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МОЗ УКРАЇНИ

ЗМІНИ АКТИВНОСТІ ПРОЦЕСІВ ПЕРОКСИДНОГО ОКИСНЕННЯ ЛІПІДІВ 
У ЩУРІВ ІЗ СТЕАТОГЕПАТОЗОМ ТА КОРЕКЦІЯ ЙОГО МІО-ІНОЗИТОЛОМ

Вступ. Проблема стеатогепатозу, або неалкогольної жирової хвороби печінки, є наразі однією з ос-
новних проблем сьогодення, що не тільки обтяжує функцію печінки, але й викликає серцево-судинні, нев-
рологічні та ниркові ускладнення. Для корекції можна використовувати інозитоли.

Мета дослідження – оцінити активність процесів пероксидного окиснення ліпідів у крові щурів із 
стеатогепатозом і провести корекцію міо-інозитолом.

Методи дослідження. Досліди виконано на 40 білих щурах-самцях лінії Вістар. Тварин поділили на 
чотири групи: 1-ша – контроль (інтактні); 2-га – стеатогепатоз; 3-тя – міо-інозитол; 4-та – стеатоге-
па тоз + корекція міо-інозитолом. Стеатогепатоз викликали шляхом давання щурам упродовж 60 днів  
5 % розчину глюкози замість пиття. Порошок міо-інозитолу домішували тваринам до корму (каші) протягом 
60 днів у перерахунку на інозитол 400 мг/кг маси щура після закінчення моделювання стеатогепатозу. В 
сироватці крові визначали супероксиддисмутазну (СОД) і каталазну активність, вміст дієнових та тріє-
нових кон’югатів (ДК, ТК), основ Шиффа (ОШ) і ТБК-активних продуктів (ТБК-ап).

Результати й обговорення. У щурів із стеатогепатозом, порівняно з 1-ю групою, вміст ДК збіль-
шився на 43,3 % (p<0,001), ТК – на 43,0 % (p<0,001), ТБК-ап – на 77,2 % (p<0,001), СОД активність знизи-
лася на 14,4 % (p<0,001), каталазна – на 14,1 % (p<0,001), а вміст ОШ не відрізнявся від контрольного 
показника. Міо-інозитол у дозі 400 мг/кг спричинив накопичення вторинних продуктів пероксидного окис-
нення ліпідів і значну активацію антиоксидантів у крові щурів, зокрема супероксиддисмутази – на 17,9 % 
(p<0,001), каталази – на 18,0 % (p<0,001). Застосування міо-інозитолу для лікування сформованого стеа-
тогепатозу викликало зменшення вмісту ДК на 14,1 % (p<0,001), ТК – на 25,6 % (p<0,001), ТБК-ап – на  
36,1 % (p<0,001), підвищення рівня ОШ на 33,6 % (p<0,001), СОД активності – на 37,8 % (p<0,001), ката-
лазної – на 37,3 % (p<0,001). При цьому вміст ДК був більшим, порівняно зі щурами контрольної групи, на 
23,1 % (p<0,001), рівні ТК, ТБК-ап, ОШ, СОД і каталазна активність не відрізнялися від показників інтактних 
тварин.

Висновки. Стеатогепатоз у щурів викликає збільшення вмісту ДК, ТК, ТБК-ап, зниження СОД і ката-
лазної активності. Міо-інозитол у дозі 400 мг/кг спричиняє накопичення вторинних продуктів пероксид-
ного окиснення ліпідів і значну активацію антиоксидантів у крові тварин. При лікуванні стеатогепатозу 
міо-інозитол у дозі 400 мг/кг за умов нормалізації харчових звичок викликає значно менше накопичення 
продуктів пероксидного окиснення ліпідів.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: пероксидне окиснення ліпідів; антиоксидантна активність; інозитол; стеатоге-
патоз; щури.
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ВСТУП. Проблема стеатогепатозу, або не-
алкогольної жирової хвороби печінки, є наразі 
однією з основних проблем сьогодення, що не 
тільки обтяжує функцію печінки, але й викликає 
серцево-судинні, неврологічні та ниркові усклад-
нення [1, 2]. Пацієнти з неалкогольною жировою 
хворобою печінки мають підвищений ризик 
розвитку неалкогольного стеатогепатиту, фібро-
зу печінки, цирозу печінки, гепатоцелюлярної 
карциноми, підвищений ризик серцево-судинних 
подій, ушкодження клапанів, міокарда і провідної 

системи серця [3, 4]. Шляхами ушкодження клі-
тин при будь-якій патології є розвиток окси-
дативного стресу з накопиченням продуктів 
 пероксидного окиснення ліпідів, окисномодифі-
кованих протеїнів. Протидіють цьому антиокси-
данти. Серед останніх, що виконують таку 
функцію, є вітаміни. 

Інозитоли, або вітаміни В8, є повсюдними 
поліолами, які беруть участь у багатьох фізіоло-
гічних функціях, відіграють певну роль у мета-
болічних захворюваннях, пов’язаних із резис-
тентністю до інсуліну. Серед них важлива фізіо-
логічна і клінічна роль належить двом з дев’яти 
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стереоізомерів: міо-інозитолу та D-хіро-інозито-
лу. Міо-інозитол і D-хіро-інозитол зазвичай нако-
пичуються в нирках, мозку та печінці й необхід-
ні для виконання таких функцій, як передача 
сигналів, метаболічний потік, передача сигналів 
інсуліну, регуляція проникності іонних каналів, 
реакція на стрес і розвиток ембріона [2, 5]. Вони 
спричиняють зростання антиоксидантної актив-
ності та зменшують накопичення продуктів 
 пероксидного окиснення ліпідів і протеїнів [6, 7].

Мета дослідження – оцінити активність про-
цесів пероксидного окиснення ліпідів у крові 
щурів із стеатогепатозом і провести корекцію 
міо-інозитолом.

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Досліди виконано 
на 40 білих щурах-самцях лінії Вістар. Тварин 
поділили на чотири групи: 1-ша – контроль (ін-
тактні); 2-га – стеатогепатоз; 3-тя – міо-інозитол; 
4-та – стеатогепатоз + корекція міо-інозитолом. 
Стеатогепатоз викликали шляхом давання 
щурам упродовж 60 днів 5 % розчину глюкози 
замість пиття [8]. Порошок міо-інозитолу домі-
шували тваринам до корму (каші) протягом 
60 днів у перерахунку на інозитол 400 мг/кг маси 
щура [9] після закінчення моделювання стеато-
гепатозу. В 2-й групі дослідження проводили 
через 60 днів після припинення моделювання 
стеатогепатозу: щури впродовж 60 днів пили 
звичайну водопровідну воду. В сироватці крові 
визначали супероксиддисмутазну (СОД) і ката-
лазну активність [10], вміст дієнових та трієнових 
кон’югатів (ДК, ТК), основ Шиффа (ОШ) і ТБК-ак-
тивних продуктів (ТБК-ап) [10, 11].

Евтаназію щурів здійснювали шляхом то-
тального кровопускання із серця після попе-
реднього використання тіопентал-натрієвого 
наркозу (60 мг·кг-1 маси тіла тварини внутріш-
ньочеревно). 

Усі експерименти проводили в першій поло-
вині дня при температурі 18–22 °С, відносній 
вологості 40–60 % і освітленості 250 лк. Досліди 
виконано з дотриманням норм Європейської 
конвенції про захист хребетних тварин, що ви-
користовуються для дослідних та інших наукових 
цілей (Страсбург, 1986), ухвали Першого націо-
нального конгресу з біоетики (Київ, 2001) і нака-
зу МОЗ України від 23.09.2009 р. № 690.

Вірогідність отриманих відмінностей між 
результатами (мінімальний рівень значущості 
p<0,05) оцінювали за допомогою критеріїв 
Крускала – Уолліса та Ньюмена – Кейлса (про-
грама BioStat, AnalystSoft Inc.).

 
РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. Щури зі 

стеатогепатозом у перші дні після відміни глю-
кози відмовлялися пити водопровідну воду, а 
тварини, яким давали в їжу міо-інозитол, швид-
ко адаптувалися до відміни. При аналізі резуль-
татів дослідження відмічено таке. У щурів із 
стеатогепатозом, порівняно з контролем, вміст 
ДК збільшився на 43,3 % (p<0,001), а ТК – на 
43,0 % (p<0,001) (табл. 1). У тварин, яким згодо-
вували міо-інозитол, порівняно з контролем, він 
зріс на 14,9 % (p>0,05), але був меншим, ніж у 
щурів 2-ї групи, на 19,8 % (p<0,001), і не відріз-
нявся від показників тварин 1-ї групи. Концен-
трація ТК у щурів цієї групи виявилася вищою, 
порівняно з контролем, на 17,6 % (p<0,001) і була 
нижчою, ніж у тварин 2-ї групи, на 17,7 % 
(p<0,001). У щурів 4-ї групи рівень ДК був біль-
шим, порівняно з тваринами 1-ї групи, на 23,1 % 
(p<0,001), але меншим, ніж у щурів 2-ї групи, на 
14,1 % (p<0,001), і не відрізнявся від показників 
тварин 3-ї групи. Значення ТК було нижчим, 
порівняно зі щурами 2-ї групи, на 25,6 % 
(p<0,001), але не відрізнялося від показників 
тварин 1-ї і 3-ї груп.  

У щурів, яким згодовували міо-інозитол, 
порівняно з контролем, вміст ОШ зріс на 18,3 % 
(p<0,001) і був більшим, ніж у тварин 2-ї групи, 
на 35,1 % (p<0,001) (табл. 2). У щурів 4-ї групи 
значення ОШ було вищим, порівняно з тварина-
ми 2-ї групи, на 33,6 % (p<0,001), але не відріз-
нялося від показників щурів 1-ї і 3-ї груп.

У щурів із стеатогепатозом, порівняно з 
контролем, вміст ТБК-ап збільшився на 77,2 % 
(p<0,001) (див. табл. 2). У тварин, яким згодо-
вували міо-інозитол, порівняно з контролем, він 
зріс на 22,7 % (p<0,001), але був меншим, ніж 
у щурів 2-ї групи, на 30,7 % (p<0,001). У тварин 
4-ї групи значення ТБК-ап було вищим, порів-
няно зі щурами 1-ї групи, на 13,2 % (p<0,001), 
але нижчим, ніж у тварин 2-ї групи, на 36,1 % 
(p<0,001), і не відрізнялося від показників щурів 
3-ї групи. 

Таблиця 1 – Зміни показників пероксидного окиснення ліпідів у сироватці крові щурів (M±σ, n=10)

Група тварин Показник
ДК, ум. од./мл ТК, ум. од./мл

1-ша – контроль (інтактні) 1,34±0,18 1,42±0,13
2-га – стеатогепатоз 1,92±0,14* 2,03±0,18*
3-тя – міо-інозитол 1,54±0,12** 1,67±0,12*,**
4-та – стеатогепатоз + міо-інозитол 1,65±0,11*,** 1,51±0,11**

Примітка. Тут і в таблиці 2: * – вірогідні відмінності з контролем; ** – вірогідні відмінності з тваринами 2-ї групи.
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У щурів із стеатогепатозом, порівняно з 
контролем, СОД активність знизилася на 14,4 % 
(p<0,001), а каталазна – на 14,1 % (p<0,001) 
(табл. 3). У тварин, яким згодовували міо-інози-
тол, порівняно з контролем, СОД активність 
зросла на 17,9 % (p<0,001) і була більшою, ніж 
у щурів 2-ї групи, на 37,8 % (p<0,001). Каталазна 
активність у щурів цієї групи виявилася вищою, 
порівняно з контролем, на 18,0 % (p<0,001), а 
порівняно з тваринами зі стеатогепатозом – на 
37,3 % (p<0,001). У щурів 4-ї групи СОД актив-
ність була нижчою, ніж у тварин 3-ї групи, на 
18,1 % (p<0,001). Каталазна активність теж була 
меншою, порівняно зі щурами 3-ї групи, на 
24,5 % (p<0,001).

Отже, стеатогепатоз викликає активацію 
пероксидного окиснення ліпідів, що, можливо, 
пов’язано зі зниженням антиоксидантної актив-
ності. Міо-інозитол спричиняє накопичення 
вторинних продуктів пероксидного окиснення 

ліпідів, але їх значно менше, ніж у щурів із стеа-
тогепатозом. Що стосується кінцевих продуктів 
пероксидного окиснення ліпідів, то їх рівень 
зростає, навіть більше, ніж у групі тварин із стеа-
тогепатозом, що можна оцінити як швидке 
знешкодження первинних та вторинних продук-
тів пероксидного окиснення ліпідів антиоксидан-
тами, оскільки міо-інозитол володіє такими 
властивостями, відмічено підвищення супер-
оксиддисмутазної і каталазної активності. При 
корекції стеатогепатозу міо-інозитолом відміче-
но збільшення первинних продуктів пероксид-
ного окиснення ліпідів порівняно з контролем, 
але і їх, і вторинних продуктів пероксидного 
окиснення ліпідів було значно менше, ніж у гру-
пі нелікованих щурів. Такий ефект можна пояс-
нити більше впливом міо-інозитолу, оскільки 
активність антиоксидантів у крові піддослідних 
тварин не відрізнялася від контрольних показ-
ників.

Таблиця 2 – Зміни вторинних показників пероксидного окиснення ліпідів у сироватці крові щурів 
(M±σ, n=10)

Група тварин Показник
ОШ, ум. од./мл ТБК-aп, мкмоль/л

1-ша – контроль (інтактні) 1,53±0,14 1,67±0,15
2-га – стеатогепатоз 1,34±0,15 2,96±0,17*
3-тя – міо-інозитол 1,81±0,12*,** 2,05±0,18*,**
4-та – стеатогепатоз + міо-інозитол 1,79±0,13** 1,89±0,17*,**

Таблиця 3 – Зміни активності антиоксидантів у сироватці крові щурів (M±σ, n=10)

Група тварин
Показник

супероксиддисмутазна  
активність, пит. од./мл

каталазна активність,  
мкат/л

1-ша – контроль (інтактні) 2,01±0,15 0,128±0,010
2-га – стеатогепатоз 1,72±0,13* 0,110±0,008*
3-тя – міо-інозитол 2,37±0,14*,** 0,151±0,012*,**
4-та – стеатогепатоз + міо-інозитол 1,94±0,11# 0,114±0,009#

Примітки: 
1. * – вірогідні відмінності з контролем; ** – вірогідні відмінності з тваринами 2-ї групи. 
2. # – вірогідні відмінності з тваринами 3-ї групи.

ВИСНОВКИ. Стеатогепатоз у щурів викликає 
збільшення вмісту дієнових та трієнових кон’ю-
гатів, ТБК-активних продуктів, зниження су-
пероксиддисмутазної і каталазної активності. 
Міо-іно зитол у дозі 400 мг/кг спричиняє накопи-
чення вторинних продуктів пероксидного окис-

нення ліпідів і значну активацію антиоксидантів 
у крові тварин. При лікуванні стеатогепатозу 
міо-іно зитол у дозі 400 мг/кг за умов нормаліза-
ції харчових звичок викликає значно менше 
накопичення продуктів пероксидного окиснення 
лі підів. 
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o. V. denefil, e. V. Mozhova, n. M. lanova, a. o. Pokryshko
I. HORBACHEVSKY TERNOPIL NATIONAL MEDICAL UNIVERSITY

CHANGES IN THE ACTIVITY OF LIPID PEROXIDATION PROCESSES IN RATS  
WITH STEATOGEPATOSIS AND ITS CORRECTION WITH MYO-INOSITOL

Summary
Introduction. The problem of steatohepatosis or non-alcoholic fatty liver disease is currently one of the main 

problems of today, which burdens not only liver function, but also causes cardiovascular, neurological and renal 
complications. The way of correction can be the use of inositols.

The aim of the study – to evaluate the activity of the processes of lipid peroxidation in the blood of rats with 
steatohepatosis and to carry out correction with myo-inositol.

Research Methods. Experiments were performed on 40 white male Wistar rats. The animals were divided into 
4 groups: 1 – control, 2 – steatohepatosis, 3 – myoinositol, 4 – steatohepatosis + correction with myoinositol. 
Steatohepatosis was induced by giving 5% glucose solution instead of drinking for 2 months. Myo-inositol powder 
was added to animals’ feed (porridge) for 60 days at the rate of 400 mg/kg of animal weight as inositol after simulating 
steatohepatosis. Superoxide dismutase and catalase activity (SOD, Cat), the content of diene and triene conjugates 
(DC, TC), Schiff's bases (SB) and TBA-active products were determined in blood serum.

Results and Discussion. In rats with steatohepatosis, compared to group 1, DC increased by 43.3 % (p<0.001), 
TC – by 43.0 % (p<0.001), TBA-active products – by 77.2 % (p<0.001), decreased SOD by 14.4 % (p<0.001) and 
Cat – by 14.1 % (p<0.001), and SB did not differ from control indicators. Myo-inositol at a dose of 400 mg/kg causes 
the accumulation of secondary products of lipid peroxidation and significant activation of antioxidants in the blood 
of rats, in particular, SOD – by 17.9 % (p<0.001), Cat – by 18.0 % (p<0.001). The use of myo-inositol for the treatment 
of formed steatogeatosis caused a decrease in DC by 14.1 % (p<0.001), TC – by 25.6 % (p<0.001), TBA-active 
products – by 36.1 % (p<0.001), increase of SB by 33.6 % (p<0.001), SOD – by 37.8 % (p<0.001), Cat – by 37.3 % 
(p<0.001). At the same time, DC were higher, compared to the control group of animals, by 23.1 % (p<0.001), TC, 
TBA-active products, SB, SOD and Cat did not differ from the indicators of the group of intact rats.

Conclusion. Steatohepatosis in rats causes an increase in DC, TC, TBA-active products, a decrease in SOD 
and Cat. Myo-inositol at a dose of 400 mg/kg causes the accumulation of secondary products of lipid peroxidation 
and significant activation of antioxidants in the blood of rats. In the treatment of steatohepatosis, myo-inositol at a 
dose of 400 mg/kg, with the normalization of eating habits, causes significantly less accumulation of lipid peroxidation 
products.

KEY WORDS: lipid peroxidation; antioxidant activity; inositol; steatohepatosis; rats.
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