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Ó ðåçóëüòàò³ äîñë³äæåííÿ âèÿâëåíî, ùî ôóíêö³îíàëüíèé 
íîêàóò ãåí³â Sod1 òà Sod2, ÿê³ êîäóþòü ñóïåðîêñèääèñ-
ìóòàçó, ³ ¿õíÿ íàäåêñïðåñ³ÿ ó ãë³àëüí³é òêàíèí³ òà íåé-
ðîíàõ ï³äâèùóþòü ÷óòëèâ³ñòü Drosophila melanogaster äî 
óìîâ îêñèäàòèâíîãî ñòðåñó (ÎÑ). Íàéíèæ÷èé â³äñîòîê 
âèæèâàííÿ (20,5 %) áóâ ó êîìàõ ç íîêàóòîì ãåíà Sod2 â 
íåéðîíàõ. Ïîð³âíÿëüíèé àíàë³ç êðèâèõ âèæèâàííÿ ïîêà-
çàâ, ùî ³ìàãî ç ïîðóøåíîþ òêàíèíîñïåöèô³÷íîþ åêñïðå-
ñ³ºþ äîñë³äæóâàíèõ ãåí³â õàðàêòåðèçóþòüñÿ çíèæåíèìè 
ïàðàìåòðàìè ñåðåäíüî¿ òà ìàêñèìàëüíî¿ òðèâàëîñò³ 
æèòòÿ. Çà óìîâ ÎÑ, ³íäóêîâàíîãî 5%-íèì ðîç÷èíîì 
ïåðîêñèäó âîäíþ, äîñòîâ³ðíî ñêîðî÷óþòüñÿ ïîêàçíèêè 
òðèâàëîñò³ æèòòÿ ÿê êîíòðîëüíî¿ ë³í³¿ äèêîãî òèïó Ore-
gon R, òàê ³ òðàíñãåííèõ îñîáèí. Íåéðîäåãåíåðàòèâíèé 
ôåíîòèï ñïîñòåð³ãàºòüñÿ âæå ó òðèäåííîìó â³ö³ ³ìàãî 
³ç ôóíêö³îíàëüíîþ ³íàêòèâàö³ºþ ãåí³â Sods ó ãë³àëüí³é 
òêàíèí³. Ïðè ñòàð³íí³ êîìàõ òà çà ä³¿ ïðîîêñèäàíòó 
â³äáóâàºòüñÿ ïîñèëåííÿ íåéðîäåãåíåðàòèâíèõ çì³í.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: Drosophila melanogaster, ãåíè Sods, îêñè-
äàòèâíèé ñòðåñ, ïðîîêñèäàíòè, òðèâàë³ñòü æèòòÿ, 
íåéðîäåãåíåðàö³ÿ.

Âñòóï. Îêñèäàòèâíèé ñòðåñ – öå ñòàí îðãàí³çìó, 
çà ÿêîãî éîãî òêàíèíè õàðàêòåðèçóþòüñÿ íàä-
ëèøêîâèì ð³âíåì àêòèâíèõ ôîðì êèñíþ (ÀÔÊ) 
[1]. Çà íîðìàëüíèõ óìîâ çàõèñò â³ä ä³¿ ÀÔÊ çä³éñ-
íþºòüñÿ ôåðìåíòàìè (ñóïåðîêñèääèñìóòàçà,
êàòàëàçà, ïåðîêñèäàçà), à òàêîæ íèçüêîìîëåêó-
ëÿðíèìè àêöåïòîðàìè êèñíåâèõ ðàäèêàë³â (àñ-
êîðá³íîâà êèñëîòà, -òîêîôåðîë, -êàðîòèí, ãëó-
òàò³îí) [2, 3]. Ïóñêîâèì ôåðìåíòîì àíòèîêñè-
äàíòíî¿ ñèñòåìè çàõèñòó îðãàí³çìó º ñóïåðîê-
ñèääèñìóòàçà (ÑÎÄ), ÿêà â³ä³ãðàº âàæëèâó ðîëü 
ó âíóòð³øíüîêë³òèííîìó çàõèñò³ â³ä àêòèâíèõ 
ôîðì êèñíþ. Ó äðîçîô³ëè, ÿê ³ ó ëþäèíè, ³ñíóº 
äåê³ëüêà ³çîôîðì öüîãî ôåðìåíòó, çîêðåìà öå 
CuZn ÑÎÄ (êîäóºòüñÿ ãåíîì Sod1, ÿêèé ëîêà-
ë³çóºòüñÿ â ðàéîí³ 68À7 íà õðîìîñîì³ 3L) òà Mn 
ÑÎÄ (êîäóºòüñÿ ãåíîì Sod2, ÿêèé çíàõîäèòüñÿ 

â ðàéîí³ 53Ñ8 õðîìîñîìè 2R) [4–6]. Îáèäâ³ ³çî-
ôîðìè êàòàë³çóþòü äèñìóòàö³þ ñóïåðîêñèäàí³î-
íó â ìåíø ðåàêö³éíî çäàòíèé ïåðîêñèä âîäíþ 
òà êèñåíü.

Ñóïåðîêñèä-îïîñåðåäêîâàíå ïîøêîäæåííÿ 
á³îìîëåêóë ó êë³òèí³ çàëó÷åíå ó íèçêó á³îëî-
ã³÷íèõ ïðîöåñ³â, ó òîìó ÷èñë³ ïðè ñòàð³íí³ òà 
íåéðîäåãåíåðàòèâíèõ çàõâîðþâàííÿõ, òàêèõ ÿê 
õâîðîáè Ïàðê³íñîíà, Àëüöãåéìåðà òà àì³îòðî-
ô³÷íèé ëàòåðàëüíèé ñêëåðîç [2, 7]. Çíèæåíà 
åêñïðåñ³ÿ ÑÎÄ ó ìèøåé ïðèçâîäèòü äî äèñ-
ôóíêö³¿ ì³òîõîíäð³é, êàðä³îïàò³é, â³äìèðàííÿ 
ðóõîâèõ íåéðîí³â, ïåðåä÷àñíîãî ñòàð³ííÿ. Ìó-
òàö³¿ ó ãåíàõ Sod1 òà Sod2 ïðèçâîäÿòü äî ³í³-
ö³àö³¿ ïðîöåñó ïåðåêèñíîãî îêèñíåííÿ ë³ï³ä³â, 
çíèæåííÿ ïàðàìåòð³â æèòòºçäàòíîñò³ òà âèíèê-
íåííÿ íåéðîäåãåíåðàòèâíèõ çì³í ó íåéðîï³ë³ 
ìîçêó äðîçîô³ëè [5, 8, 19]. 

Âèêîðèñòàííÿ ìîäåëüíîãî îá’ºêòà D. mela-
nogaster äîçâîëÿº äîñë³äæóâàòè ìîëåêóëÿðí³ ³ 
êë³òèíí³ ìåõàí³çìè íåéðîäåãåíåðàö³¿ ³ç âèêî-
ðèñòàííÿì òêàíèíîñïåöèô³÷íî¿ åêñïðåñ³¿ ãåí³â 
â îðãàí³çì³. Ó ëþäèíè á³ëÿ 70 % ãåí³â, ïðè÷åò-
íèõ äî âèíèêíåííÿ íåéðîäåãåíåðàòèâíèõ çà-
õâîðþâàíü, ìàþòü ùîíàéìåíøå îäíîãî ãîìî-
ëîãà ó äðîçîô³ëè [10]. Øèðîêèé ñïåêòð ìåòîä³â 
òðàíñãåíåçó, ñåêâåíîâàíèé ãåíîì, òà äîáðå â³-
äîìà áóäîâà íåðâîâèõ ãàíãë³¿â, êîðîòêèé æèò-
òºâèé öèêë êîìàõè òà âåëèêà ê³ëüê³ñòü ïîòîì-
ê³â ðîáèòü ¿¿ íåçàì³ííèì ìîäåëüíèì îá’ºêòîì ó 
âèâ÷åíí³ âïëèâó ÑÎÄ íà ñòàí àíòèîêñèäàíòíî¿ 
ñèñòåìè çàõèñòó îðãàí³çìó, ïðîöåñè ñòàð³ííÿ òà
ðîçâèòîê íåéðîäåãåíåðàö³é [11]. Çàëèøàºòüñÿ 
â³äêðèòèì ïèòàííÿ, ÷è ÎÑ º íàñë³äêîì íåéðî-
äåãåíåðàòèâíèõ ïðîöåñ³â àáî òðèãåðîì, ùî çà-
ïóñêàº ¿õ [3, 7, 8]. Òîìó äîñë³äæåííÿ íåéðî-
äåãåíåðàòèâíèõ ïðîöåñ³â, çàëåæíèõ â³ä ð³âíÿ 
åêñïðåñ³¿  ãåí³â Sods ó ð³çíèõ êë³òèíàõ íåðâîâî¿ 
ñèñòåìè, º âàæëèâèì äëÿ ðîçóì³ííÿ ðîë³ ÎÑ ó 
äåãåíåðàö³¿ ìîçêó. 
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Ìåòîþ ðîáîòè áóëî äîñë³äèòè âïëèâ òêàíè-
íîñïåöèô³÷íî¿ åêñïðåñ³¿ ãåí³â Sod1 òà Sod2 ó 
íåðâîâ³é ñèñòåì³ íà ÷óòëèâ³ñòü äî óìîâ îêñè-
äàòèâíîãî ñòðåñó, òðèâàë³ñòü æèòòÿ òà ðîçâèòîê 
íåéðîäåãåíåðàòèâíèõ çì³í ó òêàíèí³ ìîçêó D. 
melanogaster. Äëÿ äîñÿãíåííÿ ïîñòàâëåíî¿ ìåòè 
âèêîðèñòàíî íèçêó òðàíñãåííèõ ë³í³é òà ñèñòå-
ìó åêñïðåñ³¿ ãåí³â UAS-Gal4 [12].

Ìàòåð³àëè ³ ìåòîäè. Ìàòåð³àëîì äîñë³äæåííÿ 
ñëóãóâàëè òðàíñãåíí³ ë³í³¿ D. melanogaster, îäåð-
æàí³ â³ä Bloomington Stock Center (ÑØÀ, øòàò 
²íä³àíà). UAS-ë³í³¿: UAS-Sod1-RNAi åêñïðåñóº 
dsRNA äëÿ RNA ³íòåðôåðåíö³¿ ãåíà Sod1, ï³ä 
êîíòðîëåì ïðîìîòîðà UAS; UAS-Sod1 åêñïðåñóº 
äîäàòêîâó êîï³þ ãåíà Sod1, ï³ä êîíòðîëåì ïðî-
ìîòîðà UAS; UAS-Sod2-RNAi åêñïðåñóº dsRNA
äëÿ RNA ³íòåðôåðåíö³¿ ãåíà Sod2, ï³ä êîíòðî-
ëåì ïðîìîòîðà UAS. Äðàéâåðí³ ë³í³¿: Repo-Gal4 
ñïåöèô³÷íî åêñïðåñóº Gal4 y ãë³àëüí³é òêàíè-
í³; elav-Gal4 ñïåöèô³÷íî åêñïðåñóº Gal4 ó íåé-
ðîíàõ; Ddn-Gal4 ñïåöèô³÷íî åêñïðåñóº Gal4 â 
äîôàì³íåðã³÷íèõ i ñåðîòîí³íåðã³÷íèõ íåéðîíàõ. 
ßê êîíòðîëü âèêîðèñòîâóâàëè ë³í³þ äèêîãî òèïó
Oregon R òà âèõ³äí³ òðàíñãåíí³ ë³í³¿ ó ãåòåðî-
çèãîòíîìó ñòàí³ – UAS-Sod1-RNAi/Oregon R, 
UAS-Sod2-RNAi/Oregon R, UAS-Sod1/Oregon R, 
Repo-Gal4/Oregon R, Ddn-GAL4 /Oregon R, elav-
GAL4/Oregon R. Êóëüòóðè äðîçîô³ëè óòðèìóâà-
ëè íà ñòàíäàðòíîìó ñåðåäîâèù³ â òåðìîñòàò³ çà 
òåìïåðàòóðè 25 °Ñ [13, 14]. Òêàíèíîñïåöèô³÷íó 
åêñïðåñ³þ ãåí³â çä³éñíþâàëè çà äîïîìîãîþ á³-
íàðíî¿ ñèñòåìè UAS-Gal4 [11].

Òåñò íà ñò³éê³ñòü äî óìîâ ÎÑ ïðîâîäèëè çà
ìåòîäèêîþ Ëàíäåðà [15]. ßê ïðîîêñèäàíò âè-
êîðèñòîâóâàëè 5%-íèé ðîç÷èí ïåðîêñèäó âîä-
íþ, ïîçèòèâíèì êîíòðîëåì ñëóãóâàâ 10%-íèé 
ðîç÷èí ñàõàðîçè. Âèá³ðêà ñòàíîâèëà 200 ñàìö³â 
òðèäåííîãî â³êó. Îñîáèí, çàòðàâëåíèõ ïðîîêñè-
äàíòîì, âèêîðèñòîâóâàëè äëÿ ïîáóäîâè êðèâèõ 
âèæèâàííÿ òà âèãîòîâëåííÿ ã³ñòîëîã³÷íèõ çð³-
ç³â ìîçêó. 

Äëÿ ïîáóäîâè êðèâèõ âèæèâàííÿ 160 ñàìö³â 
òðèäåííîãî â³êó ðîçñàäæóâàëè ïî 20 îñîáèí ó 
ïðîá³ðêè íà ïîæèâíå ñåðåäîâèùå. Ïåðåñàäæó-
âàííÿ íà ñâ³æå ïîæèâíå ñåðåäîâèùå òà ï³äðà-
õóíîê æèâèõ ìóõ çä³éñíþâàëè êîæíèõ äâà äí³. 
Áóäóâàëè êðèâ³ âèæèâàííÿ, âèçíà÷àëè ïîêàç-
íèêè ìàêñèìàëüíî¿ òðèâàëîñò³ æèòòÿ (ÌÒÆ) òà 
ñåðåäíüî¿ òðèâàëîñò³ æèòòÿ (ÑÒÆ): S75 – òåðì³í 
â äíÿõ, íà ÿêèé çàëèøèëèñÿ æèâèìè 75 % ìóõ, 

S50 – òåðì³í â äíÿõ, íà ÿêèé çàëèøèëèñÿ æè-
âèìè 50 % ìóõ, S25 – òåðì³í â äíÿõ, íà ÿêèé 
çàëèøèëèñÿ æèâèìè 25 % ìóõ [16]. 

Ã³ñòîëîã³÷í³ çð³çè ìîçêó âèãîòîâëÿëè çà ìå-
òîäèêîþ Õàéçåíáåðãà [17]. Âèãîòîâëåí³ ïðåïà-
ðàòè àíàë³çóâàëè â óëüòðàô³îëåòîâîìó ñâ³òë³ íà 
ì³êðîñêîï³ Laboval-3 («Carl Zåiss», Í³ìå÷÷èíà) 
Jena ïðè çá³ëüøåíí³ 15×40. 

Äëÿ ñòàòèñòè÷íî¿ îáðîáêè âèêîðèñòîâóâàëè ïà-
êåò àíàë³çó äàíèõ ïðèêëàäíî¿ ïðîãðàìè MS Excel.

×óòëèâ³ñòü äî óìîâ îêñèäàòèâíîãî ñòðåñó âè-
çíà÷àëè ó â³äñîòêàõ âèæèâàííÿ îñîáèí. Ó ðàç³ 
äîñë³äæåííÿ òðèâàëîñò³ æèòòÿ êîæíà òî÷êà íà 
êðèâ³é âèæèâàííÿ â³äïîâ³äàëà ñåðåäíüîìó çíà-
÷åííþ Ì. Ðîçðàõîâóâàëè ñòàíäàðòíó ñåðåäíþ 
ïîõèáêó m. Ñòàòèñòè÷íó îáðîáêó ïàðàìåòð³â 
òðèâàëîñò³ æèòòÿ ïðîâîäèëè ç âèêîðèñòàííÿì 
êðèòåð³þ Ñò þäåíòà. 

Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåííÿ òà ¿õ îáãîâîðåííÿ. Ó 
ïîïåðåäí³õ äîñë³äæåííÿõ [8, 9] âñòàíîâëåíî, 
ùî ó ë³í³é D. melanogaster, ìóòàíòíèõ çà ãåíàìè 
Sod1 òà Sod2, â³äáóâàºòüñÿ çðîñòàííÿ ÷óòëèâîñ-
ò³ äî óìîâ ÎÑ, ñêîðî÷åííÿ òðèâàëîñò³ æèòòÿ, 
³íòåíñèô³êàö³ÿ ïðîöåñ³â ïåðåêèñíîãî îêèñíåí-
íÿ ë³ï³ä³â, à òàêîæ âèíèêàþòü äåãåíåðàòèâí³ 
çì³íè ó ìîçêó ³ìàãî. Òîìó âàæëèâî äîñë³äèòè 
âïëèâ òêàíèíîñïåöèô³÷íî¿ åêñïðåñ³¿ ãåí³â ñó-
ïåðîêñèääèñìóòàçè íà ÷óòëèâ³ñòü, æèòòºçäàò-
í³ñòü ³ ïîÿâó íåéðîäåãåíåðàö³é â íåðâîâ³é ñèñ-
òåì³ D. melanogaster.

Çà äîïîìîãîþ ñèñòåìè åêñïðåñ³¿ ãåí³â UAS-
Gal4 [12] îäåðæàíî îñîáèíè ç ôóíêö³îíàëüíèì 
íîêàóòîì ³ íàäåêñïðåñ³ºþ ãåí³â Sod1 òà Sod2 ó 
ãë³àëüí³é òêàíèí³ òà íåéðîíàõ ãîëîâíîãî ìîçêó 
äðîçîô³ëè. Ïîçèòèâíèì êîíòðîëåì íà äàíîìó 
åòàï³ äîñë³äæåíü ñëóãóâàëè âèõ³äí³ òðàíñãåíí³ 
ë³í³¿ ó ãåòåðîçèãîòíîìó ñòàí³ äëÿ âèêëþ÷åííÿ 
ôåíîòèïîâîãî åôåêòó êîíñòðóêò³â UAS òà Gal4; 
íåãàòèâíèì êîíòðîëåì ñëóãóâàëà ë³í³ÿ äèêîãî 
òèïó Oregon R. 

Íàñàìïåðåä íàìè áóëà âèçíà÷åíà ÷óòëèâ³ñòü 
äî óìîâ ÎÑ ïðè òêàíèíîñïåöèô³÷í³é ³íàêòè-
âàö³¿ ãåí³â Sod1 òà Sod2. ßê ïðîîêñèäàíò âèêî-
ðèñòîâóâàëè 5%-íèé ðîç÷èí ïåðîêñèäó âîäíþ. 
Íà ñåðåäîâèù³ ³ç 10%-íèì ðîç÷èíîì ñàõàðî-
çè ó âñ³õ äîñë³äíèõ êîìàõ ñïîñòåð³ãàëè íåçíà-
÷íå êîëèâàííÿ â³äñîòêà âèæèâàííÿ ïîð³âíÿíî 
³ç êîíòðîëåì (ðèñ. 1). Çà ä³¿ ïðîîêñèäàíòó â 
êîíòðîëüíèõ òðàíñãåííèõ îñîáèí ó ãåòåðîçè-
ãîòíîìó ñòàí³ (UAS-Sod1-RNAi/Oregon R, UAS-
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Ðèñ. 2. Êðèâ³ âèæèâàííÿ (ïî âåðòèêàë³, %) ³ìàãî D. melanogaster ³ç òêàíèíîñïåöèô³÷íîþ åêñïðåñ³ºþ ãåí³â 
Sod1 òà Sod2 íà ñòàíäàðòíîìó ñåðåäîâèù³: à – êîíòðîëüíèõ îñîáèí; á – äîñë³äíèõ îñîáèí. Ïî ãîðèçîíòàë³ – 
òðèâàë³ñòü æèòòÿ, äí³. Ð³âåíü ³ìîâ³ðíîñò³ Ð  0,05

Ðèñ. 1. Âèæèâàííÿ (ïî âåðòèêàë³, %) îñîáèí D. melanogaster ³ç òêàíèíîñïåöèô³÷íîþ åêñïðåñ³ºþ ãåí³â Sod1 
òà Sod2 çà óìîâ îêñèäàòèâíîãî ñòðåñó. Ïî ãîðèçîíòàë³ – 1 – UAS-Sod1-Repo-Gal4; 2 – UAS-Sod1-RNAi/
Repo-Gal4; 3 – UAS-Sod2-RNAi/Repo-Gal4; 4 – UAS-Sod1-RNAi/Ddn-Gal4; 5 – UAS-Sod1-RNAi/elav-Gal4; 6 – 
UAS-Sod1/elav-Gal4; 7 – UAS-Sod2-RNAi/elav-Gal4; 8 – UAS-Sod1/Oregon; 9 – UAS-Sod1-RNAi/Oregon; 10 – 
UAS-Sod2-RNAi/Oregon; 11 – Repo-Gal4/Oregon; 12 – Ddn-Gal4/Oregon; 13 – elav-Gal4/Oregon; 14 – Oregon. 
Ð³âåíü ³ìîâ³ðíîñò³ Ð  0,05
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Sod1/Oregon R, UAS-Sod2-RNAi/Oregon R, Repo-
Gal4/Oregon R, Ddc-Gal4/Oregon R, elav-Gal4/
Oregon R) ÷óòëèâ³ñòü äî óìîâ ÎÑ áóëà íà òîìó 
æ ð³âí³, ùî ³ â ìóõ äèêîãî òèïó Oregon R. Òîìó 
ìîæíà ñòâåðäæóâàòè, ùî í³ êîíñòðóêò UAS, í³ 
êîíñòðóêò Gal4 íå âïëèâàþòü íà ÷óòëèâ³ñòü äî 
ÎÑ ó äîñë³äíèõ îñîáèí (ðèñ. 1). Çà ä³¿ 5%-íîãî 
ðîç÷èíó ïåðîêñèäó âîäíþ íà êîíòðîëüíèõ ìóõ 
ð³âåíü âèæèâàííÿ êîëèâàâñÿ â³ä 69,0 äî 88,7 %,
â òîé ÷àñ ÿê äîñë³äí³ êîìàõè ð³çêî â³äìèðàëè. 
Ó âèïàäêó ôóíêö³îíàëüíîãî íîêàóòà ãåíà Sod1 
ó ãë³àëüí³é òêàíèí³ âèæèâàëî 42,3 %, à çà íî-
êàóòà ãåíà Sod2 â ö³é æå òêàíèí³ – ëèøå 30,2 
%. Àíàëîã³÷íî ð³çêî â³äìèðàëè îñîáèíè çà ä³¿ 
ïðîîêñèäàíòó ó âèïàäêó òêàíèíîñïåöèô³÷íî¿ 
åêñïðåñ³¿ ãåí³â Sod1 òà Sod2 ó íåéðîíàõ ãî-
ëîâíîãî ìîçêó äðîçîô³ëè. Íàéíèæ÷èé â³äñî-
òîê âèæèâàííÿ (20,5 %) çàô³êñîâàíî ó êîìàõ ç 
íîêàóòîì ãåíà Sod2 (ðèñ. 1). Ð³âåíü âèæèâàí-
íÿ ³ìàãî ³ç íîêàóòîì ãåíà Sod1 ó ãðóï³ äîôà-

ì³íåðã³÷íèõ òà ñåðîòîí³íåðã³÷íèõ íåéðîí³â çà 
ä³¿ 5%-íîãî ðîç÷èíó ïåðîêñèäó âîäíþ ñòàíî-
âèâ 23,4 %. Ö³êàâî, ùî ó ðàç³ íàäåêñïðåñ³¿ ãå-
íà Sod1 ó ãë³¿ òà íåéðîíàõ öåé ïîêàçíèê òàêîæ 
çíèæóâàâñÿ ³ äîñÿãàâ âñüîãî 24,1 òà 30,6 % â³ä-
ïîâ³äíî. 

Ó ïîïåðåäí³õ íàøèõ äîñë³äæåííÿõ íà äåëå-
ö³éíèõ ìóòàíòàõ D. melanogaster çà ãåíàìè Sod1 
òà Sod2, à ñàìå ë³í³¿ Sod[Õ-39] òà Sod2 02, ùî 
õàðàêòåðèçóþòüñÿ çíèæåíèì ð³âíåì åêñïðåñ³¿ 
ÑÎÄ, òàêîæ ñïîñòåð³ãàëàñÿ ï³äâèùåíà ÷óòëè-
âîñòü äî óìîâ ÎÑ, ÿê ³ ó äàíîìó âèïàäêó, îäíàê 
â³äñîòîê âèæèâàííÿ îñîáèí çà ä³¿ ïðîîêñèäàí-
ò³â áóâ âèùèì, í³æ ó ðàç³ òêàíèíîñïåöèô³÷íî¿ 
åêñïðåñ³¿ öèõ ãåí³â [9]. Ðåçóëüòàòè äàíî¿ ðîáîòè 
ñâ³ä÷àòü ïðî òå, ùî ³ ôóíêö³îíàëüíèé íîêàóò 
äîñë³äæóâàíèõ ãåí³â, ³ ¿õíÿ íàäåêñïðåñ³ÿ ó ãë³-
àëüí³é òêàíèí³ òà íåéðîíàõ ïîðóøóþòü ôóíê-
ö³îíóâàííÿ íåðâîâî¿ ñèñòåìè ³ ïðèçâîäÿòü äî 
çíèæåííÿ æèòòºçäàòíîñò³ D. melanogaster. 

Ðèñ. 3. Êðèâ³ âèæèâàííÿ ³ìàãî D. melanogaster ³ç òêàíèíîñïåöèô³÷íèì íîêàóòîì ãåí³â Sod1 òà Sod2 çà ä³¿ 
10%-íîãî ðîç÷èíó ñàõàðîçè: à – êîíòðîëüíèõ îñîáèí, á – äîñë³äíèõ îñîáèí. Ïî ãîðèçîíòàë³ – òðèâàë³ñòü 
æèòòÿ, äí³. Ð³âåíü ³ìîâ³ðíîñò³ Ð  0,05
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Íàäàë³ ìè âèð³øèëè ç’ÿñóâàòè, ÿêèìè áóäóòü 
íàñë³äêè çì³íåíî¿ òêàíèíîñïåöèô³÷íî¿ åêñïðå-
ñ³¿ ãåí³â ÑÎÄ íà æèòòºçäàòí³ñòü ³ ïàðàìåòðè 
òðèâàëîñò³ æèòòÿ äðîçîô³ëè â íîðì³ òà çà óìîâ 
ÎÑ. Äëÿ öüîãî ïîáóäóâàëè òà ïðîàíàë³çóâàëè 
êðèâ³ âèæèâàííÿ äîñë³äíèõ êîìàõ íà ñòàíäàðò-
íîìó ñåðåäîâèù³ ç 10%-íèì ðîç÷èíîì ñàõàðîçè 
òà 5%-íèì ðîç÷èíîì ïåðîêñèäó âîäíþ. Ðåçóëü-
òàòè åêñïåðèìåíòàëüíèõ äîñë³äæåíü íàâåäåí³ 
íà ðèñ. 2–4.

ÌÒÆ ïðè êóëüòèâóâàíí³ êîíòðîëüíèõ ìóõ íà 
ñòàíäàðòíîìó ñåðåäîâèù³ ñòàíîâèëà â³ä 52,2 ±
± 0,04 äî 56,4 ± 0,02 ä³á. Äëÿ îñîáèí UAS-
Sod1-RNAi/Repo-Gal4 öåé ïîêàçíèê äîð³âíþâàâ 
48,6 ± 0,05 ä³á, à äëÿ îñîáèí ç ãåíîòèïîì UAS-
Sod2-RNAi/Repo-Gal4 òà UAS-Sod1-RNAi/Ddn-
GAL4 – 42,2 ± 0,03 äîáè. Ïîòð³áíî çàçíà÷èòè, 
ùî ïîêàçíèêè ñåðåäíüî¿ òðèâàëîñò³ æèòòÿ (S75, 
S50, S25) íåçíà÷íî êîëèâàëèñü ó êîíòðîëüíèõ 
çðàçêàõ, â òîé ÷àñ ÿê ó âñ³õ äîñë³äíèõ îñîáèí 
ñïîñòåð³ãàëè çíà÷íó â³äì³íí³ñòü. Äëÿ êîìàõ ³ç 
ôóíêö³îíàëüíèì íîêàóòîì ãåíà Sod1 ó ãë³àëü-
í³é òêàíèí³ S50 ñòàíîâèâ ëèøå 16,5 ± 0,03 ä³á, à ó 

ðàç³ íîêàóòà ãåíà Sod2 â ö³é æå òêàíèí³ – 25,2 ± 
± 0,03 ä³á. Ùîäî ìóõ ³ç ôóíêö³îíàëüíèì íîêà-
óòîì Sod1 â äîôàì³íåðã³÷íèõ òà ñåðîòîí³íåð-
ã³÷íèõ íåéðîíàõ S50 äîð³âíþâàâ 20,4 ± 0,08 ä³á 
(ðèñ. 2, à, á). Ó ðàç³ ôóíêö³îíàëüíîãî íîêàóòó, à 
òàêîæ íàäåêñïðåñ³¿ ãåí³â Sod1 òà Sod2 â íåéðî-
íàõ ãîëîâíîãî ìîçêó äðîçîô³ëè ñïîñòåð³ãàëè 
çíèæåííÿ ÌÒÆ ³ ÑÒÆ. Íàéíèæ÷èìè ïàðàìå-
òðàìè õàðàêòåðèçóâàëèñü îñîáèíè ³ç íîêàóòîì 
ãåíà Sod1 ó ãë³àëüí³é òêàíèí³: ÌÒÆ – 39,3 ± 
± 0,04 ä³á, S50 – 17,1 ± 0,02 ä³á. Ïîòð³áíî òà-
êîæ çàçíà÷èòè, ùî äëÿ âñ³õ êîíòðîëüíèõ êîìàõ 
áóëî õàðàêòåðíå ïëàòî íà êðèâèõ âèæèâàííÿ, 
ÿêå ñâ³ä÷èëî ïðî ïåð³îä àêòèâíî¿ æèòòºçäàò-
íîñò³, ï³ñëÿ ÷îãî â³äáóâàëîñÿ ïëàâíå ïîñòóïî-
âå â³äìèðàííÿ ìóõ. Äëÿ äîñë³äíèõ îñîáèí ïëà-
òî íà êðèâèõ íå ñïîñòåð³ãàëè (ò³ëüêè ó ðàç³ 
íîêàóòó ãåíà Sod1 â ãë³àëüí³é òêàíèí³ íàÿâíå 
íåçíà÷íå ïëàòî), â³äìèðàííÿ ìàëî ð³çêèé õà-
ðàêòåð (ðèñ. 2, à, á).

Íà ñåðåäîâèù³ ç 10%-íèì ðîç÷èíîì ñàõàðî-
çè, ùî ñëóãóâàëî ïîçèòèâíèì êîíòðîëåì, êî-
ëèâàííÿ ÌÒÆ òà ÑÒÆ ÿê äîñë³äíèõ, òàê ³ 

Ðèñ. 4. Êðèâ³ âèæèâàííÿ (ïî âåðòèêàë³, %) ³ìàãî D. melanogaster ³ç òêàíèíîñïåöèô³÷íîþ åêñïðåñ³ºþ ãåí³â 
Sod1 òà Sod2 çà ä³¿ 5%-íîãî ðîç÷èíó ïåðîêñèäó âîäíþ: à – êîíòðîëüíèõ îñîáèí; á – äîñë³äíèõ îñîáèí. Ïî 
ãîðèçîíòàë³ – òðèâàë³ñòü æèòòÿ, äí³. Ð³âåíü ³ìîâ³ðíîñò³ Ð  0,05
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êîíòðîëüíèõ êîìàõ â³äáóâàëîñÿ â ìåæàõ ïîõèá-
êè ïîð³âíÿíî ç êóëüòèâóâàííÿì íà ñòàíäàðò-
íîìó ñåðåäîâèù³ (ðèñ. 3, à, á).

Íàéá³ëüø çíà÷íå ñêîðî÷åííÿ æèòòÿ âñ³õ îñî-
áèí ñïîñòåð³ãàëîñü çà ä³¿ ïðîîêñèäàíòó (ðèñ. 4, 
à, á). Ïîêàçíèêè ÌÒÆ â êîíòðîë³ êîëèâàëèñü 
â³ä 21,4 ± 0,07 äî 30,5 ± 0,04 äí³â, ùî âäâ³÷³ 
íèæ÷å, í³æ íà ñòàíäàðòíîìó ñåðåäîâèù³. Ð³çêî 
çíèæóâàëèñü ³ ïîêàçíèêè ÑÒÆ. Íàéá³ëüø ÷óò-
ëèâèìè âèÿâèëèñü îñîáèíè ³ç íîêàóòîì ãåíà 
Sod1 ó ãë³àëüí³é òêàíèí³, ÌÒÆ äëÿ ÿêèõ ñòà-
íîâèëà ëèøå 15,2 ± 0,06 ä³á, ùî âòðè÷³ ìåíøå 
ïîð³âíÿíî ³ç êóëüòèâóâàííÿì öèõ æå êîìàõ íà 
ñòàíäàðòíîìó ñåðåäîâèù³ òà âäâ³÷³ ìåíøå ïî-
ð³âíÿíî ³ç êîíòðîëüíèìè çðàçêàìè íà ñåðåäî-
âèù³ ç ïðîîêñèäàíòîì. Ó ðàç³ ôóíêö³îíàëüíîãî 
íîêàóòó ãåíà Sod2 â ö³é æå òêàíèí³ ÌÒÆ äî-
ñÿãàëà 24,6 ± 0,03 äîáè. Â îáîõ âèïàäêàõ â³ä-
áóâàëîñÿ ð³çêå â³äìèðàííÿ ìóõ áåç íàÿâíîñò³ 
ïëàòî íà êðèâèõ âèæèâàííÿ.

Àíàëîã³÷íèé åôåêò ñïîñòåð³ãàâñÿ ó êîìàõ ³ç 
ãåíîòèïàìè UAS-Sod1-RNAi/elav-Gal4 (íîêàóò 
ãåíà Sod1 ó íåéðîíàõ), UAS-Sod1/elav-Gal4 (íàä-
åêñïðåñ³ÿ ãåíà Sod1 ó íåéðîíàõ), UAS-Sod2-
RNAi/elav-Gal4 (íîêàóò ãåíà Sod2 ó íåéðîíàõ). 

Íàéíèæ÷èìè ïàðàìåòðàìè õàðàêòåðèçóâàëèñü 
ìóõè ³ç íîêàóòîì ãåíà Sod2 ó íåéðîíàõ (ÌÒÆ – 
15,2 ± 0,09 ä³á). Äëÿ ³ìàãî ³ç íîêàóòîì ãåíà 
Sod1 â äîôàì³íåðã³÷íèõ ³ ñåðîòîí³íåðã³÷íèõ íå-
éðîíàõ òàêîæ áóëî õàðàêòåðíå ð³çêå â³äìèðàííÿ 
îñîáèí. ÌÒÆ ñòàíîâèëà âñüîãî 21,5 ± 0,05 ä³á, 
ùî âäâ³÷³ ìåíøå ïîð³âíÿíî ³ç êóëüòèâóâàííÿì 
òàêèõ ñàìèõ îñîáèí íà ñòàíäàðòíîìó ñåðåäîâè-
ù³; ïàðàìåòðè ñåðåäíüî¿ òðèâàëîñò³ æèòòÿ (S25, 
S50, S75) ñòàíîâèëè ëèøå 6,1 ± 0,01; 6,5 ± 0,05 
òà 8,0 ± 0,06 ä³á â³äïîâ³äíî (ðèñ. 4).

Ïîð³âíÿëüíèé àíàë³ç êðèâèõ âèæèâàííÿ ïî-
êàçàâ, ùî ³ìàãî ç òêàíèíîñïåöèô³÷íîþ åêñïðå-
ñ³ºþ ãåí³â Sod1 òà Sod2 ó ãë³àëüí³é òêàíèí³ òà 
íåéðîíàõ õàðàêòåðèçóâàëèñÿ äîñòîâ³ðíî ñêîðî-
÷åíèìè ïîêàçíèêàìè òðèâàëîñò³ æèòòÿ ïîð³â-
íÿíî ç êîíòðîëåì. Çà óìîâ ÎÑ, ³íäóêîâàíîãî 
5%-íèì ðîç÷èíîì ïåðîêñèäó âîäíþ, çíèæóâà-
ëèñü æèòòºçäàòí³ñòü ³ òðèâàë³ñòü æèòòÿ íå ëèøå 
ó òðàíñãåííèõ îñîáèí, àëå é ó êîíòðîëüíèõ ìóõ 
òà ë³í³¿ äèêîãî òèïó Oregon R. 

Â³äîìî [14, 18, 19], ùî âèíÿòêîâî ÷óòëèâîþ 
äî àêòèâíèõ ôîðì êèñíþ º íåðâîâà òêàíèíà, 
çîêðåìà íåéðîíè. Ó äîñë³äæåííÿõ íà òî÷êîâèõ 
ìóòàíòàõ [8, 9] âèçíà÷åíî ïåðåâàæíèé ðîçâè-

Ðèñ. 5. Ã³ñòîëîã³÷í³ çð³çè ìîçêó êîíòðîëüíèõ ³ìàãî 
òà îñîáèí ³ç ôóíêö³îíàëüíèì íîêàóòîì ãåí³â Sod1 
òà Sod2 ó ãë³àëüí³é òêàíèí³: à – òðèäåíí³ Oregon R; 
á – òðèäåíí³ Repo-Gal4/Oregon R; â – òðèäåíí³ UAS-
Sod1-RNAi/Repo-Gal4; ã – òðèäåíí³ UAS-Sod2-RNAi/
Repo-Gal4; ä – UAS-Sod1-RNAi/Repo-Gal4 çà ä³¿ ïðî-
îêñèäàíòó; å – UAS-Sod2-RNAi/Repo-Gal4 çà ä³¿ ïðî-
îêñèäàíòó; Re – ðåòèíà, La – ëàì³íà, Ìå – ìåäóëà. 
Ñòð³ëêàìè âêàçàí³ ä³ëÿíêè íåéðîäåãåíåðàòèâíèõ çì³í
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òîê âàêóîë³çàö³¿ òêàíèíè ìîçêó â öåíòðàëüí³é 
÷àñòèí³ – íåéðîï³ë³, ÿêèé ïðåäñòàâëåíèé ïåðå-
âàæíî ò³ëàìè íåéðîí³â. Â òîé æå ÷àñ íà ñüîãîä-
í³øí³é äåíü â³äñóòí³ äàí³ ïðî ôóíêö³îíàëüíó 
ðîëü Sods ó ãë³îöèòàõ. Ó äðîçîô³ëè, ÿê ³ ó ëþ-
äèíè, ãë³àëüíà òêàíèíà ìàº âàæëèâå çíà÷åííÿ 
äëÿ ðîçâèòêó, òðîô³êè, óòâîðåííÿ íàâ³ãàö³éíèõ 
ñèãíàë³â äëÿ ðîñòó àêñîí³â, åëåêòðè÷íî¿ ³çîëÿ-
ö³¿ íåéðîí³â, êîíòðîëþ åêñòðàöåëþëÿðíîãî ãî-
ìåîñòàçó. Íàÿâí³ñòü ãåíåòè÷íîãî ìàðêåðà äëÿ 
ãë³îöèò³â ó ìîçêó ³ìàãî äðîçîô³ëè, íàïðèêëàä 
åêñïðåñ³ÿ ãåí³â reserved polarity (repo), äàº ìîæ-
ëèâ³ñòü ÷³òêî â³äð³çíèòè ¿õ â³ä íåéðîí³â [20]. 
Òîìó ìè âèãîòîâèëè ³ ïðîàíàë³çóâàëè ã³ñòîëî-
ã³÷í³ çð³çè ãîëîâíîãî ìîçêó ³ìàãî ë³í³¿ äèêîãî 
òèïó Oregon R òà òðàíñãåííèõ îñîáèí ³ç òêàíèíî-
ñïåöèô³÷íîþ åêñïðåñ³ºþ ó ö³é òêàíèí³. ßê ó êî-
ìàõ, ùî ñëóãóâàëè ïîçèòèâíèì êîíòðîëåì, òàê ³ 
â ìóõ äèêîãî òèïó Oregon R íå âèÿâëåíî æîäíèõ 
çì³í ó ñòðóêòóð³ ìîçêó í³ ó òðèäåííîìó â³ö³, í³ 
çà ä³¿ 5%-íîãî ðîç÷èíó ïåðîêñèäó âîäíþ (ðèñ. 5).

Ó âèïàäêó ôóíêö³îíàëüíî¿ ³íàêòèâàö³¿ ãåíà 
Sod1 ó ãë³àëüí³é òêàíèí³ ñïåöèô³÷íèé íåéðî-
äåãåíåðàòèâíèé ôåíîòèï âèÿâëåíèé íàìè âæå 
ó ìîëîäèõ ³ìàãî. Çîíè â³äìåðëî¿ òêàíèíè ïðî-
ÿâëÿëèñÿ ó âèãëÿä³ îâàëüíèõ ä³ëÿíîê, ³íîä³ áóëè 
ó ôîðì³ òÿæ³â; ëîêàë³çóâàëèñÿ âîíè â ëîáóë³ òà 
ìåäóë³. Çà ä³¿ ïðîîêñèäàíòó âîíè ïîñèëþâàëè-
ñÿ, çá³ëüøóâàëàñü ¿õ ê³ëüê³ñòü òà ðîçì³ð (ðèñ. 5). 
Àíàëîã³÷íèé åôåêò, ÿê ó âèïàäêó ³íàêòèâàö³¿ 
ãåíà Sod1, ñïîñòåð³ãàâñÿ ³ çà íîêàóòó ãåíà Sod2 
ó ö³é æå òêàíèí³. Âèâ÷åííÿ âïëèâó òêàíèíî-
ñïåöèô³÷íî¿ åêñïðåñ³¿ ãåí³â ñóïåðîêñèääèñìó-
òàçè ÿê â íîðì³, òàê ³ çà ä³¿ ïðîîêñèäàíò³â íà 
íåéðîíàëüíó òêàíèíó â ð³çíèõ ä³ëÿíêàõ ìîçêó 
äðîçîô³ëè ïîòðåáóº ïîäàëüøèõ äîñë³äæåíü.

Âèñíîâêè. Ôóíêö³îíàëüíà ³íàêòèâàö³ÿ òà íàä-
åêñïðåñ³ÿ ãåí³â ñóïåðîêñèääèñìóòàçè ó íåé-
ðîíàõ òà ãë³àëüí³é òêàíèí³ ãîëîâíîãî ìîçêó 
D. melanogaster âèÿâëÿº ïðÿìó çàëåæí³ñòü â³ä 
çðîñòàííÿ ÷óòëèâîñò³ äî óìîâ ÎÑ òà ñêîðî÷åí-
íÿ ïàðàìåòð³â æèòòºçäàòíîñò³. Çì³íà åêñïðåñ³¿ 
öèõ ãåí³â ó ãë³îöèòàõ ïðèçâîäèòü äî ïîÿâè ñïå-
öèô³÷íîãî íåéðîäåãåíåðàòèâíîãî ôåíîòèïó â 
ìîçêó îñîáèí äðîçîô³ëè âæå ó òðèäåííîìó â³ö³ 
³ìàãî (çîíè â³äìåðëèõ êë³òèí ëîêàë³çóþòüñÿ â 
ìåäóë³, ëàì³í³). Â ïðîöåñ³ ñòàð³ííÿ êîìàõ ç òêà-
íèíîñïåöèô³÷íîþ çì³íîþ åêñïðåñ³¿ ãåí³â Sod1 
òà Sod2 òà çà ä³¿ ïðîîêñèäàíòó ñïîñòåð³ãàºòüñÿ 
ïîñèëåííÿ íåéðîäåãåíåðàòèâíèõ çì³í. 

Ðîáîòà âèêîíàíà çà ï³äòðèìêè ãðàíòó West-
Ukrainian BioMedical Research Center.

INFLUENCE OF TISSUE-SPECIFIC SUPEROXID 
DISMUTASE GENES EXPRESSION IN BRAIN 
CELLS ON DROSOPHILA MELANOGASTER 
SENSITIVITY TO OXIDATIVE STRESS 
AND VIABILITY

M.V. Vitushynska, N.P. Matiytsiv, Y.I. Chernyk

Ivan Franko National University of Lviv
E-mail: m.vitushynska@gmail.com

The study has shown that both functional gene knockout 
Sod1 and Sod2 and their overexpression in neurons 
and glial tissue increase the sensitivity of Drosophila 
melanogaster to oxidative stress (OS) conditions. The 
lowest survival rate was only 20.5 % in insects with Sod2 
knockout in neurons. Comparative analysis of the survival 
curves showed that adults with altered tissue-specific 
expression of the studied genes had reduced average and 
maximum life span. Under OS conditions induced by 5 %
hydrogen peroxide the life spans of wild type Oregon R 
and transgenic insects were significantly reduced. Altered 
Sod gene expression in glial tissue leads to degenerative 
changes in Drosophila brain at the young age. During the 
aging of insects and the action of pro-oxidants increasing 
of neurodegenerative phenotype is observed.

ÂËÈßÍÈÅ ÒÊÀÍÅÑÏÅÖÈÔÈ×ÅÑÊÎÉ 
ÝÊÑÏÐÅÑÑÈÈ ÃÅÍÎÂ 
ÑÓÏÅÐÎÊÑÈÄÄÈÑÌÓÒÀÇÛ Â ÊËÅÒÊÀÕ 
ÌÎÇÃÀ ÍÀ ×ÓÂÑÒÂÈÒÅËÜÍÎÑÒÜ 
Ê ÓÑËÎÂÈßÌ ÎÊÑÈÄÀÒÈÂÍÎÃÎ 
ÑÒÐÅÑÑÀ È ÆÈÇÍÅÑÏÎÑÎÁÍÎÑÒÜ 
DROSOPHILA MELANOGASTER

Ì.Â. Âèòóøèíñêàÿ, Í.Ï. Ìàòèéöèâ, ß.È. ×åðíèê

Â ðåçóëüòàòå èññëåäîâàíèÿ óñòàíîâëåíî, ÷òî ôóíê-
öèîíàëüíûé íîêàóò ãåíîâ Sod1 è Sod2, à òàêæå èõ
íàäýêñïðåññèÿ â ãëèàëüíîé òêàíè è íåéðîíàõ ïî-
âûøàþò ÷óâñòâèòåëüíîñòü Drosophila melanogaster ê 
óñëîâèÿì îêñèäàòèâíîãî ñòðåññà (ÎÑ). Ñàìûé íèç-
êèé ïðîöåíò âûæèâàåìîñòè (20,5 %) áûë ó íàñåêî-
ìûõ ñ íîêàóòîì ãåíà Sod2 â íåéðîíàõ. Ñðàâíèòåëü-
íûé àíàëèç êðèâûõ âûæèâàíèÿ ïîêàçàë, ÷òî äëÿ èìà-
ãî ñ èçìåíåííîé òêàíåñïåöèôè÷åñêîé ýêñïðåññèåé 
èññëåäóåìûõ ãåíîâ õàðàêòåðíî óìåíüøåíèå ñðåäíåé 
è ìàêñèìàëüíîé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè. Ïðè 
ÎÑ, èíäóöèðîâàííîì 5%-íûì ðàñòâîðîì ïåðåêèñè 
âîäîðîäà, äîñòîâåðíî ñîêðàùàþòñÿ ïîêàçàòåëè ïðî-
äîëæèòåëüíîñòè æèçíè êàê ëèíèè äèêîãî òèïà Ore-
gon R, òàê è òðàíñãåííûõ îñîáåé. Èçìåíåííàÿ ýêñ-
ïðåññèÿ ãåíîâ, êîäèðóþùèõ ñóïåðîêñèääèñìóòàçó 
(ÑÎÄ), â ãëèàëüíîé òêàíè ïðèâîäèò ê ïîÿâëåíèþ 
äåãåíåðàòèâíûõ èçìåíåíèé ìîçãà äðîçîôèëû óæå â 
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ìîëîäîì âîçðàñòå. Ïðè ñòàðåíèè íàñåêîìûõ è ïðè 
äåéñòâèè ïðîîêñèäàíòîâ íàáëþäàåòñÿ óñèëåíèå íåé-
ðîäåãåíåðàòèâíîãî ôåíîòèïà.
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