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Ïàòîãåíåòè÷íà ðîëü â³ëüíîðàäèêàëüíèõ ïîðóøåíü
ïðè ðàä³àö³éíî-³íäóêîâàíîìó àòåðîñêëåðîç³

Àíàëèç ñóùåñòâóþùèõ êëèíèêî-ýïèäåìèîëîãè÷åñêèõ è ýêñïåðèìåíòàëüíûõ
èññëåäîâàíèé óêàçûâàåò íà ïîëîæèòåëüíóþ êîððåëÿöèþ ìåæäó ðàäèàöèîí-
íûì îáëó÷åíèåì è ðèñêîì ðàçâèòèÿ àòåðîñêëåðîçà. Ó÷èòûâàÿ òî, ÷òî ïåð-
âè÷íûå ôèçèêî-õèìè÷åñêèå ýôôåêòû âîçäåéñòâèÿ èîíèçèðóþùåãî èçëó÷å-
íèÿ íà îðãàíèçì ñâÿçàíû ñ îáðàçîâàíèåì áèîëîãè÷åñêè àêòèâíûõ ñâîáîäíûõ
ðàäèêàëîâ è èõ âòîðè÷íûõ ïðîäóêòîâ, îáîñíîâûâàåòñÿ ïðåäñòàâëåíèå î
ïàòîãåíåòè÷åñêîé ðîëè óêàçàííûõ èçìåíåíèé ïðè ðàäèàöèîííî-èíäóöèðî-
âàííûõ àòåðîñêëåðîòè÷åñêèõ ïîðàæåíèÿõ ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñòåìû.

Âèíèêíåííÿ ñåðöåâî-ñóäèííèõ çàõâîðþâàíü âíàñë³äîê ä³¿ ³îí³çóþ÷îãî âè-
ïðîì³íþâàííÿ øèðîêî âèñâ³òëþºòüñÿ â ñó÷àñí³é íàóêîâ³é ë³òåðàòóð³ [1, 3,
8, 15, 37]. Çîêðåìà, éäå ìîâà ïðî ³ñíóâàííÿ ïåâíîãî çâ�ÿçêó ì³æ ïîÿâîþ
àòåðîñêëåðîòè÷íèõ óøêîäæåíü ñóäèííî¿ ñò³íêè, ÿê³ º åò³îïàòîãåíåòè÷íîþ
îñíîâîþ ³øåì³÷íî¿ õâîðîáè ñåðöÿ, òà ðàä³àö³éíèì îïðîì³íåííÿì [25, 26,
45]. Â³äîì³ ôàêòè, ÿê³ îáãðóíòîâóþòü öå ïîëîæåííÿ. Ïî-ïåðøå, ñïîñòåð³-
ãàºòüñÿ ïîøèðåííÿ àòåðîñêëåðîçó â ïîïóëÿö³¿ æèòåë³â Õ³ðîñ³ìè òà Íàãà-
ñàê³, ÿê³ ïåðåæèëè âèáóõ àòîìíî¿ áîìáè [31, 32, 37]. Ïî-äðóãå, àòåðîñêëå-
ðîòè÷íå óøêîäæåííÿ ñåðöåâî-ñóäèííî¿ ñèñòåìè º õàðàêòåðíîþ îçíàêîþ
ïàö³ºíò³â ï³ñëÿ ³íòåíñèâíî¿ ïðîìåíåâî¿ òåðàï³¿ [19, 20, 30, 34, 40]. Ïî-
òðåòº, îïðîì³íåííÿ òâàðèí ç åêñïåðèìåíòàëüíèì àòåðîñêëåðîçîì âèêëèêàº
ï³äñèëåííÿ ðîçâèòêó óðàæåíü ñóäèííî¿ ñò³íêè íà ôîí³ ïîðóøåííÿ ìåòàáî-
ë³çìó [6, 16, 29, 44]. ², íàðåøò³, âèíèêíåííÿ ñåðöåâî-ñóäèííèõ çàõâîðþ-
âàíü ìàéæå â 50 % âèïàäê³â çóìîâèëè ³íâàë³äí³ñòü ó îñ³á, ÿê³ áóëè îïðîì³-
íåí³ ï³ä ÷àñ àâàð³¿ íà ×îðíîáèëüñüê³é ÀÅÑ [1]. Ïðè öüîìó âñòàíîâëåíî, ùî
ó ë³êâ³äàòîð³â àâàð³¿, ÿê³ ïåðåíåñëè ãîñòðó ïðîìåíåâó õâîðîáó, ïðèñêîðþ-
âàâñÿ ïåðåá³ã â³êîâèõ ³ àòåðîñêëåðîòè÷íèõ ïðîöåñ³â ñåðöåâî-ñóäèííî¿ ñèñ-
òåìè ëþäåé ìîëîäîãî ³ çð³ëîãî â³êó [2]. Äëÿ âêàçàíî¿ ãðóïè îñ³á â³äì³÷åíî
õàðàêòåðí³ ïîðóøåííÿ â³ëüíîðàäèêàëüíèõ ïðîöåñ³â òà âèñîêà ÷àñòîòà àòåðî-
ãåííèõ äèñë³ïîïðîòå¿íåì³é, ùî º îäíèì ç îñíîâíèõ ôàêòîð³â ðèçèêó ðîç-
âèòêó àòåðîñêëåðîòè÷íèõ óðàæåíü ñåðöÿ ³ ñóäèí [2, 12, 13, 24].

Âèíèêàº ïèòàííÿ â³äíîñíî ìåõàí³çìó ðîçâèòêó ðàä³àö³éíî-³íäóêîâà-
íèõ àòåðîñêëåðîòè÷íèõ óøêîäæåíü. Îñîáëèâîãî çíà÷åííÿ â àñïåêò³ äàíî¿
ïðîáëåìè íàáóâàþòü, íà íàø ïîãëÿä, ðåçóëüòàòè åêñïåðèìåíòàëüíèõ äîñë³-
äæåíü, äå ìîæëèâî ïðîñòåæèòè áåçïîñåðåäí³é çâ�ÿçîê ì³æ ä³ºþ ³îí³çóþ÷îãî
âèïðîì³íþâàííÿ ³ ñòðóêòóðíî-ìåòàáîë³÷íèìè çðóøåííÿìè â îðãàíàõ ³ òêàíè-
íàõ. Çîêðåìà, òàêèìè äîñë³äæåííÿìè âñòàíîâëåíî, ùî ³îí³çóþ÷à ðàä³àö³ÿ
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³íäóêóº ðîçâèòîê ã³ïåð-β òà ã³ïåð-ïðå-β-ë³ïîïðîòå¿íåì³¿, ïîðóøåííÿ ô³çèêî-õ³-
ì³÷íèõ âëàñòèâîñòåé ë³ïîïðîòå¿í³â òà âåëè÷èíè çàðÿäó ¿õ ïîâåðõíåâèõ ãðóï,
á³ìîäàëüíèé õàðàêòåð ðîçïîä³ëåííÿ òà çì³íè ðîçì³ð³â ë³ïîïðîòå¿í³â íèçü-
êî¿ òà äóæå íèçüêî¿ ù³ëüíîñò³ [5, 14, 16]. Ó ïëàçì³, òðîìáîöèòàõ, åðèòðî-
öèòàõ òà ãðóäí³é àîðò³ îïðîì³íåíèõ òâàðèí ñïîñòåð³ãàëàñü àêòèâàö³ÿ â³ëüíî-
ðàäèêàëüíèõ ïðîöåñ³â òà çíèæåííÿ àêòèâíîñò³ àíòèîêñèäàíòíîãî çàõèñòó.
Ïðè ç³ñòàâëåíí³ õàðàêòåðó ïîðóøåíü öèõ ïðîöåñ³â ç ìîðôîëîã³÷íèìè çì³íàìè
â ñóäèíí³é ñò³íö³ çà óìîâ ðàä³àö³éíîãî óðàæåííÿ, ñïîñòåð³ãàëèñü ïðîãðåñó-
þ÷³ çàëåæíî â³ä äîçè çì³íè. Ïðîòå ó ðàç³ çá³ëüøåííÿ äîçè çàðåºñòðîâàíî
çì³íè, ÿê³ ïåðåäóþòü ã³ïåðïëàñòè÷íèì ïðîöåñàì: àêòèâàö³ÿ ãëàäåíüêîì�ÿ-
çîâèõ êë³òèí, çá³ëüøåííÿ ê³ëüêîñò³ êîëàãåíîâèõ âîëîêîí. Çãàäàí³ çì³íè
ïðîãðåñóâàëè, íàáóâàþ÷è àòåðîñêëåðîòè÷íèõ îçíàê, ùî âèÿâëÿëîñÿ â çìåí-
øåíí³ êë³òèííèõ åëåìåíò³â, ôîðìóâàíí³ ô³áðîçíî¿ áëÿøêè, óù³ëüíåíí³ òà
ïîòîâùåíí³ ñò³íêè ñóäèí, ïîðóøåíí³ ¿¿ ôóíêö³îíàëüíèõ âëàñòèâîñòåé [6,
10]. Òàêèì ÷èíîì, ä³ÿ ³îí³çóþ÷îãî âèïðîì³íåííÿ âèÿâëÿº ÿñêðàâî âèðàæå-
íèé ïðîàòåðîãåííèé åôåêò, ïðîÿâëÿþ÷èñü ÿê íà çàãàëüíîìó ð³âí³ â ôîðì³
ìåòàáîë³÷íèõ ïîðóøåíü (ã³ïåðë³ï³äåì³ÿ òà ã³ïåðë³ïîïðîòå¿íåì³ÿ, àêòèâàö³ÿ
â³ëüíîðàäèêàëüíèõ ïðîöåñ³â), òàê ³ âèêëèêàþ÷è õàðàêòåðí³ ìîðôîëîã³÷í³
çì³íè áåçïîñåðåäíüî â ñóäèíí³é ñò³íö³.

Íàâåäåí³ ôàêòè óçãîäæóþòüñÿ ç ñó÷àñíèìè óÿâëåííÿìè ïðî åò³îïàòî-
ãåíåç àòåðîñêëåðîçó, ÿêèé ïîêëàäàº â îñíîâó ðîçâèòêó ïàòîëîã³¿ âçàºìîä³þ
íàñàìïåðåä äâîõ ãîëîâíèõ ÷èííèê³â � ïëàçìåííîãî òà ñóäèííîãî [11].

 Âîäíî÷àñ, ÿêùî ìîâà éäå ïðî ðàä³àö³éíå îïðîì³íåííÿ, â ïåðøó ÷åðãó
ñë³ä ìàòè íà óâàç³ ïîðóøåííÿ â³ëüíîðàäèêàëüíèõ ïðîöåñ³â. ßêå â³äíîøåí-
íÿ ö³ ïîðóøåííÿ ìàþòü äî ïîðóøåíü ë³ï³äíîãî òà ë³ïîïðîòå¿íîâîãî îáì³íó,
ñòðóêòóðíî-ôóíêö³îíàëüíèõ, á³îõ³ì³÷íèõ çì³í â ñóäèíí³é ñò³íö³ òà ÿêà ïî-
ñë³äîâí³ñòü ïåðåá³ãó ïîä³é?

Îö³íþþ÷è ïàòîëîã³÷íó ä³þ ³îí³çóþ÷îãî âèïðîì³íþâàííÿ íà á³îñèñòå-
ìó, çâåðíåìî óâàãó íà òå, ùî ïðÿìà ³îí³çàö³ÿ ¿¿ á³îêîìïîíåíò³â ó çàãàëüíîìó
âèãëÿä³ ïðèçâîäèòü äî óòâîðåííÿ ð³çíèõ á³îðàäèêàë³â: Á³î → •Á³î+ + å�;
•Á³î+ → •Á³î(-Í) + Í+. Á³îðàäèêàëè ìîæóòü áóòè S-, O-, N- òà C-öåíòðîâà-
íèìè àáî âèñîêîðåçîíàíñíèìè ãåòåðîöèêë³÷íèìè. Á³ëüø³ñòü â³ëüíèõ ðàäè-
êàë³â äóæå ðåàêòèâí³ ³ ëåãêî âçàºìîä³þòü ç êèñíåì, óòâîðþþ÷è ïåðîêñèäí³
ðàäèêàëè. Ðåàêö³¿ ðàä³îë³çó òà óòâîðåííÿ àêòèâíèõ ðàäèêàë³â ïðèòàìàíí³
âñ³ì êëàñàì á³îõ³ì³÷íèõ ñïîëóê [9, 18], àëå îñîáëèâîãî ïàòîëîã³÷íîãî çíà-
÷åííÿ âîíè íàáóâàþòü ïðè óøêîäæåíí³ õðîìîñîìíîãî àïàðàòà êë³òèí. Çîê-
ðåìà, ðàäèêàëè äåçîêñèðèáîçè, ùî âèíèêàþòü ïðè ïðÿì³é ³îí³çàö³¿, àáî â
ðåàêö³¿ ç ã³äðîêñèëüíèì ðàäèêàëîì, âçàºìîä³þòü ç êèñíåì, óòâîðþþ÷è ïå-
ðîêñèäí³ ðàäèêàëè, ïîäàëüø³ ðåàêö³¿ ÿêèõ ìîæóòü ïðèçâåñòè äî îäèíè÷íèõ
ðîçðèâ³â â ÄÍÊ [39].

Íà â³äì³íó â³ä ïåðîêñèäíîãî îêèñíåííÿ ÄÍÊ-êîìïîíåíò³â, ÿêå âèíè-
êàº ïðè ä³¿ íà íèõ ïåðâèííîãî ðàäèêàëà ³ ïðèçâîäèòü äî îäíîãî òà äâîõ
óøêîäæåíèõ ä³ëÿíîê íà êîæíèé ïåðâèííèé ðàäèêàë, ïåðîêñèäíå îêèñíåí-
íÿ ë³ï³ä³â ìîæå ãåíåðóâàòè ÷èñëåíí³ óøêîäæåííÿ íà ïî÷àòêîâèé ðàäèêàë.
Öå ï³äñèëåííÿ ãëèáèíè óøêîäæåííÿ äîñÿãàºòüñÿ çà äîïîìîãîþ ëàíöþãîâèõ
ðåàêö³é, äîâæèíà ÿêèõ çàëåæèòü â³ä ñêëàäó, ì³êðîîòî÷åííÿ òà ³íøèõ ïàðà-
ìåòð³â, íàïðèêëàä, òàêèõ, ÿê òåìïåðàòóðà [18, 39].
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Çã³äíî ç ðàä³îá³îëîã³÷íèìè óÿâëåííÿìè, ðàä³àö³éíå îïðîì³íåííÿ, âçàº-
ìîä³þ÷è ç á³îñèñòåìîþ, ïðèçâîäèòü äî ³îí³çàö³¿ á³îêîìïîíåíò³â ó ê³ëüêîñò³,
ïðèáëèçíî ïðîïîðö³éí³é ìàñ³ ôðàêö³¿ êîæíîãî êîìïîíåíòà. Âîäà º ïåðåâà-
æàþ÷èì êîìïîíåíòîì á³ëüøîñò³ á³îñèñòåì ³ ðîçïàäàºòüñÿ ïðè ä³¿ ³îí³çóþ÷î-
ãî âèïðîì³íþâàííÿ äî ã³äðîêñèëüíèõ ðàäèêàë³â çà äîïîìîãîþ äâîõ ðåàêö³é:
Í2Î → •Í2Î

+ + å�; •Í2Î
+ + Í2Î → •ÎÍ + Í3Î

+ .
Ã³äðîêñèëüí³ ðàäèêàëè (•ÎÍ) � íàäçâè÷àéíî ðåàêòèâí³ ðàäèêàëè ç

êîíñòàíòîþ øâèäêîñò³ ðåàêö³¿ � κ ≈ 109�1010 ìîëü�1 ⋅ ñ�1. Â³äïîâ³äíî êî-
ðîòêèé ÷àñ ³ñíóâàííÿ ðàäèêàë³â ó á³îñèñòåìàõ (τ < 1 íñ) ³ íåâåëèêèé øëÿõ
äèôóç³¿ (≈ 4 íì) óñêëàäíþº ¿õ áåçïîñåðåäí³é êîíòðîëü. Ó çâ�ÿçêó ç ðåàê-
òèâí³ñòþ •ÎÍ ðàäèêàëà òà âèñîêîþ êîíöåíòðàö³ºþ á³îìàòåð³àëó â êë³òè-
íàõ, ðåàêö³ÿì öüîãî ðàäèêàëà äóæå âàæêî çàïîá³ãòè. Ðåçóëüòàòîì òàêèõ
ðåàêö³é º óòâîðåííÿ âòîðèííèõ êèñíåâèõ ðàäèêàë³â, ñåðåä ÿêèõ •Î2

� (ñóïåð-
îêñèäíèé àí³îí-ðàäèêàë) ³ Í2Î2 ìîæóòü ³í³ö³þâàòè äîäàòêîâî çà íàÿâíîñò³
³îí³â ìåòàë³â ðàäèêàëè •ÎÍ.

Óòâîðåí³ âíàñë³äîê ä³¿ ³îí³çóþ÷îãî âèïðîì³íþâàííÿ â³ëüí³ ðàäèêàëè
âèêëèêàþòü óøêîäæåííÿ ãåíîìó ³ íàäàë³ ðåïðîäóêòèâíó çàãèáåëü êë³òèí
àáî àïîïòîç [38, 43]. Ó ë³òåðàòóð³ ïðèïóñêàºòüñÿ ìîæëèâ³ñòü çàãèáåë³ êë³òèí
áåçïîñåðåäíüî âíàñë³äîê ïîðóøåíü ó ñèñòåìàõ óòâîðåííÿ â³ëüíèõ ðàäèêàë³â
ð³çíîãî ïîõîäæåííÿ . Íèí³ â³äîìî, ùî ðåàêòèâí³ êèñíåâ³ ôîðìè âèðîáëÿ-
þòüñÿ ï³ä êîíòðîëåì ïåâíèõ ãîìåîñòàòè÷íèõ ìåõàí³çì³â ³, ìîæëèâî, ìàþòü
êðèòè÷í³ ñèãíàëüí³ ôóíêö³¿. Ïîä³áíî àíòèîêñèäàíòíèé çàõèñò ìàº êðèòè÷íå
çíà÷åííÿ ó ìîäóëÿö³¿ ñò³éêîãî ð³âíÿ ðåàêö³éíèõ êèñíåâèõ ïðîäóêò³â. Îñê³ëü-
êè ìîëåêóëè Í2Î2 íåçàðÿäæåí³, äîñòàòíüî ñòàá³ëüí³, ìîæóòü â³ëüíî ïîøè-
ðþâàòèñÿ ì³æ êë³òèíàìè ³ á³îëîã³÷íî àãðåñèâí³ (ÿê Í2Î2, òàê ³ ïðîäóêòè
éîãî âçàºìîä³¿ ç ë³ï³äàìè), îêðåì³ àâòîðè ñàìå ¿ì íàäàþòü îñîáëèâîãî çíà-
÷åííÿ â ïàòîëîã³÷íèõ ïðîÿâàõ, çîêðåìà â ïîðóøåíí³ âíóòð³øíüîêë³òèííèõ
ñèãíàëüíèõ ñèñòåì [27]. Ãîëîâíå äæåðåëî óòâîðåííÿ Í2Î2 â êë³òèíàõ �
ìåìáðàíîçâ�ÿçàíà ÍÀÄÔ/ÍÀÄÔÍ-îêñèäàçà, àêòèâí³ñòü ÿêî¿ ðåãóëþºòüñÿ
ãîðìîíàìè, ôàêòîðàìè ðîñòó òîùî. Ïî÷àòêîâèì ïðîäóêòîì ä³¿ ö³º¿ ôåðìåí-
òíî¿ ñèñòåìè º •Î2

� , ÿêèé øâèäêî äèñìóòóº äî Í2Î2 çà äîïîìîãîþ ôåðìåí-
òó � ñóïåðîêñèääèñìóòàçè. Â³äîìî, ùî â ³íàêòèâàö³¿ Í2Î2 ãîëîâíà ðîëü
íàëåæèòü êàòàëàç³.

Äîâåäåíî, ùî âïëèâ ³îí³çóþ÷îãî âèïðîì³íþâàííÿ íà êë³òèíè â øèðî-
êîìó ä³àïàçîí³ äîç âèêëèêàº çà äîïîìîãîþ ïîðóøåíü â³ëüíîðàäèêàëüíèõ
ïðîöåñ³â, çîêðåìà ãåíåðàö³¿ êèñíåâèõ ³ àçîòíèõ ðàäèêàë³â, àêòèâàö³þ á³î-
õ³ì³÷íèõ ñèñòåì, ÿê³ çóìîâëþþòü ç îäíîãî áîêó öèòîòîêñè÷íó ä³þ, à ç ³íøî-
ãî � ïðîòèä³þ÷³ ¿ì öèòîçàõèñí³ âëàñòèâîñò³ [38]. Ñóáêë³òèííèìè ì³øåíÿ-
ìè ä³¿ ðàä³àö³éíîãî ÷èííèêà âèñòóïàþòü ìåìáðàíè, åíäîïëàçìàòè÷íèé
ðåòèêóëóì, ì³òîõîíäð³¿, ÿäðî, â ÿêèõ ðîëü áåçïîñåðåäí³õ ñåíñîð³â ³/àáî
ï³äñèëþâà÷³â â óòâîðåíí³ â³ëüíèõ ðàäèêàë³â â³ä³ãðàþòü ð³çí³ á³îõ³ì³÷í³ ñïî-
ëóêè. Ãîëîâíèìè äæåðåëàìè â³ëüíîðàäèêàëüíèõ ðåàêö³é, çàëåæíî â³ä âèäó
ñóáêë³òèííèõ êîìïîíåíò³â, º ë³ï³äè, ÍÀÄÔ îêñèäàçà, åëåêòðîííî-òðàíñïîðò-
í³ ñèñòåìè, öèòîõðîì Ð-450, ÄÍÊ. Ïåðâèíí³ ³ âòîðèíí³ â³ëüí³ ðàäèêàëè òà
¿õ ñïîëóêè çóìîâëþþòü ïîðóøåííÿ â ôóíêö³îíóâàíí³ âíóòð³øíüîêë³òèí-
íèõ ñèãíàëüíèõ ñèñòåì (öèêë³÷í³ íóêëåîòèäè, ïðîñòàãëàíäèíè, ïðîòå¿íê³-
íàçè òîùî). ²ñíóº äóìêà, ùî â ðåàë³çàö³¿ îñòàíí³õ ïîðóøåíü ãîëîâíèìè

Ï. Ï. ×àÿëî, Ã. ². Ïëþù
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Ïàòîãåíåòè÷íà ðîëü â³ëüíîðàäèêàëüíèõ ïîðóøåíü

á³îõ³ì³÷íèìè ÷èííèêàìè âèñòóïàþòü ïðîòå¿íê³íàçè. Ïðè öüîìó ñòèìóëÿö³ÿ
á³îñèíòåòè÷íèõ ïðîöåñ³â ³ êë³òèííà ïðîë³ôåðàö³ÿ çóìîâëþþòüñÿ âêëþ÷åí-
íÿì ì³òîãåíàêòèâóþ÷î¿ ïðîòå¿íê³íàçè ³ ôîñôàòèäèë³íîç³òîë-3-ôîñôàòê³íà-
çè. Â ëàíöþãîâ³é ðåàêö³¿, ÿêà âåäå äî àïîïòîçó, êëþ÷îâå ì³ñöå çàéìàº ì³òî-
ãåí-àêòèâóþ÷à ê³íàçà 8, ó ñòèìóëÿö³¿ ÿêî¿ âèíÿòêîâó ðîëü â³ä³ãðàº öåðàì³ä �
ïðåäñòàâíèê êëàñó ñô³íãîë³ï³ä³â, ùî óòâîðþºòüñÿ ç³ ñô³íãîçèíó. Çîêðåìà,
îäèí ³ç øëÿõ³â ïîä³áíî¿ ñòèìóëÿö³¿, ÿêà âèíèêàº çà óìîâ ðàä³àö³éíîãî îïðî-
ì³íåííÿ, ³ ïîäàëüøèé ðîçâèòîê çì³í ìàþòü òàêèé âèãëÿä: àêòèâàö³ÿ ì³òî-
ãåíàêòèâóþ÷î¿  ê³íàçè 8 → àêòèâàö³ÿ öèòîê³í³â (ôàêòîðè íåêðîçó ïóõ-
ëèí) → çâ�ÿçóâàííÿ ³ àêòèâàö³ÿ ðåöåïòîð³â ôàêòîð³â íåêðîçó ïóõëèí àáî
ðåöåïòîð³â çàãèáåë³ êë³òèí [21] → àêòèâàö³ÿ êàñêàäó ïðîòå¿íàçíèõ ðåàêö³é
[42] → çàãèáåëü êë³òèí (àïîïòîç àáî ðåïðîäóêòèâíà çàãèáåëü êë³òèí).

Ïîñë³äîâí³ñòü êë³òèííî-ìîëåêóëÿðíèõ çì³í âíàñë³äîê ðàä³àö³éíîãî
îïðîì³íåííÿ îðãàí³çìó ïîêàçàíî íà ðèñ 1.

Â³äîìî, ùî ³îí³çóþ÷à ðàä³àö³ÿ íàâ³òü ïðè îïðîì³íåíí³ â ìàëèõ äîçàõ
ìîæå âèêëèêàòè íåçâîðîòí³ óøêîäæåííÿ ãåíîìó � ìóòàö³¿, ÿê³ âàæêî ðåïà-
ðóþòüñÿ àáî íå ðåïàðóþòüñÿ çîâñ³ì. Â ðåçóëüòàò³ ìóòàö³é, ùî çóìîâëåí³
êðóïíîìàñøòàáíèìè äåëåö³ÿìè òà ïåðåãðóïóâàííÿìè, ìîæëèâ³ çì³íè â ãåí³
ðåöåïòîðà ë³ïîïðîòå¿í³â íèçüêî¿ ù³ëüíîñò³ (ËÏÍÙ) êë³òèí ïàðåíõ³ìàòîç-
íèõ òà ñïîëó÷íèõ òêàíèí. Ïîä³áí³ ïîðóøåííÿ íàñàìïåðåä ïðèçâîäÿòü äî
çì³í ðåöåïòîðîïîñåðåäêîâàíîãî åíäîöèòîçó, çì³íè ê³ëüêîñò³ àïî-Â,ª-ðåöåï-
òîð³â â êë³òèí³ òà, ÿê íàñë³äîê, çìåíøåííÿ ðåöåïòîðíîãî çàõîïëþâàííÿ
ËÏÍÙ. Öå ìîæå áóòè ïðè÷èíîþ çá³ëüøåííÿ ÷àñó öèðêóëÿö³¿ öèõ ë³ïîïðî-
òå¿í³â ó êðîâ�ÿíîìó ðóñë³, ÿêå ñïðèÿº ìîæëèâîñò³ óòâîðåííÿ ïåðîêñèäíî
ìîäèô³êîâàíèõ ôîðì ËÏÍÙ òà ¿õ ñêåâåíäæåð-çàõâàòó, ùî ïðèçâîäèòü äî
íàêîïè÷åííÿ õîëåñòåðèíó â êë³òèíàõ êðîâ³ òà ñóäèíí³é ñò³íö³, óòâîðåííþ
«ï³íèñòèõ» êë³òèí, ³, íàñàìê³íåöü, ðîçâèòêó àòåðîñêëåðîçó. Ç ³íøîãî áîêó,
ìîæëèâå áåñïîñåðåäíº óøêîäæåííÿ ãåí³â, ùî êîíòðîëþþòü óòâîðåííÿ

Ðàä³àö³éíå âèïðîì³íþâàííÿ

Ñóáêë³òèíí³ ì³øåí³ (ìåìáðàíè, åíäîïëàçìàòè÷íèé ðåòèêóëóì, ì³òîõîíäð³¿, ÿäðî)

Ìîëåêóëÿðí³ ñåíñîðè ³ ï³äñèëþâà÷³ â³ëüíèõ ðàäèêàë³â
(ë³ï³äè, ÍÀÄÔ îêñèäàçà, åëåêòðîííî-òðàíñïîðòí³ ñèñòåìè, öèòîõðîì Ð-450, ÄÍÊ)

Ïåðâèíí³ òà âòîðèíí³ â³ëüí³ ðàäèêàëè ³ ¿õ ñïîëóêè

Âíóòð³øíüîêë³òèíí³ ñèãíàëüí³ ñèñòåìè

Ïîøêîäæåííÿ àáî ðåïàðàö³ÿ ÄÍÊ

Âïëèâ íà ñèñòåìè êë³òèííî¿ ïðîë³ôåðàö³¿

Öèòîçàõèñíèé åôåêò Öèòîòîêñè÷íèé åôåêò

(ðåïðîäóêòèâíà çàãèáåëü êë³òèí, àïîïòîç)

Ðèñ. 1. Õàðàêòåð ³ ïîñë³äîâí³ñòü ñóáêë³òèííèõ çì³í ï³ñëÿ ä³¿ ³îí³çóþ÷îãî âèïðîì³íþ-
âàííÿ.
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ë³ïîë³òè÷íèõ ôåðìåíò³â, òàêèõ ÿê ë³ïîïðîòå¿íë³ïàçà òà òðèãë³öåðèäë³ïàçà
àáî àïîá³ëê³â [4, 17].

ßê â³äîìî, îêñèäàíòíà ìîäèô³êàö³ÿ àòåðîãåííèõ ËÏÍÙ â³ä³ãðàº âàæ-
ëèâó ðîëü ó ðîçâèòêó àòåðîñêëåðîçó, çîêðåìà ïåðîêñèäíî ìîäèô³êîâàí³
ËÏÍÙ º êëþ÷îâèì ôàêòîðîì â óøêîäæåíí³ åíäîòåë³þ. Òàê, ³íêóáàö³ÿ
ìîíîöèò³â ç îêèñíåíèìè ËÏÍÙ ïðèçâîäèòü äî ìàñèâíîãî ¿õ ïîãëèíàííÿ òà
âèêèäó öèìè êë³òèíàìè íå³äåíòèô³êîâàíèõ ôàêòîð³â, ùî ³íäóêóþòü åêñïðåñ³þ
ìîëåêóë àäãåç³¿ åíäîòåë³îöèòàìè [23]. Çàõâàò îêñèäàíòíî-ìîäèôiêîâàíèõ
ë³ïîïðîòå¿í³â ìàêðîôàãàìè òà åíäîòåë³àëüíèìè êë³òèíàìè ñóäèí âiäáóâàºòüñÿ
çà ó÷àñòþ àöåòèëîâèõ ðåöåïòîðiâ, òàê çâàíèõ ñêåâåíäæåð-ðåöåïòîð³â, ÿê³
â³äð³çíÿþòüñÿ â³ä àïî-Â,ª-ðåöåïòîð³â, ïðèòàìàííèõ ðåöåïö³¿ íåìîäèô³êîâà-
íèõ ë³ïîïðîòå¿í³â. Â³ëüíîðàäèêàëüíà ìîäèô³êàö³ÿ àïî-á³ëêà ËÏÍÙ íàäàº
¿ì àíòèãåííèõ âëàñòèâîñòåé ç íàñòóïíèì óòâîðåííÿì ³ìóííèõ êîìïëåêñ³â,
ùî çàáåçïå÷óº ôîðìóâàííÿ àóòî³ìóííîãî êîìïîíåíòà àòåðîñêëåðîòè÷íîãî
ïðîöåñó. Ïðè öüîìó, öèòîê³íè � ìåä³àòîðè ³ìóíîçàïàëüíîãî ïðîöåñó âïëè-
âàþòü íà êë³òèííó âçàºìîä³þ ³ áåçïîñåðåäíüî íà ôóíêö³þ êë³òèí â îñåðåäêó
àòåðîñêëåðîòè÷íîãî óøêîäæåííÿ. Ìîæëèâî, ùî óòâîðåííÿ ìîäèô³êîâàíèõ
ËÏÍÙ ìîæíà ðîçãëÿäàòè ÿê ïî÷àòêîâó ëàíêó àóòî³ìóííèõ ðåàêö³é â ñó-
äèíí³é ñò³íö³ ïðè àòåðîñêëåðîç³. Îáãîâîðþºòüñÿ òàêîæ ó÷àñòü öèòîê³í³â ó
ìîäèô³êàö³¿ ë³ïîïðîòå¿í³â [4, 7, 17].

Â îêèñíåíèõ ËÏÍÙ çá³ëüøóºòüñÿ ê³ëüê³ñòü ëiçîôîñôàòèäèëõîëiíó,
ÿêèé, çã³äíî ç äîñë³äàìè â êóëüòóð³ åíäîòåëiàëüíèõ êëiòèí i ñóäèííèõ ñòði÷îê,
âèêëèêàº çìiíè â ðåãóëÿöi¿ ñóäèííîãî òîíóñó, çíà÷íî ïîðóøóº âëàñòèâiñòü
ñåðöÿ âiäïîâiäàòè íà á³îõ³ì³÷í³ ïîäðàçíèêè. Çà öèõ óìîâ ñïîñòåð³ãàþòüñÿ
ïîðóøåííÿ ó âèâ³ëüíåíí³ NO, ùî äîäàòêîâî âïëèâàº íà ôóíêö³îíàëüí³
âëàñòèâîñò³ ñåðöÿ ³ ñóäèí, ç ïîäàëüøèì âèíèêíåííÿì ïàòîëîã³÷íèõ ñòðóê-
òóðíèõ çì³í. Îêèñíåí³ ËÏÍÙ òàêîæ ìîæóòü ïîðóøóâàòè æèòòºçäàòí³ñòü
ìàêðîôàã³â, ñèíòåç ÄÍÊ, çá³ëüøóâàòè ïðîë³ôåðàòèâíó â³äïîâ³äü äî ìàêðî-
ôàã-êîëîí³ºñòèìóëþþ÷îãî ôàêòîðà-1 òà ãðàíóëîöèòàðíîãî ìàêðîôàã-êîëî-
í³ºñòèìóëþþ÷îãî ôàêòîðà [28, 41].

Óçàãàëüíåííÿ íàâåäåíèõ ðàí³øå ôàêò³â äàº íàì ï³äñòàâó äëÿ ïðèïó-
ùåííÿ ùîäî ïåâíîãî ³ñíóâàííÿ ïîñë³äîâíîñò³ ìîëåêóëÿðíî-á³îëîã³÷íèõ çì³í,
ÿê³ çàâåðøóþòüñÿ ôîðìóâàííÿì àòåðîñêëåðîòè÷íèõ óðàæåíü (ðèñ. 2). Ïåð-
øèì âèçíà÷àëüíèì ÷èííèêîì º ãåíåðàö³ÿ á³îëîã³÷íî àêòèâíèõ àãðåñèâíèõ
â³ëüíèõ ðàäèêàë³â òà ¿õ ñïîëóê [22]. Ö³ ïðîöåñè ìîæóòü â³äáóâàòèñÿ ÿê
áåçïîñåðåäíüî â ë³ïîïðîòå¿íàõ, òàê ³ â êîìïîíåíòàõ ñóäèííî¿ ñò³íêè [27,
35, 41]. Àêòèâàö³ÿ â³ëüíîðàäèêàëüíèõ ëàíöþãîâèõ ðåàêö³é ó ë³ïîïðîòå¿íàõ
ïðèçâîäèòü äî çì³íè ¿õ ô³çèêî-õ³ì³÷íèõ õàðàêòåðèñòèê ³ óòâîðåííÿ ìîäèô³-
êîâàíèõ ôîðì. Ìîæëèâ³ñòü ïîä³áíîãî øëÿõó ìîäèô³êàö³¿ ë³ïîïðîòå¿í³â
ï³äòâåðæóºòüñÿ, çîêðåìà äîñë³äàìè ç ¿õ îïðîì³íåííÿ çà óìîâ in vitro [33].
Ô³çèêî-õ³ì³÷í³ ïîðóøåííÿ ñêëàäó ë³ïîïðîòå¿í³â ïðèçâîäÿòü äî çì³íè ¿õ
àíòèãåííèõ âëàñòèâîñòåé ç ïîäàëüøèì óòâîðåííÿì àòåðîãåííèõ êîìïëåêñ³â
ËÏ � àíòèò³ëî, ÿê³ çàëó÷àþòüñÿ äî ìåòàáîë³÷íèõ ïîðóøåíü ñóäèííî¿ ñò³íêè
àòåðîãåííî¿ ñïðÿìîâàíîñò³ (³ìóííà òåîð³ÿ ïàòîãåíåçó ðîçâèòêó àòåðîñêëå-
ðîçó) [4, 17].

Á³îõ³ì³÷íèì ñèìïòîìîì á³ëüøîñò³ çàçíà÷åíèõ âèùå ðàä³àö³éíî-³íäóêî-
âàíèõ ïîðóøåíü º âèíèêíåííÿ äèñë³ïîïðîòå¿íåì³é. Ïîäàëüøèé ïåðåá³ã ïîä³é

Ï. Ï. ×àÿëî, Ã. ². Ïëþù
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åíü

²îí³çóþ÷å âèïðîì³íþâàííÿ

â³ëüí³ ðàäèêàëè òà ¿õ ïîõ³äí³

ô³çèêî-õ³ì³÷í³ çì³íè á³ëêîâèõ ðåïðîäóêòèâíà çàãèáåëü êë³òèí, óøêîäæåííÿ ô³çèêî-õ³ì³÷í³ çì³íè á³ëêîâèõ
 ³ ë³ï³äíèõ ñêëàäîâèõ ìåìáðàí àïîïòîç ãåíîìó  ³ ë³ï³äíèõ ñêëàäîâèõ ë³ïîïðîòå¿í³â

óøêîäæåííÿ çì³íè ê³ëüêîñò³ Â,ª-ðå- ìîäèô³êîâàí³ çì³íè àíòèãåííèõ âëàñòèâîñòåé
åíäîòåë³þ öåïòîð³â â êë³òèíàõ ë³ïîïðîòå¿íè êîìïëåêñè ë³ïîïðîòå¿í-àíòèò³ëî

äèñë³ïîïðîòå¿íåì³¿

ôóíêö³îíàëüí³ ïîðóøåííÿ
ðåàêòèâíîñò³ ñóäèííî¿ ñò³íêè

ìåòàáîë³÷í³ ïîðóøåííÿ â ñóäèíí³é ñò³íö³,
ë³ï³äí³ íàøàðóâàííÿ

óòâîðåííÿ «ï³íèñòèõ» êë³òèí

àòåðîñêëåðîòè÷íå óðàæåííÿ ñóäèí

Ðèñ 2. Ïîñë³äîâí³ñòü ðîçâèòêó àòåðîñêëåðîòè÷íèõ óðàæåíü ñóäèííî¿ ñò³íêè ïðè ä³¿ ³îí³çóþ÷îãî âèïðîì³íþâàííÿ.
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óêëàäàºòüñÿ â ñó÷àñíó ñõåìó ðîçâèòêó àòåðîñêëåðîòè÷íèõ óðàæåíü: ìåòà-
áîë³÷í³ ïîðóøåííÿ, ë³ï³äí³ íàøàðóâàííÿ, óòâîðåííÿ «ï³íèñòèõ» êë³òèí,
ôîðìóâàííÿ àòåðîñêëåðîòè÷íî¿ áëÿøêè. Óøêîäæåííÿ ìåìáðàí, çàãèáåëü
êë³òèí, îñîáëèâî åíäîòåë³àëüíîãî ïðîøàðêó, â³äïîâ³äíî ã³ïîòåç³ «â³äïîâ³äü
íà ïîøêîäæåííÿ», [36] º ïî÷àòêîì ðîçâèòêó àòåðîñêëåðîòè÷íîãî ïðîöåñó.
Çã³äíî ç äóìêîþ àâòîð³â, ãîëîâíó ðîëü â àòåðîñêëåðîòè÷íîìó óøêîäæåíí³
â³ä³ãðàº íàñòóïíèé ëàíöþã ïîä³é: ïîøêîäæåííÿ åíäîòåë³þ, àäãåç³ÿ òðîìáî-
öèò³â, ñåêðåö³ÿ òðîìáîöèòàìè ôàêòîðà ðîñòó, ïðîë³ôåðàö³ÿ ãëàäåíüêîì�ÿ-
çîâèõ êë³òèí, àòåðîñêëåðîç. Äàë³ ãëàäåíüêîì�ÿçîâ³ êë³òèíè ìîæóòü ïðîäó-
êóâàòè ñâ³é ì³òîãåííèé ôàêòîð, ³ ïðîöåñ, òàêèì ÷èíîì, ìàº íåêîíòðîëüîâàíèé
ïðîë³ôåðàòèâíèé õàðàêòåð.

Çàïðîïîíîâàíà ã³ïîòåçà, çâè÷àéíî, íå ìîæå îõîïèòè âñ³ àñïåêòè ïàòî-
ëîã³÷íî¿ ä³¿ ³îí³çóþ÷îãî âèïðîì³íþâàííÿ íà ñåðöåâî-ñóäèííó ñèñòåìó. Îñ-
íîâíèé àêöåíò ó í³é çîñåðåäæåíèé íà ïàòîãåíåç³ àòåðîñêëåðîòè÷íèõ óðà-
æåíü ñóäèííî¿ ñò³íêè, ÿê³, çã³äíî ç ñó÷àñíèìè óÿâëåííÿìè, ïîâ�ÿçàí³
áåçïîñåðåäíüî ç â³ëüíîðàäèêàëüíèìè ìåõàí³çìàìè ïîøêîäæåííÿ îðãàí³çìó
íà ìîëåêóëÿðíî-êë³òèííîìó ð³âí³. Â òîé æå ÷àñ, ñàìå àêòèâàö³ÿ â³ëüíîðà-
äèêàëüíèõ ïðîöåñ³â ñêëàäàº ô³çèêî-õ³ì³÷í³ îñíîâè ä³¿ ³îí³çóþ÷îãî âèïðîì-
³íþâàííÿ. Äîäàòêîâîãî àíàë³çó ïîòðåáóº, íà íàø ïîãëÿä, ç³ñòàâëåííÿ ðîç-
âèòêó àòåðîñêëåðîòè÷íèõ óøêîäæåíü ñåðöåâî-ñóäèííî¿ ñèñòåìè ç ïîãëèíåíîþ
äîçîþ îïðîì³íåííÿ, â³ä ÿêî¿ çàëåæèòü çíà÷óù³ñòü ïåðâèííèõ ðàä³àö³éíèõ
ïîðóøåíü ³, â³äïîâ³äíî, ïîäàëüøèé ïåðåá³ã ìîëåêóëÿðíî-êë³òèííèõ çì³í
ðàä³àö³éíî-³íäóêîâàíîãî àòåðîãåíåçó.

P. P. Chayalo, G. I. Plyushch

PATHOGENIC ROLE OF FREE-RADICAL VIOLATION
UNDER RADIATION-INDUCED ATHEROSCLEROSIS

According clinico-epidemiological and experimental data there are positive correlation
between irradiation and risk of atherosclerosis development. Taking into account
that primary physico-chemical effects of ionising radiation influences on organism
were connected with biologically active free-radical and their products formation, its
pathogenic role under radiation-induced atherosclerotic injures of cardiovascular system
is postulate. The development of atherosclerosis includes some consecutive stages
beginning with free-radical activation in arterial tissues and blood. The free radical
and their reactive species involves physico-chemical changes in plasmatic membranes
and lipoproteins, damages of genome, cytotoxicity (apoptosis or reproductive death)
and opposite effect of cytoprotection. The activation of intrinsic recovery/repair
mechanisms after above types of injury has been associated with the induction of
changes in amount of B,E- receptors and lipoproteins modification, the increase of
the complexes lipoprotein-antibody. The subsequent events demonstrate the
development of dyslipoproteinemias, the functional and morphological injures,
appearance of «foam cells» and atherosclerotic damages of arterial wall.

Research Centre for Radiation Medicine
of the Academy of Medicol Science of Ukraine, Kiev
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