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Âñòóï

Ïîñèëåííÿ â³ëüðàäèêàëüíèõ ðåàêö³é, çîêðåìà
çðîñòàííÿ ³íòåíñèâíîñò³ ë³ïîïåðîêñèäàö³¿ (ÏÎË)
òà îêèñíþâàëüíî¿ ìîäèô³êàö³¿ á³ëê³â (ÎÌÁ), º
âàæëèâîþ ëàíêîþ ïàòîãåíåçó ÿê ³øåì³÷íî-ðåïåð-
ôóç³éíèõ óøêîäæåíü ìîçêó, òàê ³ öóêðîâîãî ä³à-
áåòó (ÖÄ) [1, 2]. Îñáëèâî íåáåçïå÷íèìè ö³ ïðî-
öåñè ñòàþòü, ÿêùî âîíè â³äáóâàþòüñÿ íà òë³
ïîðóøåííÿ àíòèîêñèäàíòíîãî çàõèñòó [3, 4].
Îñê³ëüêè â ïàòîãåíåç³ ÖÄ òà ³øåì³¿-ðåïåðôóç³¿
çàêëàäåíî ñï³ëüí³ ìåõàí³çìè ïîøêîäæåííÿ òêà-
íèíè, òîìó âèïðàâäàíèì º äîñë³äæåííÿ ïîºäíà-
íîãî âïëèâó öèõ ñòàí³â íà âì³ñò ïðîäóêò³â ÏÎË,
ÎÌÁ òà àêòèâíî³ñòü àíòèîêñèäàíòíèõ ôåðìåíò³â,
îñê³ëüêè ó õâîðèõ íà ÖÄ ãîñòð³ ðîçëàäè öåðåá-
ðàëüíîãî êðîâîîá³ãó çóñòð³÷àþòüñÿ â äåê³ëüêà
ðàç³â ÷àñò³øå, í³æ áåç öüîãî ôîíîâîãî çàõâî-
ðþâàííÿ, à ñìåðòí³ñòü ïðè ³íñóëüòàõ íà òë³ ä³à-
áåòó â äåê³ëüêà ðàç³â âèùà [5-7].

Ìåòà äîñë³äæåííÿ

Äîñë³äèòè ðàíí³ åôåêòè íåïîâíî¿ ãëîáàëüíî¿
³øåì³¿-ðåïåðôóç³¿ ãîëîâíîãî ìîçêó â îêðåìèõ ïî-
ëÿõ ã³ïîêàìïà ùóð³â ñàìö³â-ùóð³â ³ç åêñïåðè-
ìåíòàëüíèì öóêðîâèì ä³àáåòîì çà ³íòåíñèâí³ñòþ
ïðîöåñ³â ë³ïîïåðîêñèäàö³¿, îêèñíþâàëüíî¿ ìîäèô³-
êàö³¿ á³ëê³â òà àêòèâí³ñòþ ôåðìåíò³â àíòèîêñè-
äàíòíîãî çàõèñòó.

Ìàòåð³àë ³ ìåòîäè

Ó äîñë³äæåíí³ âèêîðèñòàí³ 44 ñàìö³ á³ëèõ íåë³-
í³éíèõ ùóð³â ÷îòèðüîõ ãðóï: êîíòðîëüí³ òâàðèíè,
ùóðè, ÿêèì âèêîíàíî äâîá³÷íó êàðîòèäíó ³øåì³þ-
ðåïåðôóç³þ (ÄÊ²Ð), ùóðè ç ÖÄ ³ ùóðè ç ÖÄ, ÿêèì
âèêîíàíî ÄÊ²Ð.

Äëÿ ìîäåëþâàííÿ ÖÄ îäíîðàçîâî âíóò-
ð³øíüî÷åðåâíî ââîäèëè ñòðåïòîçîòîöèí (Sigma,
Aldrich) ó äîç³ 60 ìã/êã ñàìöÿì ùóð³â â³êîì 2 ì³-
ñÿö³ [8]. Òðèâàë³ñòü ä³àáåòó - òðè ì³ñÿö³. Äëÿ âè-
êîíàííÿ ÄÊ²Ð ï³ä âíóòð³øíüî÷åðåâíèì íàðêîçîì
(êàë³ïñîë, 75 ìã/êã) ïåðåäí³ì ñåðåäèííèì øèéíèì
äîñòóïîì âèä³ëÿëè îáèäâ³ çàãàëüí³ ñîíí³ àðòåð³¿,
íà ÿê³ íàêëàäàëè êë³ïñè. ×åðåç 20 õâèëèí êë³ïñè
çí³ìàëè äëÿ ðåïåðôóç³¿ óïðîäîâæ 1 ãîäèíè [9].
Çàá³é òâàðèí çä³éñíþâàëè äåêàï³òàö³ºþ ï³ä êàë³ï-
ñîëîâèì íàðêîçîì. Ãîëîâíèé ìîçîê îäðàçó ô³êñó-
âàëè â ð³äêîìó àçîò³. Äàë³, êîðèñòóþ÷èñü àòëàñîì
ñòåðåîòàêñè÷íèõ êîîðäèíàò [10], çàáèðàëè äëÿ
ïîëÿ ÑÀ1, ÑÀ2 ³ ÑÀ3 ã³ïîêàìïà. Ó ãîìîãåíàòàõ
óêàçàíèõ ñòðóêòóð âèçíà÷àëè âì³ñò ä³ºíîâèõ
êîí'þãàò³â (ÄÊ), ìàëîíîâîãî àëüäåã³äó (ÌÀ),
àëüäåã³äî- òà êåòîíîïîõ³äíèõ ÎÌÁ íåéòðàëüíîãî
³ îñíîâíîãî õàðàêòåðó, àêòèâí³ñòü ñóïåðîêñèä-
äèñìóòàçè (ÑËÄ), ãëóòàò³îíïåðîêñèäàçè (ÃÏÎ),
êàòàëàçè (ÊÒ) [11]. Íîðìàëüí³ñòü ðîçïîä³ëó îòðè-
ìàíèõ äàíèõ ïåðåâ³ðÿëè çà äîïîìîãîþ êðèòåð³þ
Øàï³ðî-Ó³ëêà. Â³ðîã³äí³ñòü ð³çíèö³ ì³æ ñåðåäíüîà-
ðèôìåòè÷íèìè âèá³ðîê îö³íþâàëè çà t-êðèòåð³ºì
Ñòüþäåíòà. Êðèòè÷íèé ð³âåíü çíà÷óùîñò³ ïðè ïå-
ðåâ³ðö³ ñòàòèñòè÷íèõ ã³ïîòåç ïðèéìàëè ð³âíèì
0,05. Óñ³ äîñë³äæåííÿ ïðîâîäèëèñÿ ç äîòðèìàí-
íÿì Êîíâåíö³¿ Ðàäè ªâðîïè ïðî îõîðîíó õðåáåò-
íèõ òâàðèí, ÿêèõ âèêîðèñòîâóþòü â åêñïåðè-
ìåíòàõ òà ³íøèõ íàóêîâèõ ö³ëÿõ, â³ä 18.03.1986 ð.

Îáãîâîðåííÿ ðåçóëüòàò³â äîñë³äæåííÿ

Ó ïîë³ ÑÀ1 òâàðèí, ÿêèì âèêîíàíà ÄÊ²Ð, ïîð³â-
íÿíî ç êîíòðîëåì ð³âåíü ÌÀ çð³ñ â 1,1 ðàçà, àêòèâ-
í³ñòü ÑÎÄ çìåíøèëàñü ó 2,3 ðàçà (òàáë. 1). Ó
ïîëÿõ ÑÀ2 òà ÑÀ3 â³äáóëîñÿ äîñòîâ³ðíå çá³ëü-
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øåííÿ âì³ñòó ÌÀ òà àêòèâíîñò³ ÊÒ, çìåíøåííÿ
àêòèâíîñò³ ÑÎÄ â 1,1, 2,1 òà 1,4 ðàçà òà â 1,1, 2,2
òà 1,3 ðàçà â³äïîâ³äíî. Çàãàëîì, ðåàêö³ÿ çàçíà-
÷åíèõ ñòðóêòóð íà ³øåì³þ-ðåïåðôóç³þ ç ïåðåâà-
æàííÿì çì³í ó ñèñòåì³ àíòèîêñèäàíòíèõ ôåðìåí-
ò³â º ïîä³áíîþ äî îïèñàíî¿ ³íøèìè àâòîðàìè [9,
12].

Ó òâàðèí ³ç ÖÄ ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëåì ó ïîë³
ÑÀ1 çìåíøèâñÿ âì³ñò ÄÊ, ÌÀ òà àêòèâí³ñòü
ÑÎÄ ó 2 ðàçè, 1,4 òà 7,6 ðàçà â³äïîâ³äíî. Ïîä³áíèõ
çì³í çàçíàëè ö³ ïîêàçíèêè â ïîë³ ÑÀ2 - çíèæåííÿ â
1,9, 1,4 òà 5,8 ðàçà â³äïîâ³äíî, àëå â ö³é ä³ëÿíö³
òàêîæ çðîñëà â 1,3 ðàçà àêòèâí³ñòü ÊÒ. Çì³íè ïî-
êàçíèê³â ó ïîë³ ÑÀ3 ïîä³áí³ äî òàêèõ ó ïîë³ ÑÀ1:
ð³âåíü ÄÊ çíèçèâñÿ ó 2,2 ðàçà, ÌÀ - â 1,5 ðàçà,
ÑÎÄ - ó 5,8 ðàçà. Òàêèì ÷èíîì, çà óìîâ ÖÄ ïîð³â-
íÿíî ç êîíòðîëåì â³äáóâàºòüñÿ äåÿêå çíèæåííÿ
ïîêàçíèê³â ÄÊ ³ ÌÀ, âèðàæåíå ïðèãí³÷åííÿ àêòèâ-
íîñò³ ÑÎÄ, à òàêîæ íåçíà÷íå çðîñòàííÿ àêòèâ-
íîñò³ ÊÒ (çà âèíÿòêîì ïîëÿ ÑÀ1), ùî ñâ³ä÷èòü
ïðî çíèæåííÿ ð³âíÿ ôóíêö³îíóâàííÿ ïðîîêñè-
äàíòíî-àíòèîêñèäàíòíî¿ ñèñòåìè. Ó òâàðèí ³ç ÖÄ,
ÿêèì âèêîíàíî ÄÊ²Ð, ïîð³âíÿíî ç ïîêàçíèêàìè çà
ÖÄ âèÿâëåíî íàñòóïí³ çì³íè: ó ïîëÿõ ã³ïîêàìïà

ÑÀ1 òà ÑÀ2 äîñòîâ³ðíî çì³íèâñÿ ëèøå ïîêàçíèê
ÊÒ - â³í çíèçèâñÿ â 1,8 ðàçà òà 2 ðàçè â³äïîâ³äíî; â
ïîë³ ÑÀ3 âì³ñò ÄÊ çá³ëüøèâñÿ â 1,5 ðàçà, àê-
òèâí³ñòü ÊÒ çìåíøèëàñÿ â 1,6 ðàçà, ÃÏÎ - â 1,2
ðàçà. Îòæå, ïðè òàêîìó ïîð³âíÿíí³ ñòàº ïîì³òíèì
çíèæåííÿ àêòèâíîñò³ ÊÒ â óñ³õ ñòðóêòóðàõ òà
ÃÏÎ - â ïîë³ ÑÀ3. Ó ñóêóïíîñò³ ö³ äàí³ ñâ³ä÷àòü
ïðî ïåðåáóâàííÿ ïðîîêñèäàíòíî-àíòèîêñèäàíòíî¿
ñèñòåìè íà íèæ÷îìó ôóíêö³îíàëüíîìó ð³âí³. Öå
ä³ñòàº ïîäàëüøå ï³äòâåðäæåííÿ ó òîìó, ùî ïðè
ïîð³âíÿíí³ çì³í ó ãðóïàõ òâàðèí, ÿêèì âèêîíàí³
ÄÊ²Ð íà òë³ ÖÄ òà ÄÊ²Ð áåç ÖÄ, ïîêàçíèêè ë³ïî-
ïåðîêñèäàö³¿ òà àíòèîêñèäàíòíîãî çàõèñòó ïåðøî¿
â óñ³õ äîñë³äæóâàíèõ ñòðóêòóðàõ º â³ðîã³äíî íèæ-
÷èìè. Òàêèì ÷èíîì, íà â³äì³íó â³ä âïëèâó ÄÊ²Ð
áåç ÖÄ, çà óìîâ ÄÊ²Ð íà òë³ ÖÄ ïîêàçíèêè ë³ïî-
ïåðîêñèäàö³¿ ïðàêòè÷íî íå çì³íþþòüñÿ, àëå
çíèæóºòüñÿ àêòèâí³ñòü ÊÒ ³ ÃÏÎ, ùî ñâ³ä÷èòü
ïðî âèñíàæåííÿ âñ³õ êîìïîíåíò³â ÏÎË òà àíòèîê-
ñèäàíòíèõ ôåðìåíò³â.

Ðåçóëüòàòè âèâ÷åííÿ íàñë³äê³â ÄÊ²Ð ó êîíò-
ðîëüíèõ ùóð³â òà òâàðèí ³ç ÖÄ íà ïîêàçíèêè
ÎÌÁ ïðåäñòàâëåí³ â òàáë. 2.

ßê âèäíî, äîñòîâ³ðíèõ çì³í óì³ñòó ïðîäóêò³â

Òàáëèöÿ 1

Âïëèâ ³øåì³¿-ðåïåðôóç³¿ íà âì³ñò ïðîäóêò³â ïåðåêèñíîãî îêèñíåííÿ ë³ï³ä³â òà àêòèâ-

í³ñòü àíòèîêñèäàíòíèõ ôåðìåíò³â ó ïîëÿõ ã³ïîêàìïà ñàìö³â-ùóð³â çà óìîâ öóêðîâîãî

ä³àáåòó (M±m, n=11)

 

Група 

спосте- 
реження 

ДК 

(нмоль/мг 
 білка) 

МА 

(нмоль/мг 
 білка) 

СОД 

(од/хв мг 
білка) 

КТ 

(мкмоль/м
г білка) 

ГПО 

(нмольG-SH 
хв мг білка) 

Контроль 2,79±0,08 0,610±0,011 41,2±1,2 2,69±0,64 0,659±0,170 

Ішемія- 

реперфузія 

2,72±0,11 

 

0,666±0,020* 

 

17,9±0,6* 

 

2,91±0,07 

 

0,887±0,100 

 

Діабет 1,40±0,10* 0,436±0,027* 5,44±0,35* 3,45±0,35 0,426±0,042 

П
о
л
е
 С

А
1
 

Діабет та 

ішемія- 
реперфузія 

1,85±0,20^ 

 

0,447±0,053^ 

 

7,52±1,14^ 

 

1,91±0,19^" 

 

0,393±0,051^ 

 

Контроль 2,53±0,09 0,576±0,012 37,3±1,1 2,31±0,05 0,633±0,159 

Ішемія- 

реперфузія 

2,53±0,10 

 

0,641±0,020* 

 

17,5±0,4* 

 

3,14±0,16* 

 

0,904±0,088 

 

Діабет 1,35±0,10* 0,411±0,028* 6,43±0,36* 3,04±0,27* 0,404±0,036 

П
о
л
е
 С

А
2
 

Діабет та 
ішемія- 

реперфузія 

1,93±0,28 

 

0,417±0,060^ 

 

5,84±0,81^ 

 

1,52±0,18^" 

 

0,366±0,048^ 

 

Контроль 2,76±0,07 0,615±0,015 38,4±0,6 2,85±0,08 0,648±0,165 

Ішемія- 
реперфузія 

2,94±0,08 

 

0,693±0,014* 

 

17,9±0,7* 

 

3,60±0,09* 

 

0,867±0,083 

 

Діабет 1,24±0,08* 0,403±0,014* 6,63±0,54* 3,13±0,31 0,385±0,016 

П
о
л
е
 С

А
3
 

Діабет та 
ішемія- 

реперфузія 

1,90±0,12^" 

 

0,459±0,030^ 

 

5,37±0,44^ 

 

2,00±0,25^" 

 

0,317±0,023^" 

 

Примітки: вірогідність різниці порівняно з: *
 

– контролем, ^ – ішемією-реперфузією, "– діабетом  

 

Îðèã³íàëüí³ äîñë³äæåííÿ
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Поле 
гіпо-

кампа 

Група 
спостереження 

 

Уміст альдегідо- та 
кетонопохідних ОМБ 

нейтрального 

характеру 
(о.о.г./г білка, 370 нм) 

Уміст альдегідо- та 
кетонопохідних 
ОМБ основного 

характеру 
(о.о.г./г білка, 430 нм

Контроль 9,30±0,28 4,45±0,10 

Ішемія-реперфузія 10,27±0,40 4,67±0,10 

Діабет 7,70±0,71* 3,34±0,34* 

Поле 

СА1 

Діабет та ішемія- реперфузія 8,10±0,31^ 3,74±0,17^ 

Контроль 9,02±0,24 4,39±0,12 

Ішемія-реперфузія 9,70±0,23 4,45±0,12 

Діабет 7,69±0,68 3,32±0,35* 

Поле 

СА2 

Діабет та ішемія- реперфузія 8,16±0,33^ 3,89±0,16^ 

Контроль 9,16±0,28 4,34±0,11 

Ішемія-реперфузія 9,33±0,32 4,04±0,14 

Діабет 7,54±0,68* 3,30±0,32* 

Поле 

СА3 

Діабет та ішемія- реперфузія 8,60±0,33 4,15±0,16 
Примітки: вірогідність різниці порівняно з: *

 

– контролем, ^ - ішемією-реперфузією 

 

Òàáëèöÿ 2

Âïëèâ ³øåì³¿-ðåïåðôóç³¿ íà âì³ñò ïðîäóêò³â îêèñíþâàëüíî¿ ìîäèô³êàö³¿ á³ëê³â ó

ïîëÿõ ã³ïîêàìïà ñàìö³â-ùóð³â çà óìîâ öóêðîâîãî ä³àáåòó (M±m, n=11)

ÎÌÁ â ïîëÿõ ã³ïîêàìïà ï³ñëÿ ÄÊ²Ð íå â³äáóëîñÿ.
Ó òâàðèí ³ç òðèì³ñÿ÷íèì ÖÄ ïîð³âíÿíî ç êîíòðî-
ëåì ó ïîë³ ÑÀ1 ã³ïîêàìïà çíèçèâñÿ ð³âåíü ïðî-
äóêò³â ÎÌÁ íåéòðàëüíîãî õàðàêòåðó â 1,2 ðàçà, à
ïðîäóêò³â îñíîâíîãî õàðàêòåðó - â ïîëÿõ ÑÀ1,
ÑÀ2 òà ÑÀ3 - â 1,3 ðàçà.

Ó ãðóï³ òâàðèí ³ç òðèì³ñÿ÷íèì ÖÄ, ÿêèì âèêî-
íàíî ÄÊ²Ð, ïîð³âíÿíî ç ïîêàçíèêàìè çà ä³àáåòó,
äîñòîâ³ðíèõ çì³í ïîêàçíèê³â ÎÌÁ íå âèÿâëåíî.

Âèñíîâêè

1. Çà óìîâ òðèì³ñÿ÷íîãî öóêðîâîãî ä³àáåòó â
ð³çíèõ ïîëÿõ ã³ïîêàìïà â³äáóâàºòüñÿ äåÿêå çíè-
æåííÿ âì³ñòó ïðîäóêò³â ë³ïîïåðîêñèäàö³¿, ïîì³ðíå
çðîñòàííÿ àêòèâíîñò³ êàòàëàçè òà âèðàæåíå ïðèã-
í³÷åííÿ àêòèâíîñò³ ñóïåðîêñèääèñìóòàçè, à òà-
êîæ çíèæåííÿ âì³ñòó ïðîäóêò³â îêèñíþâàëüíî¿
ìîäèô³êàö³¿ á³ëê³â íåéòðàëüíîãî õàðàêòåðó â ïîëÿõ
ã³ïîêàìïà ÑÀ1 òà ÑÀ2 é îñíîâíîãî õàðàêòåðó - â
ïîëÿõ ÑÀ1, ÑÀ2 òà ÑÀ3.

2. Äâîá³÷íà êàðîòèäíà ³øåì³ÿ ç îäíîãîäèííîþ
ðåïåðôóç³ºþ íà òë³ òðèì³ñÿ÷íîãî öóêðîâîãî ä³à-
áåòó ïðèãí³÷óº àêòèâí³ñòü óñ³õ àíòèîêñèäàíòíõ
ôåðìåíò³â áåç çì³í ó ñèñòåì³ ïåðåêèñíîãî îêèñ-
íåííÿ ë³ï³ä³â, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî âèñíàæåííÿ öèõ
ïðîöåñ³â ³ ïåðåõ³ä ïðîîêñèäàíòíî-àíòèîêñèäàíòíî¿
ñèñòåìè íà íèæ÷èé ôóíêö³îíàëüíèé ð³âåíü.

Ïåðñïåêòèâè ïîäàëüøèõ äîñë³äæåíü

Ðåçóëüòàòè ñâ³ä÷àòü ïðî ïåðñïåêòèâí³ñòü âèâ-
÷åííÿ ïàòîõ³ì³÷íèõ ìåõàí³çì³â ³øåì³÷íî-ðåïåð-
ôóç³éíèõ ïîøêîäæåíü ñòðóêòóð ìîçêó íà òë³ öóê-

ðîâîãî ä³àáåòó â äèíàì³ö³ ñïîñòåðåæåííÿ.
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THE INFLUENCE OF BILATERAL CAROTID
ISCHEMIA-REPERFUSION ON THE INDICES OF FREE

RADICALS PROCESSES AND ANTIOXIDANT
DEFENSE IN HIPPOCAMPUS IN MALE RATS WITH

EXPERIMENTAL DIABETES MELLITUS

S.S.Tkachuk, A.V.Tkachuk, A.M.Lenkov, V.F.Myslickij

Abstract. The influence of bilateral carotid ischemia-

reperfusion on the indices of free radicals processes and

antioxidant enzymes activity in hippocampal areas in male rats

with streptozotocin-induced diabetes mellitus has been

investigated. It has been ascertained that in hippocampus of male

rats with diabetes mellitus carotid ischemia-reperfusion leads to

exhausts of lipoperoxidation processes and antioxidant enzymes

activity and reducing the intensity of oxidative modification of

proteins.

Key words: carotid ischemia-reperfusion, hippocampus,

diabetes mellitus, lipoperoxidation, antioxidant enzymes,

oxidative protein modification.
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