí³çìè óòèë³-
çàö³¿ òà iíàêòèâàö³¿ ïåðåêèñíèõ ïðîäóêò³â, ùî òàêîæ ñïðèÿº íàäì³ðíîìó
íàêîïè÷åííþ ìåòàáîë³ò³â ÏÎË ó êðîâ³.

T. V. Zvyagintseva

LIPID PEROXIDATION STATE AND ANTIOXIDANT ACTIVITY
OF BLOOD IN SKIN WOUND INDUCED BY MECHANICAL
AND RADIATION INJURY
The state of lipid peroxidation and antioxidant system in blood were been studied on
the models of skin wound and radioinduced ulcer in rats. It was shown that the
healing of skin wound by secondary strength is accompanied by activation of processes
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lipid peroxidation in plasma and erythrocytes during 15 days. The development of
radioinduced ulcer is characterized by more high degree activation of lipid peroxidation
begining with latent period and till forming ulcer (30 days). Only in process of
radioinduced ulcer development two phase of activation lipid peroxidation and decrease
of antioxidant enzyme activity � catalase and superoxid dismutase � were established.
Secondary phase of lipid peroxidation activation was coincided with period of clinical
appearences and it was possibly explained by exhaustion of antioxidant system.
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