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ДОСЛІДЖЕННЯ ПРОТЕОЛІТИЧНОЇ АКТИВНОСТІ В НИРКАХ ТА ПЕЧІНЦІ ЩУРІВ  

ЗА РОЗВИТКУ ХРОНІЧНОЇ АЛКОГОЛЬНОЇ ІНТОКСИКАЦІЇ 
 
Дослідження біохімічних процесів за хронічної алкогольної інтоксикації є актуальним питанням сьогодення. Глибші 

уявлення про механізм дії протеїназ за цього патологічного стану допоможуть у розробці та пошуку неінвазійних ме-
тодів діагностики, тим самим зводячи до мінімуму ризик зашкодити здоров'ю людини під час проведення складних 
діагностичних маніпуляцій. У статті представлено результати дослідження загальної протеолітичної активності, 
активності металопротеїназ і серинових протеїназ у печінці та нирках щурів на експериментальній моделі хронічної 
алкогольної інтоксикації на 1, 3, 7 та 11 добу експерименту, а також на 21 та 28 добу після припинення введення ета-
нолу. Щурам-самцям масою 180–200 г, яких утримували на стандартному раціоні віварію, моделювали хронічну алкого-
льну інтоксикацію шляхом внутрішньошлункового введення 30-відсоткового розчину етилового спирту протягом 
10 діб натщесерце з розрахунку 2 мл на 100 г маси тварини. Контрольній групі тварин уводили відповідний об'єм питної 
води. Гомогенат печінки та нирок отримували загальноприйнятими методами. Концентрацію білка визначали за ме-
тодом Бредфорд. Загальну протеолітичну активність, активність металопротеїназ і серинових протеїназ визначали 
казеїнолітичним методом із модифікаціями.  

Встановлено, що на 3, 7 та 11 добу експерименту в печінці відбувалося підвищення загальної протеолітичної акти-
вності та активності металопротеїназ. Активність серинових протеїназ достовірно підвищувалася на 3 та 7 добу 
дослідження. У нирках достовірне підвищення всіх досліджуваних активностей спостерігали лише на 3 добу. Такі від-
мінності в активностях металопротеїназ і серинових протеїназ можуть бути пов'язані з різною роллю цих ферментів 
у фізіологічних процесах. Підвищення активності серинових протеїназ ми спостерігали за гострої інтоксикації, а ме-
талопротеїназ – за хронічної. 
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Вступ. Хронічне зловживання алкоголем є досить роз-

повсюдженим явищем у сучасному суспільстві. Тривале, 
регулярне вживання алкоголю супроводжується уражен-
ням багатьох органів і систем організму. Останнім часом 
велике значення в розвитку і перебігу хронічного алкого-
лізму приділено порушенням біохімічних показників [19] та 
дослідженням білок-білкових взаємодій [5]. 

Численні наукові дослідження свідчать про те, що за 
хронічного зловживання алкоголю в різних тканинах ор-
ганізму може підвищуватися активність протеолітичних 
ферментів, що, зі свого боку, призводить до порушення 
білкового обміну [7]. Однак, незважаючи на інтенсивні 
дослідження в зазначеній сфері, інформація про вплив 
алкоголю на протеолітичні системи має суперечливий 
характер та багато питань ще досі залишаються нез'я-
сованими [2, 13]. 

Розуміння змін кількісного та якісного складу протео-
літичних ферментів є важливим для поглиблення знань 
щодо патогенезу алкогольної інтоксикації та може бути 
корисним як для передбачення розвитку пов'язаних з 
нею ускладнень, так і для прогнозу ефективності терапії. 

Етанол негативно впливає на всі органи, однак печі-
нка найбільш схильна до його впливу, оскільки в цьому 
органі відбувається окиснення спирту [11]. Ураження ни-
рок за хронічного алкоголізму розвиваються внаслідок 
прямої нефротоксичної дії етанолу і його метаболітів та 
за рахунок гемодинамічних, імунологічних й інших меха-
нізмів, пов'язаних із залученням органів та систем у від-
повідь на інтоксикацію етанолом [6].   

Отже, мета нашої роботи – дослідити загальну про-
теолітичну активність, а також активність металопротеї-
наз і серинових протеїназ за розвитку хронічної алкого-
льної інтоксикації в печінці та нирках щурів.  

 
Матеріали і методи. Модель хронічної алкогольної 

інтоксикації відтворювали на щурах-самцях масою 180–
200 г шляхом внутрішньошлункового введення за допо-
могою зонду 30-відсоткового розчину етилового спирту 
протягом 10 діб, натщесерце, з розрахунку 2 мл на 100 г 

маси тварини раз на добу. Контрольній групі тварин вну-
трішньошлунково вводили питну воду [17]. Отримання 
матеріалу для досліджень здійснювали через 1, 3, 7, 11, 
21 та 28 діб від початку експерименту. 

Гомогенат печінки та нирок отримували загально-
прийнятими методами, описаними В. Меньшиковим [15]. 
Концентрацію білка у зразках визначали за методом 
Бредфорд [3]. 

Протеолітичну активність протеїназ у зразках аналі-
зували методом визначення казеїнолітичної активності з 
модифікаціями [10]. Аліквоту гомогенату тканини (печі-
нки чи нирок), що містила 100 мкг білка, розводили 
0,05 М фосфатним буферним розчином, pH 7,4. Потім 
додавали 1-відсотковий казеїн і, після інкубації за +37°С, 
реакцію зупиняли трихлороцтовою кислотою та центри-
фугуванням за 250 g упродовж 30 хв. Екстинцію вимірю-
вали за довжини хвилі 280 нм. Холості проби містили су-
міш казеїну, відповідного фосфатного буфера та трихло-
роцтової кислоти в ідентичних співвідношеннях. Для се-
лективного визначення активності металопротеїназ і се-
ринових протеїназ до реакційної суміші додавали до кін-
цевої концентрації 0,2 М натрієву сіль етилендіамін-
тетраоцтової кислоти або 0,2 М фенілметилсульфоні-
лфторид, відповідно. Статистичну обробку результатів 
дослідження здійснювали загальноприйнятими мето-
дами варіаційної статистики. 

 
Результати дослідження та їх обговорення.  

Загальновідомо, що печінка та нирки є органами-міше-
нями для дії токсичних речовин, накопичення яких в ор-
ганізмі спостерігаємо за різних патологічних станів. Пе-
чінка, наприклад, є бар'єром для екзогенних й ендоген-
них токсинів та основним місцем метаболізму етанолу. 
А нирки, що є головним органом виділення, також беруть 
участь у метаболізмі алкоголю. Ми визначали загальну 
протеолітичну активність, активність металопротеїназ і 
серинових протеїназ у гомогенаті печінки та нирок щурів  
на 1, 3, 7 та 11 добу експерименту, а також на 21 та 
28 добу після припинення введення етанолу.  
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Внаслідок експерименту було виявлено, що зага-
льна протеолітична активність у гомогенаті печінки 
(рис. 1 А) зростає на 90 % відносно контролю на 3 добу 
експерименту. На 7 та 11 добу зазначена активність 

була на 37  та 32 %, відповідно, вищою за контрольні 
показники. А на 21 та 28 добу експерименту загальна 
протеолітична активність у печінці перебувала в межах 
контрольних показників. 

 

 
Рис. 1. Відносна загальна протеолітична активність у гомогенатах печінки (А) та нирок (Б) щурів  

за розвитку хронічної алкогольної інтоксикації, * – р < 0,05 відносно контролю  
 
У процесі дослідження загальної протеолітичної ак-

тивності в гомогенаті нирок (рис. 1, Б) було виявлено під-
вищення показника на 22 % відносно контролю лише на 
3 добу експерименту. На 7, 11, 21 та 28 добу зазначена 
активність перебувала в межах контрольних показників. 

Згідно з літературними даними, алкоголізм впливає 
на активність металопротеїназ. Існує різниця між рівнем 
активності металопротеїназ в алкоголіків без цирозу пе-

чінки та в пацієнтів із цирозом печінки [9]. Ми досліджу-
вали активність металопротеїназ як у гомогенаті печінки, 
так і в гомогенаті нирок. 

Було виявлено, що активність металопротеїназ у го-
могенаті печінки (рис. 2 А) підвищувалася на 60 % відно-
сно контрольних значень на 3 добу експерименту. На 7 
та 11 добу їхня активність була, у середньому, на 24 % 
вищою за контроль. А на 21 та 28 добу, як й у випадку із 
загальною протеолітичною активністю, – показники пе-
ребували в межах контрольних значень. 

  

 
 

Рис. 2. Відносна активність металопротеїназ у гомогенатах печінки (А) та нирок (Б) щурів  
за розвитку хронічної алкогольної інтоксикації, * – р < 0,05 відносно контролю 

 
Отримані результати активності металопротеїназ у 

гомогенаті нирок (рис. 2 Б) показали, що зазначена акти-
вність була вищою на 11 % за контроль лише на 3 добу 
експерименту. В інші терміни часу, як й у випадку із за-
гальною протеолітичною активністю, активність метало-
протеїназ перебувала в межах контрольних показників. 

Серинові протеїнази широко поширені у природі й ут-
ворюють близько третини всіх відомих протеолітичних 
ферментів. Вони є залученими у перебіг важливих про-
цесів в  організмі. За алкоголізму серинові протеїнази 
можуть брати участь в імунній відповіді у разі запалення. 
Дослідження активності серинових протеїназ проводили 
як у гомогенаті печінки, так і в гомогенаті нирок. 

Було встановлено, що в гомогенаті печінки (рис. 3 А) 
активність серинових протеїназ на 3 та 7 добу була ви-
щою за контроль на 95 та 35 %, відповідно. На 21 та 
28 добу експерименту, як й у випадку загальної протео-
літичної активності та активності металопротеїназ, акти-
вність серинових протеїназ перебувала в межах контро-
льних показників.  

У гомогенаті нирок (рис. 3 Б) активність серинових 
протеїназ підвищується лише на 11 % на 3 добу експе-
рименту. Починаючи із 7 доби, ми спостерігали подібну 
тенденцію із загальною протеолітичною активністю й ак-
тивністю металопротеїназ – активність серинових проте-
їназ перебувала в межах контрольних показників. 
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Рис. 3. Відносна активність серинових протеїназ в гомогенатах печінки (А) та нирок (Б) щурів  
за розвитку хронічної алкогольної інтоксикації, * – р < 0,05 відносно контролю 

 
Виявлене підвищення в печінці щурів загальної про-

теолітичної активності, активності металопротеїназ і се-
ринових протеїназ на 3 добу експерименту може бути 
пов'язане з гострим ураженням органу етанолом і його 
метаболітами. Збереження підвищеної загальної проте-
олітичної активності й активності металопротеїназ на 7 
та 11 добу може свідчити про хронічний перебіг хво-
роби [1]. Також представлені нами результати щодо ак-
тивності серинових протеїназ узгоджуються з раніше 
опублікованими даними, отриманими у плазмі крові [16] 
корелюють з показниками вмісту трипсиноподібних фер-
ментів, які визначали хроматографічним методом [18]. 
Зниження активності серинових протеїназ, починаючи з 
11 доби експерименту, може свідчити про участь цих 
ферментів за гострої фази інтоксикації. 

Отримані дані узгоджуються з літературними, де за-
значено, що вживання алкоголю викликає розвиток за-
палення в печінці [12], а за хронічного зловживання при-
зводить до накопичення фібрину і фібриногену в гепато-
цитах та до розвитку фіброзу [2]. 

У нирках щурів за розвитку хронічної алкогольної ін-
токсикації підвищення досліджуваних показників протео-
літичної активності може бути пов'язане зі зростанням 
навантаження на нирки внаслідок процесу запалення в 
організмі. Згідно з літературними даними, запалення в 
нирках може виникати як патологічна відповідь організму 
на альтерацію імунної або неімунної природи [14]. Також 
у науковій літературі зазначено, що в нирках може під-
вищуватися активність металопротеїназ, але за суттєві-
ших та триваліших порушень [8], оскільки механізм, що 
лежить в основі порушення роботи нирок і розвитку па-
тологічних станів, є опосередкованим і пов'язаним із сут-
тєвими порушеннями в роботі печінки [4].  

Висновки. Отже, за розвитку хронічної алкогольної 
інтоксикації відбувалося підвищеними загальної протео-
літичної активності й активності металопротеїназ у печі-
нці щурів на 3, 7 та 11 добу експерименту. А активність 
серинових протеїназ підвищувалася лише на 3 добу від 
початку введення етанолу. У нирках щурів із хронічною 
алкогольною інтоксикацією загальна протеолітична ак-
тивність, активність металопротеїназ і серинових проте-
їназ достовірно зростали лише на 3 добу експерименту.  
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ИССЛЕДОВАНИЕ ПРОТЕОЛИТИЧЕСКОЙ АКТИВНОСТИ В ПОЧКАХ И ПЕЧЕНИ КРЫС  
ПРИ РАЗВИТИИ ХРОНИЧЕСКОЙ АКОГОЛЬНОЙ ИНТОКСИКАЦИИ 

Исследование биохимических процессов при хронической алкогольной интоксикации является актуальным вопросом современно-
сти. Более глубокие представления о механизме действия протеиназ при этом патологическом состоянии помогут в разработке и 
поиске неинвазивных методов диагностики, тем самым сводя к минимуму риск нанесения ущерба здоровью человека при проведении 
сложных диагностических манипуляций. В статье представлены результаты исследования общей протеолитической активности, 
активности металлопротеиназ и сериновых протеиназ в печени и почках крыс на экспериментальной модели хронической алкогольной 
интоксикации на 1, 3, 7 и 11 сутки эксперимента, а также на 21 и 28 сутки после прекращения введения этанола. Крысам-самцам массой 
180–200 г, которых удерживали на стандартном рационе вивария, моделировали хроническую алкогольную интоксикацию путем 
внутрижелудочного введения 30-процентного раствора этилового спирта в течение 10 дней натощак, из расчета 2 мл на 100 г массы 
животного. Контрольной группе животных вводили соответствующий объем питьевой воды. Гомогенат печени и почек получали 
общеизвестными методами. Концентрацию белка определяли по методу Брэдфорд. Общую протеолитическую активность, актив-
ность металлопротеиназ и сериновых протеиназ определяли казеинолитическим методом с модификациями. 

Показано, что на 3, 7 и 11 сутки эксперимента в печени происходило повышение общей протеолитической активности и активно-
сти металлопротеиназ. Активность сериновых протеиназ достоверно повышалась на 3 и 7 сутки исследования. В почках достоверное 
повышение всех исследуемых активностей наблюдали лишь на 3 сутки. Такие различия в активностях металлопротеиназ и сериновых 
протеиназ могут быть связаны с разной ролью этих ферментов в физиологических процессах. Повышение активности сериновых 
протеиназ мы наблюдали при острой интоксикации, а металлопротеиназ – при хронической. 

Ключевые слова: хроническая алкогольная интоксикация, металлопротеиназы, сериновые протеиназы, почки, печень. 
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STUDY OF PROTEOLYTIC ACTIVITY IN RATS KIDNEY AND LIVER DURING THE DEVELOPMENT  
OF CHRONIC ALCOHOLIC INTOXICATION 

The study of biochemical processes in chronic alcohol intoxication is a topical issue of our time. A deeper understanding of the mechanism of 
action of proteinases in this pathological condition will help in the development and search for non-invasive diagnostic methods, thereby minimizing 
the risk of harming human health during complex diagnostic procedures. In our experiment, we investigated the general proteolytic activity, the 
activity of metalloproteinases and serine proteinases in the liver and kidneys of rats on an experimental model of chronic alcohol intoxication on 
days 1, 3, 7, and 11 of the experiment, as well as on days 21 and 28 after the cessation of ethanol administration. Male rats weighing 180–200 g were 
modeled for chronic alcohol intoxication by intragastric administration of 30% ethyl alcohol solution for 10 days on an empty stomach, at the rate of 
2 ml per 100 g of animal weight. Liver and kidney homogenate by well-known methods. The concentration was determined by the Bradford method. 
The total proteolytic activity, the activity of metalloproteinases and serine proteinases were determined by the caseinolytic method with modifications. 
The total proteolytic activity, the activity of metalloproteinases and serine proteinases were determined by the caseinolytic method with modifications. 
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It was shown that on the 3rd, 7th and 11th days of the experiment in the liver there was an increase in the total proteolytic activity and the activity 
of metalloproteinases. The activity of serine proteinases significantly increased on days 3 and 7 of the study. In the kidneys, a significant increase in 
all studied activities was observed only on the 3rd day. Such differences in the activities of metalloproteinases and serine proteinases can be 
associated with the different roles of these enzymes in physiological processes. Thus, we observed an increase in the activity of serine proteinases 
in acute intoxication, and in metalloproteinases in chronic intoxication. 

Keywords: chronic alcohol intoxication, metalloproteinases, serine proteinases, kidneys, liver. 
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СКЛАД МОРФОТИПІВ ГОЛИХ АМЕБ У ҐРУНТАХ ЛІСОСТЕПОВОЇ ЗОНИ УКРАЇНИ 

 
У ґрунтах лісостепової зони України знайдено 12 морфотипів голих амеб: еруптивного (Vahlkampfa sp. (1), 

Vahlkampfa sp. (2), Willaertia sp.,), політактичного (Polychaos dubium Schaeffer, 1917, Deuteramoeba mycophaga Page, 1988), 
монотактичного (Saccamoeba stagnicola Page, 1974, Hartmannella vermiformis Page, 1967, Cashia limacoides Page, 1974), 
лінзоподібного (Cochliopodium sp. (1)), стріатного (Thecamoeba striata Penard, 1890, Thecamoeba similis Lepsi, 1960), руго-
зного (Thecamoeba terricola (Greef, 1866) Lepsi, 1960), віялоподібного (Vannella sp., Ripella platypodia Smirnov, Nassonova, 
Chao et Cavalier-Smith, 2007), майорельного (Mayorella viridis Leidy, 1874, Mayorella cantabrigiensis Page, 1983, Mayorella sp.), 
дактилоподіального (Korotnevella sp. (1), Vexillifera sp.), акантоподіального (Acanthamoeba sp. (1)), розгалуженого 
(Rhizamoeba sp. (1)), язикоподібного (Stenamoeba stenopodia Page, 1969). За частотою трапляння найпоширенішими ви-
явилися амеби еруптивного (91 %), віялоподібного (82), стріатного (69), лінзоподібного (62), акантоподіального (62), 
майорельного (55,5), монотактичного (53 %) морфотипів, найменш поширеними – амеби політактичного (24 %) морфо-
типу. Для галявин, чагарників і лісів характерні амеби еруптивного, монотактичного, лінзоподібного, стріатного, ві-
ялоподібного, майорельного, дактилоподіального, акантоподіального, язикоподібного морфотипів. У галявинах відсу-
тні амеби політактичного й ругозного морфотипів, у чагарниках – ругозного й розгалуженого морфотипів. Склад мор-
фотипів голих амеб у ґрунтах лісостепової зони України поділено на два комплекси: у перший комплекс входять мор-
фотипи амеб лісів і чагарників, у другий – галявин. На формування першого комплексу морфотипів амеб впливають у 
більшій мірі підвищена вологість та вища температура ґрунтів порівняно із другим комплексом морфотипів амеб.  

Ключові слова: морфотипи амеб, ґрунти, вологість, кислотність, температура, лісостеп, Україна. 
 

Вступ. Цілеспрямовані дослідження видового складу 
голих амеб у водоймах, ґрунтах, епіфітних й епілітних бі-
отопах України проведені впродовж 2009–2020 рр. [3–4, 
9–13]. З водойм України ідентифіковано 45 видів голих 
амеб, із ґрунтів – 23 види амеб, з епілітних й епіфітних 
біотопів – 16 видів амеб. Для встановлення видової при-
належності амеб спочатку проводять визначення їхнього 
морфотипу. Морфотип – це "концепція організації клі-
тини", сукупність ознак, що описують динамічно стабі-
льну організацію локомоторної форми амеби (загальні 
контури, профіль поперечного перетину, наявність скла-
док або гребенів на дорсальній поверхні й особливості 
будови уроїдних структур) [5, 15–17]. Морфотипи опису-
ють біологічну різноманітність амеб загалом, причому 
один вид можна описувати декількома морфотипами [6]. 
Наприклад, Amoeba proteus (Pallas, 1766) Leidy, 1878 під 
час звичайного переміщення по субстрату має політа-
ктичний морфотип, за швидкого неперервного руху на-
буває ортотактичної форми. Локомоторні форми в біль-
шості видів амеб, що цілеспрямовано рухаються, мають 
динамічно стабільні контури [5, 6]. Морфотипи можуть 
слугувати певною екологічною характеристикою видів за 
умови, що ті або інші морфотипи мають адаптивне зна-
чення. Інформацію про адаптивне значення морфоти-
пів амеб можна отримати у природних умовах, якщо 
відслідкувати розподіл морфотипів амеб у біотопах до-
сліджуваного регіону з одночасною реєстрацією змін 
чинників середовища. Крім того, у багатьох досліджен-
нях відомі особливості поширення голих амеб [3–4, 9–
13], дані щодо поширення їхніх морфотипів відсутні. З 
огляду на це ми спробували проаналізувати особливо-
сті поширення голих амеб певних морфотипів у ґрунтах 
лісостепової зони України. 

 
Матеріал і методи досліджень. Відбір проб здійс-

нювали впродовж 2018–2020 рр. (квітень–липень мі-

сяці) у різних ґрунтах лісостепової зони України (Хме-
льницька, Вінницька, Київська, Сумська, Харківська 
обл.). У Хмельницькій обл. досліджені темно-сірі і сірі 
опідзолені ґрунти, у Вінницькій – світло-сірі опідзолені 
ґрунти, у Київській – темно-сірі опідзолені та світло-сірі 
лісові ґрунти, у Сумській – темно-сірі ґрунти, у Харків-
ській обл. – темно-сірі опідзолені ґрунти. Усього відіб-
рано та проаналізовано 350 разових ґрунтових проб. З 
кожної області відібрано ґрунтові проби з галявин, ча-
гарників і лісів. У процесі вивчення амеб фауни ґрунтів 
досліджуваного регіону визначали вологість [1], актуа-
льну кислотність і температуру ґрунтів. Актуальну кис-
лотність ґрунтів вимірювали за допомогою лаборатор-
ного рН-метра 150-М. Температуру ґрунту визначали 
за допомогою ґрунтового термометра. 

Сухий ґрунт для аналізу відбирали у стерильні zip-
lock пакети. 

Розмноження амеб і підтримання їх у культурaх 
прoвoдили згідно з мeтoдикoю Пeйджa [8] в лаборатор-
них умoвaх за тeмпeрaтурi + 20 °С. 

Ідентифікацію амеб здійснювали у два етапи – спо-
чатку проводили визначення їхнього морфотипу за до-
помогою спеціальних праць [5, 15–17] після цього вико-
ристовували таксономічний визначник Пейджа [8]. 

Сучасні методи не дoзвoляють oтримaти дані щoдo 
чисельності aмeб і їхніх морфотипів, тoму ми 
aнaлiзувaли чaстoту трапляння aмeб і їхніх морфотипів 
у ґрунтах лісостепової зони України. Частоту трапляння 
морфотипів амеб визначали як частку проб, у яких 
знайдено морфотип амеб від загальної кількості дослі-
джених проб [2, 14]. 

Для порівняння фауністичних списків морфотипів 
голих амеб використано індекс Чекановського – С'єре-
нсена [7]. 

 
Результати дослідження та їх обговорення. У ґрун-

тах лісостепової зони України нами ідентифіковано 
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