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Çì³íè îêèñíî-â³äíîâíèõ ïðîöåñ³â ³ æèðíîêèñëîòíîãî
ñêëàäó ë³ï³ä³â ïå÷³íêè ùóð³â
çà óìîâ ñòðåïòîçîòîöèíîâîãî ä³àáåòó

Äîñë³äæóâàëè àêòèâí³ñòü ïðîöåñ³â ÏÎË, îêèñíþâàëüíó ìîäèô³êàö³þ á³ëê³â, ñòàí åíçèì³â
ñèñòåìè àíòèîêñèäàíòíîãî çàõèñòó òà æèðíîêèñëîòíèé ñêëàä ë³ï³ä³â ïå÷³íêè ùóð³â çà óìîâ
ñòðåïòîçîòîöèíîâîãî ä³àáåòó. Ðîçâèòîê ä³àáåòó ñóïðîâîäæóâàâñÿ îêèñíþâàëüíèì ñòðåñîì,
â ðåçóëüòàò³ ÿêîãî àêòèâóâàëèñÿ ïðîöåñè ÏÎË, çðîñòàâ âì³ñò îêñèäó àçîòó òà çì³íþâàëàñÿ
àêòèâí³ñòü åíçèì³â ñèñòåìè àíòèîêñèäàíòíîãî çàõèñòó. Âèÿâëåíî ï³äâèùåííÿ âì³ñòó íàñè÷åíèõ
³ çíèæåííÿ âì³ñòó íåíàñè÷åíèõ æèðíèõ êèñëîò. Âñòàíîâëåíî ïîñèëåííÿ ïðîöåñ³â îêèñíåííÿ
âíóòð³øíüîêë³òèííèõ á³ëê³â ïå÷³íêè, ùî ìîæå ïðèçâåñòè  äî âòðàòè ¿õ á³îëîã³÷íî¿ àêòèâíîñò³.
Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ïåðåêèñíå îêèñíåííÿ ë³ï³ä³â, îêèñíþâàëüíà ìîäèô³êàö³ÿ á³ëê³â, àíòèîêñèäàíòíà
ñèñòåìà çàõèñòó, ñèñòåìà ãëóòàò³îíó, æèðí³ êèñëîòè, îêñèä àçîòó, öóêðîâèé ä³àáåò.
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ÂÑÒÓÏ

×èñëåíí³ åêñïåðèìåíòàëüí³ òà êë³í³÷í³ äàí³
ñâ³ä÷àòü ïðî ãîëîâíå çíà÷åííÿ ïå÷³íêè â
ðîçâèòêó ìåòàáîë³÷íèõ óñêëàäíåíü ïðè
ä³àáåò³ 1-ãî òèïó, à çì³íà ¿¿ ôóíêö³îíàëüíîãî
ñòàíó áåçïîñåðåäíüî âïëèâàº íà ïåðåá³ã òà
êîìïåíñàö³þ öóêðîâîãî ä³àáåòó (ÖÄ).
×àñòîòà óðàæåííÿ ïå÷³íêè ïðè ÖÄ ñòàíî-
âèòü 33,0�90,0 % [4].

Ïå÷³íêà òàêîæ â³ä³ãðàº êëþ÷îâó ðîëü â
îáì³í³ ë³ï³ä³â â îðãàí³çì³  ëþäèíè, çàáåç-
ïå÷óþ÷è ¿õ ³íòåíñèâíèé á³îñèíòåç ³ ïåðåò-
âîðåííÿ îñíîâíèõ ãðóï, ó òîìó ÷èñë³ ³
æèðíèõ êèñëîò (ÆÊ). Ðîëü ìåìáðàííèõ
ë³ï³ä³â ãåïàòîöèò³â ó ô³ç³îëîã³÷íèõ ïðîöåñàõ
³ çà óìîâ ðîçâèòêó ïàòîëîã³÷íîãî ñòàíó,
îäíî÷àñíî ç áàãàòüìà ³íøèìè ÷èííèêàìè,
çàëåæèòü â³ä ¿õíüîãî ê³ëüê³ñíîãî òà ÿê³ñíîãî
ñêëàäó. Â³äîìî, ùî ïðè áàãàòüîõ ïàòîëî-
ã³÷íèõ ïðîöåñàõ ó êë³òèíàõ ïå÷³íêè çì³-
íþºòüñÿ âì³ñò íåíàñè÷åíèõ ÆÊ. Ïðè öüîìó
³ñòîòíå çíà÷åííÿ äëÿ çàáåçïå÷åííÿ ôóíê-
ö³îíàëüíî àêòèâíîãî ñòàíó êë³òèí ìàº
ñï³ââ³äíîøåííÿ íàñè÷åíèõ ³ íåíàñè÷åíèõ
ÆÊ ó ìåìáðàíàõ [13]. Îñê³ëüêè íåíàñè÷åí³

ÆÊ º ñòðóêòóðíèìè êîìïîíåíòàìè ìåìá-
ðàí ³ îäíî÷àñíî âèñòóïàþòü îñíîâíèìè
ñóáñòðàòàìè ë³ï³äíî¿ ïåðîêñèäàö³¿, òî ÿê³ñí³
é ê³ëüê³ñí³ ¿õ çì³íè â ìåìáðàíàõ ãåïàòî-
öèò³â ìîæóòü áóòè ïåâíèì êðèòåð³ºì äëÿ
îö³íêè ³íòåíñèâíîñò³ ïðîîêñèäàíòíî-àíòè-
îêñèäàíòíî¿ ð³âíîâàãè â òêàíèíàõ îðãàí³çìó
[17].

Îêñèä àçîòó çà ô³ç³îëîã³÷íèõ óìîâ áåðå
ó÷àñòü  ó  âàçîäèëàòàö³ ¿ ,  ì ³æêë³òèíí³é
êîìóí³êàö³¿ òà ïåðåäà÷³ ñèãíàëüíî¿ ³íôîð-
ìàö³¿. Çà óìîâ ã³ïåðãë³êåì³¿ àêòèâóºòüñÿ
åêñïðåñ³ÿ ³íäóöèáåëüíî¿ NO-ñèíòàçè (³NOS)
òà  ð ³ çêî  çðî ñò àº  âì³ñò  NO,  ÿêèé  ïðè
âçàºìîä³¿ ç  ñóïåðîêñèäîì êèñíþ óòâîðþº
ïåðîêñèí³òðèò, ùî âïëèâàº íà ìîäèô³êàö³þ
á³ëê³â,  íóêëå¿íîâ³ êèñëîòè, àêòèâí³ñòü
åíçèì³â [6].

Ïðè ÖÄ àêòèâóþòüñÿ ïðîöåñè ïåðåêèñ-
íîãî îêèñíåííÿ ë³ï³ä³â (ÏÎË), ùî ïðèçâî-
äèòü äî ö³ëî¿ íèçêè â³äõèëåíü, çîêðåìà, äî
ñòðóêòóðíî¿ ïåðåáóäîâè ìåìáðàí ãåïàòî-
öèò³â, ³ ïîðóøåííÿ êë³òèííîãî ìåòàáîë³çìó
[20]. Â³äîìî, ùî îäíèì ç ìåõàí³çì³â òàêî¿
àêòèâàö³¿ ïðè ÖÄ º ïîðóøåííÿ åíåðãå-
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òè÷íîãî îáì³íó âíàñë³äîê ÷îãî ï³äâè-
ùóºòüñÿ âì³ñò íåíàñè÷åíèõ ÆÊ, ÿê³  º
ñóáñòðàòàìè ÏÎË [15]. ×åðåç ñâîþ âèñîêó
ðåàêòèâí³ñòü àêòèâí³ ôîðìè êèñíþ âçàºìî-
ä³þòü ç ë³ï³äàìè ìåìáðàíè êë³òèí àáî
îðãàíåë, ðåàãóþ÷è ç ïîë³íåíàñè÷åíèìè ÆÊ,
íå ò³ëüêè ïîøêîäæóþ÷è ¿õíþ ñòðóêòóðíó
ö³ë³ñí³ñòü, àëå é ãåíåðóþ÷è æèðíîêèñëîòí³
ðàäèêàëè, ùî ³ ïðèçâîäèòü äî ïîðóøåíü
ìîðôîôóíêö³îíàëüíîãî ñòàíó ìåìáðàí �
ïî÷èíàþ÷è â³ä ï³äâèùåíî¿ ïðîíèêíîñò³ òà
çàê³í÷óþ÷è ë³çèñîì êë³òèí.

Â³ëüíîðàäèêàëüíèé ãîìåîñòàç êë³òèí ³
òêàíèí çàáåçïå÷óºòüñÿ ð³âíîâàãîþ ì³æ
ïðîöåñàìè ãåíåðàö³¿ àêòèâíèõ êèñíåâèõ
ìåòàáîë³ò³â ³ ôåðìåíòàòèâíèìè é íåôåð-
ìåíòàòèâíèìè ñèñòåìàìè ¿õ  çíåøêîä-
æåííÿ.  Ðîçâèòîê ïàòîëîã³÷íèõ ñòàí³â,
çàçâè÷àé, ïîâ�ÿçàíèé ç ïîðóøåííÿìè ì³æ
ïðî- òà àíòèîêñèäàíòíîþ ñèñòåìàìè, ùî
ïðèçâîäèòü äî ðîçâèòêó îêèñíþâàëüíîãî
ñòðåñó, ÿêèé ñóïðîâîäæóºòüñÿ äèñáàëàíñîì
ì³æ öèìè ñèñòåìàìè é õàðàêòåðèçóºòüñÿ
íàäì³ðíîþ ãåíåðàö³ºþ â³ëüíèõ ðàäèêàë³â
(Î

2
-, ÎÍ-, ÎNÎÎ-, ÍÎÍ-) ³/àáî äåô³öèòîì

àíòèîêñèäàíò³â [17]. Îêèñíþâàëüíèé ñòðåñ
çà óìîâ ÖÄ 1-ãî òèïó âèêëèêàº àóòîîêèñ-
íåííÿ ãëþêîçè, ãë³êîçèëþâàííÿ á³ëê³â ç
óòâîðåííÿì ê³íöåâèõ ïðîäóêò³â ãë³êîçè-
ëþâàííÿ AGEs (â³ä àíãë. advanced glycated
end products) òà àêòèâàö³þ ïîë³îëîâîãî
öèêëó [4].

Ìåòîþ íàøèõ äîñë³äæåíü áóëî âèâ÷åí-
íÿ îêèñíþâàëüíî¿ ìîäèô³êàö³¿ á³ëê³â, çì³íè
æèðíîêèñëîòíîãî ñêëàäó ë³ï³ä³â, âì³ñòó
îêñèäó àçîòó òà L-àðã³í³íó â òêàíèí³ ïå÷³íêè
ó âçàºìîçâ�ÿçêó ³íòåíñèâíîñò³ ïðîöåñ³â
ÏÎË ³ ôåðìåíòàòèâíî¿ ëàíêè àíòèîêñèäàíò-
íîãî çàõèñòó (ÀÎÇ) çà óìîâ ñòðåïòîçî-
òîöèíîâîãî ä³àáåòó â ùóð³â.

ÌÅÒÎÄÈÊÀ

Äîñë³äæåííÿ ïðîâîäèëè íà ñòàòåâîçð³ëèõ
á³ëèõ ùóðàõ-ñàìöÿõ ìàñîþ 150�200 ã,
çã³äíî ç ïðèéíÿòèìè åòè÷íèìè ïðèíöèïàìè
ðîáîòè ç ëàáîðàòîðíèìè òâàðèíàìè, óõâàëå-

íèìè Ïåðøèì íàö³îíàëüíèì êîíãðåñîì
Óêðà¿íè ç á³îåòèêè, ì³æíàðîäíèìè óãîäàìè
òà íàö³îíàëüíèì çàêîíîäàâñòâîì ó ö³é
ãàëóç³ [10]. Åêñïåðèìåíòàëüíèé ÖÄ 1-ãî
òèïó âèêëèêàëè ââåäåííÿì ðîç÷èíó ñòðåï-
òîçîòîöèíó ç ðîçðàõóíêó 60 ìã/êã, âíóòð³ø-
íüîî÷åðåâèííî. Äîñë³äæåííÿ ïðîâîäèëè íà
14-òó äîáó ðîçâèòêó ïàòîëîã³÷íîãî ñòàíó,
äåêàï³òàö³þ âèêîíóâàëè íà òë³ óðåòàíîâîãî
çíåáîëåííÿ (1,1 ìã/êã). Ðîçâèòîê ä³àáåòó
êîíòðîëþâàëè çà âì³ñòîì ó êðîâ³ ãëþêîçè,
ÿêèé âèçíà÷àëè ãëþêîçîîêñèäàçíèì ìåòî-
äîì ç âèêîðèñòàííÿì íàáîðó ðåàêòèâ³â
«Lachema» (×åõ³ÿ). Êðèòåð³ºì ðîçâèòêó
çàõâîðþâàííÿ áóâ ð³âåíü ãë³êåì³¿ 18�22
ììîëü/ë ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëüíîþ ãðóïîþ
� 7,2�8,4 ììîëü/ë. Êîíòðîëüíó ãðóïó ñêëàëè
10 ³íòàêòíèõ ùóð³â, äîñë³äíó ãðóïó � 20
øóð³â. Îá�ºêòàìè äîñë³äæåííÿ áóëè ãîìîãå-
íàòè ïå÷³íêè, ïðèãîòîâàí³ íà ô³ç³îëîã³÷íîìó
ðîç÷èí³, ïðè 4îÑ. Âì³ñò ñòàá³ëüíîãî ìåòà-
áîë³òó îêñèäó àçîòó (NO

2
-) â ãîìîãåíàòàõ

âèçíà÷àëè ç ðåàêòèâîì Ãð³ññà [19]. Ïðîöåñè
ÏÎË îö³íþâàëè çà âèçíà÷åííÿì ò³îáàð-
á³òóðîâî¿ êèñëîòè (ÒÁÊ)-ðåàãóþ÷èõ ñïîëóê
[14], à òàêîæ ä³ºíîâèõ êîí�þãàò³â ³ ä³ºíîâèõ
êåòîí³â [7]. Ð³âåíü SH-ãðóï ó ãîìîãåíàòàõ
ïå÷³íêè âèçíà÷àëè çà ìåòîäîì Thannhau-
ser [23], à îêèñíî¿ ìîäèô³êàö³¿ á³ëê³â (ÎÌÁ)
� çà êîíöåíòðàö³ºþ êàðáîí³ëüíèõ ³ îñíîâíèõ
ãðóï [5]. Àêòèâí³ñòü ñóïåðîêñèääèñìóòàçè
(ÑÎÄ)  âèâ÷àëè  çà  äîïîìîãîþ ðå àêö³ ¿
â³äíîâëåííÿ í³òðîòåòðàçîë³þ ñèíüîãî äî
í³òðîôîðìàçàíó [16], êàòàëàçè � ç âèêî-
ðèñòàííÿì ðåàêö³ ¿  Í

2
Î

2
 ç  ìîë³áäàòîì

àìîí³þ [9]. Êîíöåíòðàö³þ â³äíîâëåíîãî
ãëóòàò³îíó âèçíà÷àëè çà ìåòîäîì Áàòëåð
[8], àêòèâí³ñòü ãëóòàò³îíïåðîêñèäàçè �
Ïåðåñëåã³íî¿ [11], à âì³ñò ÆÊ ë³ï³ä³â � çà
äîïîìîãîþ ãàçîð³äèííî¿ õðîìàòîãðàô³¿ [13],
âì³ñò L-àðã³í³íó � çà êîëüîðîâîþ ðåàêö³ºþ
Ñàêàãó÷³ çà íàÿâíîñò³ ã³ïîáðîì³òó íàòð³þ
[1] .  Êîíöåíòðàö³þ á³ëêà âèçíà÷àëè çà
ìåòîäîì Ëoóð³ .  Îäåðæàí³  ðå çóëüò àòè
ñòàòèñòè÷íî îïðàöüîâàí³ çà êðèòåð³ºì t
Ñòüþäåíòà çà äîïîìîãîþ ïðîãðàìíîãî
çàáåçïå÷åííÿ ANOVA Microsoft Exel 8.0.

Çì³íè îêèñíî-â³äíîâíèõ ïðîöåñ³â ³ æèðíîêèñëîòíîãî ñêëàäó ë³ï³ä³â
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ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Çà óìîâ åêñïåðèìåíòàëüíîãî ÖÄ 1-ãî òèïó
ó êë³òèíàõ ïå÷³íêè â³äçíà÷àºòüñÿ çðîñòàííÿ
àêòèâíîñò³ ïðîöåñ³â ÏÎË (òàáë. 1).

Ïðè öüîìó ó ãåïàòîöèòàõ â³äçíà÷åíî
àêòèâàö³þ ÿê ïî÷àòêîâèõ ëàíîê ïðîöåñ³â
ë³ïîïåðîêñèäàö³¿ � âì³ñò ä³ºíîâèõ êîí�þ-
ãàò³â çðîñòàâ ó 2,3 ðàçà (Ð<0,05) òà ä³ºíîâèõ
êåòîí³â � ó 2 ðàçè (Ð<0,05), òàê ³ ê³íöåâîãî
åòàïó � âì³ñò ÒÁÊ-ðåàãóþ÷èõ ïðîäóêò³â
ï³äâèùóâàâñÿ ó 3,2 ðàçà (Ð<0,05). Òàêå ð³çêå
¿õ ï³äâèùåííÿ º ïîêàçíèêîì çàâåðøåííÿ
ïðîöåñó â³ëüíîðàäèêàëüíîãî óøêîäæåííÿ
ïîë³íåíàñè÷åíèõ ÆÊ ³  âèëó÷åííÿ ¿õ ç
á³ë³ï³äíîãî øàðó êë³òèííî¿ ìåìáðàíè [15].
Ïàðàëåëüíî ï³äâèùóâàâñÿ âì³ñò í³òðèò-àí³îíà
íà 54 % (Ð<0,05), çà äàíèìè ë³òåðàòóðè, öå
ìîæå áóòè çóìîâëåíî çá³ëüøåííÿì àêòèâíîñò³
³NOS, ùî ï³äòâåðäæóºòüñÿ çðîñòàííÿì
âíóòð³øíüîêë³òèííîãî ð³âíÿ ìÐÍÊ äàíîãî
åíçèìó çà óìîâ ã³ïåðãë³êåì³¿ [2].

NO º îêñèäàíòîì òà ³íã³á³òîðîì åíçèì³â,
ùî ì³ñòÿòü çàë³çî-ñ³ð÷àí³ öåíòðè. Ïðè
ðåàêö³¿ NO ç Í

2
Î

2
 óòâîðþºòüñÿ ïåðîêñè-

í³òðèò òà ³íø³ á³ëêîâ³ îêñèäàíòè. Âçàºìî-
ä³þ÷è NO ³  ïåðîêñèí³òðèò îêèñíþþòü
á³îìîëåêóëè (ïðîòå¿í³â, àì³íîêèñëîò, ë³ï³ä³â,
ÄÍÊ) ,  ùî ïðîÿâëÿºòüñÿ  ï ³äâèùåííÿì
àêòèâíîñò³ ïðîöåñ³â îêèñíþâàëüíî¿ ìîäèô³-
êàö³ ¿  á ³ëê³â  (ÎÌÁ),  ÿêà  çà  çíà÷åííÿì
êàðáîí³ëüíèõ ãðóï (êÎÌÁ) çðîñëà ó 5,9
ðàçà (Ð<0,05), à îñíîâíèõ ãðóï (îÎÌÁ) � ó
16,9 ðàçà (Ð<0,01). ÎÌÁ ïðèçâîäèòü äî
çìåíøåííÿ  àáî  âòðàòè  ¿õ  á ³îëîã ³÷íî¿

àêòèâíîñò³, âèêëèêàº óòâîðåííÿ àíòèãåí³â ³
ïðîâîêóº ³ìóííó â³äïîâ³äü.  Ïðîäóêòè
ðîçïàäó ìîäèô³êîâàíèõ á³ëê³â ìîæóòü áóòè
ïðè÷èíîþ âòîðèííîãî óøêîäæåííÿ ³íøèõ
á³îìîëåêóë [18].

Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåíü ïîêàçàëè, ùî çà
óìîâ ã³ïåðãë³êåì³¿ çíèæóâàâñÿ âì³ñò SÍ-
ãðóï íà 25 % (Ð<0,05) ïîð³âíÿíî ç êîíò-
ðîëüíîþ ãðóïîþ òâàðèí, ùî ìîæå ñâ³ä÷èòè
ïðî çìåíøåííÿ ðåäîêñ-ïîòåíö³àëó âñåðå-
äèí³ êë³òèíè (äèâ. òàáë. 1). Çìåíøåííÿ
âì³ñòó  SÍ-ãðóï  ìîæå  ïðèçâîäèòè  äî
ïîðóøåíü ñòðóêòóðíî-ôóíêö³îíàëüíî¿
îðãàí³çàö³¿ á³ëêîâèõ ìîëåêóë ³ çíèæåííÿ ¿õ
ðåàêö³éíî¿ çäàòíîñò³ [20].

Ñåðåä äîñë³äæóâàíèõ â³ëüíèõ ÆÊ ó
òêàíèí³ ïå÷³íêè ùóð³â (òàáë. 2) ïðè ä³àáåò³
1-ãî òèïó íàéá³ëüø âèðàæåí³ çì³íè âì³ñòó
áóëè âèÿâëåí³ ó òàêèõ íàñè÷åíèõ ÆÊ:
ì³ðèñòèíîâà, ñòåàðèíîâà, ïàëüì³òèíîâà
(îñòàííÿ ñòàíîâèëà 21,7% â³ä óñ³õ ÆÊ),
íåíàñè÷åíèõ � ìîíîíåíàñè÷åíèõ (ïàëüì³òî-
îëå¿íîâà òà îëå¿íîâà) òà ïîë³íåíàñè÷åíèõ
(ë³íîëåâà òà àðàõ³äîíîâà).

Ó òêàíèí³ ïå÷³íêè êîíòðîëüíèõ ùóð³â
ñïîñòåð³ãàëè íàéá³ëüøèé âì³ñò àðàõ³äî-
íîâî¿ êèñëîòè, ïàëüì³òèíîâî¿, ñòåàðèíîâî¿
ÆÊ. Çàãàëüíèé âì³ñò íåíàñè÷åíèõ ÆÊ ó
òêàíèí³ áóâ çíà÷íî âèùèì, í³æ íàñè÷åíèõ
êèñëîò ³ ïåðåâàæíî ïðåäñòàâëåíèé ïîë³íåíà-
ñè÷åíèìè ÆÊ, ùî ï³äòâåðäæóºòüñÿ äàíèìè
³íøèõ äîñë³äæåíü [13].

Âèâ÷åííÿ ñïåêòðà ÆÊ ïðè åêñïåðè-
ìåíòàëüíîìó ä³àáåò³ âèÿâèëî çíà÷í³ çì³íè
âì³ñòó ÿê íåíàñè÷åíèõ, òàê ³ íàñè÷åíèõ ÆÊ

Òàáëèöÿ 1. Àêòèâí³ñòü ë³ïîïåðîêñèäàö³¿ òà îêèñíþâàëüíî¿ ìîäèô³êàö³¿ á³ëê³â ó ãîìîãåíàò³ òêàíèíè ïå÷³íêè
ïðè ñòðåïòîçîòîöèíîâîìó ä³àáåò³ ó ùóð³â (M±m)

Ïîêàçíèêè Êîíòðîëü (n=10) Äîñë³ä (n=20)

ÒÁÊ-ðåàãóþ÷³ ñïîëóêè, ìêìîëü/ã á³ëêà 19,5±3,8 63,2±7,3*
Îêèñíà ìîäèô³êàö³ÿ á³ëê³â êàðáîí³ëüíèõ ãðóï, λ

370
 /ìã á³ëêà 7,2±1,9 42,5±5,4*

Îêèñíà ìîäèô³êàö³ÿ á³ëê³â îñíîâíèõ ãðóï, λ
430

 /ìã á³ëêà 1,20±0,76 20,31±3,20*
SH-ãðóïè, ìêìîëü/ã á³ëêà 22,81±2,33 17,02±1,80*
Ä³ºíîâ³ êåòîíè, λ 

230
/ìã á³ëêà 0,017±0,008 0,038±0,034*

Ä³ºíîâ³ êîí�þãàòè, λ
275

/ìã á³ëêà 0,072±0,006 0,168±0,088*
NO

2
-, ìêìîëü/ìã á³ëêà 0,485±0,029 0,751±0,046*

*Ð<0,05 � çì³íè â³ðîã³äí³ â³äíîñíî çíà÷åííÿ ó êîíòðîë³.

Î.Ï. Õàâðîíà, Í.Â. Ôàðòóøîê, Þ.Ì. Ôåäåâè÷, ß. Ñîëüñüê³, Î.ß. Ñêëÿðîâ
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ó  ïå÷ ³íö³  òâàðèí .  Çîêðåìà ,  íàéá³ëüø
ð³çíîñïðÿìîâàí³ çì³íè ñïîñòåð³ãàëèñÿ íà
ð³âí³ ïîë³íåíàñè÷åíèõ ÆÊ. Ïðè öüîìó âì³ñò
ë³íîëåâî¿ êèñëîòè çð³ñ ó 1,3 ðàçà (Ð<0,05),
âîäíî÷àñ âì³ñò àðàõ³äîíîâî¿ ÆÊ çíèçèâñÿ
ìàéæå âòðè÷³ (Ð<0,01). Òàê³ ìåòàáîë³÷í³
çì³íè ìîæóòü áóòè íàñë³äêîì âèêîðèñòàííÿ
àðàõ³äîíîâî¿ êèñëîòè ÿê ñóáñòðàòó ïðè
àêòèâàö³¿ ÏÎË, çðîñòàíí³ åêñïðåñ³¿ öèêëî-
îêñèãåíàçè-2 òà óòâîðåíí³ ïðîñòàãëàíäèí³â
àáî ãàëüìóâàíí³ àêòèâíîñò³ ïîë³ôåðìåíòíèõ
ñèñòåì ó ãåïàòîöèòàõ, ÿê³ áåðóòü ó÷àñòü ó
ïåðåòâîðåíí³ ë³íîëåâî¿ êèñëîòè â àðàõ³äîíîâó
[3]. Íå ìåíø çíà÷í³ çì³íè ñïîñòåð³ãàëèñÿ â
ñïåêòð³ íàñè÷åíèõ ÆÊ. Òàê, âì³ñò ïàëü-
ì³òèíîâî¿ êèñëîòè çá³ëüøèâñÿ â 1,8 ðàçà
(Ð<0,05), íåçíà÷íî ï³äâèùèâñÿ âì³ñò ñòåàðè-
íîâî¿ ÆÊ, òîä³ ÿê âì³ñò ì³ðèñòèíîâî¿ êèñëîòè
çíèçèâñÿ ïðèáëèçíî ó 5 ðàç³â (Ð<0,05).

Òàêèì ÷èíîì, çà óìîâ ÖÄ çìåíøóºòüñÿ
ñóìà íåíàñè÷åíèõ ÆÊ â 1,2 ðàçà (Ð<0,05).
Âèÿâëåí³ íàìè ïîðóøåííÿ æèðíîêèñëîòíîãî
ñêëàäó ë³ï³ä³â ïå÷³íêè ïîÿñíþº çðîñòàííÿ
âì³ñòó ÒÁÊ-ðåàãóþ÷èõ ïðîäóêò³â, îñê³ëüêè
â³äîìî, ùî ñàìå íåíàñè÷åí³ ÆÊ º ñóáñòðà-
òàìè äëÿ ðåàêö³é ÏÎË, âíàñë³äîê ÿêèõ âîíè
ïåðåòâîðþþòüñÿ íà ë³ïîïåðîêñèäè. Ñóìàð-
íèé âì³ñò íàñè÷åíèõ ÆÊ ï³äâèùóâàâñÿ
âíàñë³äîê çðîñòàííÿ âì³ñòó ñòåàðèíîâî¿ òà
ïàëüì³òèíîâî¿ ÆÊ. Òàê³ çì³íè â æèðíî-
êèñëîòíîìó îáì³í³ â ïå÷³íö³ ùóð³â çà óìîâ
ã³ïåðãë³êåì³¿ ìàþòü àäàïòèâíèé õàðàêòåð ³
ñïðÿìîâàí³ íà á³îñèíòåç á³ëüø ñòàá³ëüíèõ
íàñè÷åíèõ ÆÊ [15].

Çà  óìîâ  îêñèäàòèâíîãî  ñòðå ñó,  ùî
ïðîÿâëÿºòüñÿ íàäì³ðíîþ ãåíåðàö³ºþ â³ëü-
íèõ ðàäèêàë³â, â îñíîâíîìó � àêòèâíèõ
ôîðì êèñíþ, ñïîñòåð³ãàºòüñÿ êîìïåíñà-
òîðíà àêòèâàö³ÿ ñèñòåìè ÀÎÇ, ùî ïîâ�ÿçàíî
ç â³äïîâ³äíèìè çì³íàìè ¿¿ êîìïîíåíò³â.
Ôåðìåíòàòèâíèé çàõèñò çä³éñíþºòüñÿ çà
äîïîìîãîþ ÑÎÄ,  êàòàëàçè òà  åíçèì³â
ãëóòàò³îíîâî¿ ñèñòåìè � ãëóòàò³îíïåðîêñè-
äàçè, ãëóòàò³îíðåäóêòàçè òà ãëóòàò³îí-
òðàíñôåðàçè. Ö³ åíçèìè ïîñë³äîâíî â³äíîâ-
ëþþòü ñóïåðîêñèä-ðàäèêàëè, Í

2
Î

2
 ³ îðãà-

í³÷í³ ã³äðîïåðîêñèäè.
Ç àêòèâíèõ ôîðì êèñíþ ïåðâèííîþ º

ñóïåðîêñèä-àí³îí, çíåøêîäæåííÿ ÿêîãî
â³äáóâàºòüñÿ çà äîïîìîãîþ ÑÎÄ, àêòèâí³ñòü
ÿêî¿ çíèæóâàëàñÿ ó 1,6 ðàçà (Ð<0,05; òàáë. 3).
Öå ìîæå â³äáóâàòèñÿ çà ðàõóíîê ìîæëèâîñò³
íåôåðìåíòàòèâíî¿ ìîäèô³êàö³¿ ìîëåêóëè ÑÎÄ
ÿê àêòèâíèì êèñíåì, òàê ³ ãëþêîçîþ [22].

Íàñòóïíèìè àíòèîêñèäàíòíèìè ôåð-
ìåíòàìè, ùî âñòóïàþòü ó êàñêàä ðåàêö³é
çàõèñòó  â ³ä  àêòèâíèõ  ôîðì êèñíþ,  º
êàòàëàçà ³ ãëóòàò³îíïåðîêñèäàçà. Ó íàøèõ
äîñë³äæåííÿõ çðîñòàþòü àêòèâíîñò³ öèõ
ôåðìåíò³â � êàòàëàçè â 2,4 ðàçà (Ð<0,05),
ãëóòàò³îíïåðîêñèäàçè ó 2,5 ðàçà (Ð<0,05),
ùî ìîæíà ðîçö³íþâàòè ÿê êîìïåíñàòîðíó
ðåàêö³þ íà çá³ëüøåííÿ àêòèâíèõ êèñíåâèõ
ìåòàáîë³ò³â çà ³íàêòèâàö³¿ ÑÎÄ [22]. Ïðè
ñòðåïòîçîòîöèíîâîìó ä³àáåò³ âì³ñò â³äíîâ-
ëåíîãî ãëóòàò³îíó çíèæóâàâñÿ ó 1,5 ðàçà
(Ð<0,05; òàáë. 3), éìîâ³ðíî, â ðåçóëüòàò³
ïðîòåêòîðíîãî éîãî âïëèâó íà ò³îëîâ³ ãðóïè

Òàáëèöÿ 2. Â³äñîòêîâèé âì³ñò â³ëüíèõ æèðíèõ êèñëîò ó ïå÷³íö³ ùóð³â çà óìîâ ñòðåïòîçîòîöèíîâîãî ä³àáåòó
(M±m)

Æèðí³ êèñëîòè Êîíòðîëü (n=10) Äîñë³ä (n=20)

Ñ
14:0

 ì³ðèñòèíîâà 3,1±0,3 0,6±0,1*
Ñ

16:0
 ïàëüì³òèíîâà 21,7±1,0 34,5±1,2*

Ñ
16:1

 ïàëüì³òîîëå¿íîâà 0,8±0,1 4,0±0,3*
Ñ

18:0
 ñòåàðèíîâà 14,8±1,0 14,0±1,1*

Ñ
18:1

 îëå¿íîâà 6,1±0,7 18,2±0,4**
Ñ

18:2
 ë³íîëåâà 10,9±0,8 13,9±0,2*

Ñ
20:4 

àðàõ³äîíîâà 42,6±1,5 14,8±0,5**
Ñóìà íàñè÷åíèõ ÆÊ 39,6±2,0 49,1±1,6*
Ñóìà íåíàñè÷åíèõ. ÆÊ 60,4±2,0 50,9±1,4*

Ð<0,05, **Ð<0,01 � çì³íè â³ðîã³äí³ â³äíîñíî çíà÷åííÿ ó êîíòðîë³.

Çì³íè îêèñíî-â³äíîâíèõ ïðîöåñ³â ³ æèðíîêèñëîòíîãî ñêëàäó ë³ï³ä³â
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á³ëê³â, çáåð³ãàþ÷è ¿õíþ àêòèâí³ñòü ïðè ä³¿
â³ëüíèõ ðàäèêàë³â, à òàêîæ âèêîðèñòàííÿ
éîãî äëÿ çíåøêîäæåííÿ ïåðåêèñó âîäíþ ³
ã³äðîïåðîêñèä³â. Òàêîæ ìîæëèâå ïîðó-
øåííÿ ñèíòåçó ãëóòàò³îíó, îñê³ëüêè â³äîìî,
ùî çà óìîâ ä³àáåòó çíèæóºòüñÿ γ- ãëóòàì³ë-
öèñòå¿íñèíòàçíà àêòèâí³ñòü [22].

Îñîáëèâà ðîëü çà óìîâ ä³àáåòó íàëå-
æèòü L-àðã³í³íó.  Ç  îäíîãî áîêó,  â ³í  º
ïðåêóðñîðîì äëÿ ñèíòåçó NO, à ç ³íøîãî �
éîãî ïóë ó öèòîïëàçì³ ãåïàòîöèò³â â³ä³ãðàº
àíòèîêñèäàíòíó ðîëü [12]. Ïðè åêñïåðè-
ìåíòàëüíîìó ÖÄ âì³ñò L-àðã³í³íó çíèæó-
âàâñÿ ó 1,5 ðàçà (Ð<0,05). Öå ïîâ�ÿçàíî
íàñàìïåðåä ³ç éîãî âèêîðèñòàííÿì NOS.
Àíòèîêñèäàíòíèé åôåêò ó öèòîçîë³ ìîëå-
êóëà L-àðã³í³íó çäàòíà ïðîÿâëÿòè çà ðàõó-
íîê ðóõëèâîãî àòîìà âîäíþ, çóìîâëåíîãî
íåñò³éêèì çâ�ÿçêîì ç àòîìàìè êàðáîíó òà
í³òðîãåíó.  Êð³ì òîãî ,  àíòèîêñèäàíòí³
âëàñòèâîñò³ çäàòí³ ïðîÿâëÿòèñÿ ³ âíàñë³äîê
îêèñíåííÿ àì³íîãðóïè ìîëåêóëè L-àðã³í³íó.
L-àðã³í³í çâ�ÿçóº ñóïåðîêñèäíèé òà ã³äðîê-
ñèëüíèé ðàäèêàëè, ðåãóëþº ðåäîêñ-ñòàòóñ
ó êë³òèí³ ,  â ³ä ³ãðàº  ðîëü ó  çàõèñò³  â ³ä
îêñèäàòèâíèõ óøêîäæåíü. Ïðè âæèâàíí³ L-
àðã³í³íó â êðîâ³ çíèæóºòüñÿ âì³ñò ãëþêîçè,
ãîìîöèñòå¿íó, ÆÊ, òðèãë³öåðèä³â ³ ï³äâè-
ùóºòüñÿ ÷óòëèâ³ñòü äî ³íñóë³íó ó ùóð³â ç
åêñïåðèìåíòàëüíèì ä³àáåòîì [24]. Ïðè ÖÄ
çì³íþºòüñÿ ñèíòåç ³ òðàíñïîðò àðã³í³íó.
Ñë³ä â³äçíà÷èòè, ùî L-àðã³í³í º ñóáñòðàòîì
íå ò³ëüêè äëÿ NOS, àëå ³ äëÿ  àðã³íàçè. Çà
óìîâ íîðìè ñï³ââ³äíîøåííÿ ì³æ NOS òà
àðã³íàçîþ çàáåçïå÷óº â êë³òèíàõ â³äïî-
â³äíèé ïóë L-àðã³í³íó, ÿêèé ïðè ÖÄ çìåí-
øóºòüñÿ, âíàñë³äîê çðîñòàííÿ àêòèâíîñò³

NOS òà çíèæåííÿ àêòèâíîñò³ àðã³íàçè [2].
Çíèæåííÿ àêòèâíîñò³ àðã³íàçè ìîæå ñïðèÿòè
óòâîðåííþ ïåðîêñèí³òðèòó òà ³íøèõ àêòèâ-
íèõ êèñíåâèõ ìåòàáîë³ò³â, à òàêîæ ³í³ö³àö³¿
ïðîöåñ³â ÏÎË [12].

Îòæå, â ðåçóëüòàò³ ïðîâåäåíèõ äîñë³ä-
æåíü âñòàíîâëåíî âçàºìîçâ�ÿçîê îêèñíî-
â³äíîâíèõ ïðîöåñ³â ³  æèðíîêèñëîòíîãî
ñêëàäó ë³ï³ä³â ó êë³òèíàõ ãåïàòîöèò³â òà
ïîêàçàíî,  ùî ðîçâèòîê îêñèäàòèâíîãî
ñòðåñó  çà  óìîâ  ñòðåïòîçîòîöèíîâîãî
ä³àáåòó ñóïðîâîäæóºòüñÿ çìåíøåííÿì
âì³ñòó àðàõ³äîíîâî¿ êèñëîòè, ïîñèëåííÿì
ïðîöåñ³â ë³ïîïåðîêñèäàö³¿, âì³ñòó îêñèäó
àçîòó òà çìåíøåííÿì âì³ñòó L-àðã³í³íó,
ïîñèëåííÿì ïðîöåñ³â, ùî ïðèçâîäÿòü äî
îêèñíî¿  ìîäèô³êàö³ ¿  á ³ëê³â  òà  ð³çêîãî
çá³ëüøåííÿ àêòèâíîñò³ á³ëüøîñò³ ôåðìåíò³â
àíòèîêñèäàíòíî¿ ñèñòåìè, ùî òðåáà âðàõî-
âóâàòè ïðè êîðåêö³¿ ïåðåá³ãó ÖÄ.

ÂÈÑÍÎÂÊÈ

1. Çà óìîâ ÖÄ, âèêëèêàíîãî ââåäåííÿì
ñòðåïòîçîòîöèíó, ðîçâèâàºòüñÿ îêñèäà-
òèâíèé ñòðåñ, ïðî ùî ñâ³ä÷èòü çá³ëüøåííÿ
âì³ñòó ÒÁÊ-ðåàãóþ÷èõ ïðîäóêò³â, ä³ºíîâèõ
êîí�þãàò³â, ä³ºíîâèõ êåòîí³â òà îêñèäó
àçîòó ó òêàíèí³ ïå÷³íêè.

2. Âèÿâëåí³ ïîðóøåííÿ æèðíîêèñëîòíîãî
ñêëàäó ë³ï³ä³â ïå÷³íêè â á³ê ï³äâèùåííÿ âì³ñòó
íàñè÷åíèõ òà çíèæåííÿ íåíàñè÷åíèõ ÆÊ
âêàçóþòü íà àäàïòèâíèé õàðàêòåð çì³í ³
á³îñèíòåç á³ëüø ñòàá³ëüíèõ ÆÊ çà óìîâ ÖÄ.

3. Çá³ëüøåííÿ âì³ñòó ÒÁÊ-ðåàãóþ÷èõ
ïðîäóêò³â ñóïðîâîäæóºòüñÿ çìåíøåííÿì
âì³ñòó àðàõ³äîíîâî¿ êèñëîòè, ùî º ñâ³ä÷åí-

Òàáëèöÿ 3. Çì³íà ïîêàçíèê³â àíòèîêñèäàíòíîãî çàõèñòó ó ïå÷³íö³ ùóð³â ïðè ñòðåïòîçîòîöèíîâîìó ä³àáåò³
(M±m)

Ïîêàçíèêè Êîíòðîëü (n=10) Äîñë³ä (n=20)

Ñóïåðîêñèääèñìóòàçà, ìêìîëü/õâ . ìã á³ëêà 146,03±18,20 88,82±12,80*
Êàòàëàçà, ìêìîëü/õâ . ìã á³ëêà 0,67±0,13 1,65±0,03*
Ãëóòàò³îíïåðîêñèäàçà,ìêìîëü/õâ . ìã á³ëêà 2,32±0,62 5,96±0,87*
Â³äíîâëåíèé ãëóòàò³îí, ìêìîëü/ìã á³ëêà 2,24±0,09 1,49±0,07*
L-àðã³í³í, ìêã/ìë 43,29±0,04 28,86±0,06*

*Ð<0,05 � çì³íè â³ðîã³äí³ â³äíîñíî çíà÷åííÿ ó êîíòðîë³.

Î.Ï. Õàâðîíà, Í.Â. Ôàðòóøîê, Þ.Ì. Ôåäåâè÷, ß. Ñîëüñüê³, Î.ß. Ñêëÿðîâ
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íÿì ïîñèëåííÿ ïðîöåñ³â ÏÎË ó òêàíèí³
ïå÷³íêè.

4 .  Çà  óìîâ ã ³íåðãë³êåì³ ¿  ó  òêàíèí³
ïå÷³íêè ï³äâèùóºòüñÿ àêòèâí³ñòü åíçèì³â
ÀÎÇ, à ñàìå êàòàëàçè, ãëóòàò³îíïåðîêñè-
äàçè òà çíèæóºòüñÿ àêòèâí³ñòü ÑÎÄ, à
òàêîæ çðîñòàº âì³ñò â³äíîâëåíîãî ãëóòà-
ò³îíó òà çìåíøóºòüñÿ âì³ñò L-àðã³í³íó.

5 .  Ïðè ÖÄ 1-ãî òèïó ïîñèëþþòüñÿ
îêèñíåííÿ á³ëê³â, ùî ìîæå ïðèçâåñòè äî
ïîðóøåííÿ ¿õ ôóíêö³îíóâàííÿ â ãåïàòî-
öèòàõ, óòâîðåííÿ íîâèõ àíòèãåí³â ³ ïðîâî-
êàö³¿ ³ìóííî¿ â³äïîâ³ä³.

Î.Ï.Õàâðîíà, Í.Â.Ôàðòóøîê, Þ.Ì.Ôåäåâè÷,
ß.Ñîëüñêè, À.ß.Ñêëÿðîâ

ÈÇÌÅÍÅÍÈÅ ÎÊÈÑËÈÒÅËÜÍÎ-
ÂÎÑÑÒÀÍÎÂÈÒÅËÜÍÛÕ ÏÐÎÖÅÑÑÎÂ È
ÆÈÐÍÎÊÈÑËÎÒÍÎÃÎ ÑÎÑÒÀÂÀ
ËÈÏÈÄÎÂ ÏÅ×ÅÍÈ ÊÐÛÑ ÏÐÈ
ÑÒÐÅÏÒÎÇÎÒÎÖÈÍÎÂÎÌ ÄÈÀÁÅÒÅ

Èññëåäîâàëè àêòèâíîñòü ïðîöåññîâ ÏÎË, îêèñëèòåëüíóþ
ìîäèôèêàöèþ áåëêîâ, ñîñòîÿíèå ýíçèìîâ ñèñòåìû
àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû è æèðíîêèñëîòíûé ñîñòàâ ëèïèäîâ
ïå÷åíè êðûñ ïðè ñòðåïòîçîòîöèíîâîì äèàáåòå. Ðàçâèòèå
äèàáåòà ñîïðîâîæäàåòñÿ îêèñëèòåëüíûì ñòðåññîì, â
ðåçóëüòàòå êîòîðîãî àêòèâèðóþòñÿ ïðîöåññû ÏÎË, ðàñòåò
ñîäåðæàíèå íèòðîãåíà îêñèäà è ïîâûøàåòñÿ àêòèâíîñòü
íåêîòîðûõ ýíçèìîâ ñèñòåìû àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû.
Îáíàðóæåíî ïîâûøåíèå ñîäåðæàíèÿ íàñûùåííûõ è
ñíèæåíèå ñîäåðæàíèÿ íåíàñûùåííûõ ÆÊ. Óñòàíîâëåíî
óñèëåíèå ïðîöåññîâ îêèñëåíèÿ áåëêîâ, ÷òî ìîæåò ïðèâåñòè
ê ïîòåðå èõ áèîëîãè÷åñêîé àêòèâíîñòè.
Êëþ÷åâûå ñëîâà: ïåðåêèñíîå îêèñëåíèå ëèïèäîâ,
îêèñëèòåëüíàÿ ìîäèôèêàöèè áåëêîâ, àíòèîêñèäàíòíàÿ
ñèñòåìà çàùèòû, ãëóòàòèîíîâàÿ ñèñòåìà, æèðíûå êèñëîòû,
îêñèä àçîòà, ñàõàðíûé äèàáåò.

O.Khavrona ,N.Fartushok, J.Fedevich, Y.Solski,
A. Sklyarov

THE CHANGES OF OXIDATIVE-REDUCTIVE
PROCESSES AND FATTY ACID
COMPOSITION OF LIVER LIPIDS IN RATS
WITH STREPTOSOTOCIN-INDUCED
DIABETES

The processes of lipid peroxidation, oxidative modification of
proteins, the state of antioxidant protection system enzymes
and fatty acid composition of liver lipids were investigated in
rats with  streptosotocin-induced diabetes.  The development

of diabetes is accompanied by oxidative stress, which results
in the activation of lipid peroxidation processes and the increase
in the amount of nitrogen oxide and the activity of antioxidant
protection system enzymes. The increase of the amount of
saturated fatty acid and fall in the amount of unsaturated fatty
acid has been detected. The rise of the processes of protein
oxidation was established, which can lead to loss of their
biological activity.
Key words: lipid peroxidation, oxidative modification of
proteins, antioxidant protection system, glutathione system,
fatty acids, nitric oxide, diabetes.
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