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Ââåäåíèå. Êàê óêàçûâàëîñü íàìè â ïðåäûäó-
ùåì ñîîáùåíèè [11], îäíèì èç íàèáîëåå âåðîÿòíûõ 
ìåõàíèçìîâ ðàçâèòèÿ âûðàæåííûõ äåñòðóêòèâíûõ 
ïðîöåññîâ, ðàçâåðòûâàþùèõñÿ â ñåò÷àòîé îáîëî÷êå 
êðîëèêà ñ âîñïðîèçâåäåííûì ïîñðåäñòâîì äèòèçî-
íà ñàõàðíûì äèàáåòîì, ìîæåò ÿâëÿòüñÿ õåëàòèðîâà-
íèå öèíêà ìîëåêóëû ñóïåðîêñèääèñìóòàçû (ÑÎÄ). 
Ýòîò ìåòàëë â êà÷åñòâå ñòðóêòóðíîãî ýëåìåíòà, íà-
ðÿäó ñ ìåäüþ, âõîäèò êàê ñòàáèëèçàòîð â ñîñòàâ Cu2+ 

Zn2+ÑÎÄ, ëîêàëèçóþùåéñÿ â êëåòêàõ â öèòîçîëå, 
ò.å. âíå èõ ìèòîõîíäðèé [20, 36, 53], íî íà åãî äîëþ 
ïðèõîäèòñÿ îêîëî 90 % îáùåé ôåðìåíòàòèâíîé àê-
òèâíîñòè òêàíè [44]. Îñòàâøàÿñÿ ÷àñòü àêòèâíîñòè 
äàííîãî ôåðìåíòà îáåñïå÷èâàåòñÿ ìèòîõîíäðèàëü-
íûì ýíçèìîì, àêòèâèðóþùèìñÿ ìàðãàíöåì [41], à 
òàêæå âíåêëåòî÷íîé ÑÎÄ [27]. Ýòà æå êàðòèíà õà-
ðàêòåðíà è äëÿ ñåò÷àòêè [39, 48]. 

Ìåæäó òåì èçâåñòíî, ÷òî ïðè ìîäåëèðîâàíèè 
ñàõàðíîãî äèàáåòà ïî èñïîëüçîâàííîé íàìè ìåòî-
äèêå, èìåííî õåëàòèðîâàíèå öèíêà áåòà-êëåòîê 
îñòðîâêîâ Ëàíãåðãàíñà ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçû 
îòâåòñòâåííî çà ðàçâèòèå äèòèçîíîâîãî äèàáåòà ó 
æèâîòíûõ [1, 9]. Îäíàêî âïîëíå ñïðàâåäëèâî äî-
ïóñòèòü (êàê ìû è ñäåëàëè), ÷òî ââîäèìûé âíóòðè-
âåííî äèòèçîí, ïîïàäàÿ â êðîâåíîñíóþ ñèñòåìó 
ãëàçà, ìîæåò õåëàòèðîâàòü òàêæå è öèíê â åãî ñåò-
÷àòîé è ñîñóäèñòîé îáîëî÷êàõ (à âïðî÷åì è ìåäü, 
äà è äðóãèå ìåòàëëû, îáðàçóÿ ñ êàòèîíàìè â çàâè-
ñèìîñòè îò óñëîâèé îäíî-èëè äâóçàìåùåííûå êîì-
ïëåêñíûå ñîåäèíåíèÿ — äèòèçîíàòû, ÷òî õîðîøî 
èçó÷åíî [5]. Âñëåäñòâèå ýòîãî àêòèâíîñòü ÑÎÄ (à 

âîçìîæíî è äðóãèõ àíòèîêñèäàíòíûõ ôåðìåíòîâ) 
â íàçâàííûõ îáîëî÷êàõ ñíèçèòñÿ, ïðèíöèïèàëüíàÿ 
âîçìîæíîñòü ÷åãî â ðàçíûõ òêàíÿõ óæå äàâíî äî-
êàçàíà äëÿ ðàçíûõ ìåòàëëîýíçèìîâ [18], à óðîâåíü 
ñóïåðîêñèäíîãî êèñëîðîäà â íèõ èçìåíèòñÿ. Ýòî 
áóäåò ðåçóëüòèðîâàòüñÿ ðÿäîì íåáëàãîïðèÿòíûõ 
ïîñëåäñòâèé, â òîì ÷èñëå òàêèõ, êàê îáðàçîâàíèå 
âûñîêî àêòèâíûõ îêèñëèòåëüíûõ àãåíòîâ, ïðåæäå 
âñåãî ðåàêòèâíûõ ôîðì êèñëîðîäà ñ íåñïàðåííûì 
ýëåêòðîíîì, ïîâðåæäåíèåì èìè ÄÍÊ, áåëêîâ è 
ëèïèäîâ ñî âñåìè âûòåêàþùèìè èç ýòîãî ïîñëåä-
ñòâèÿìè [2, 4, 19, 25, 38]. 

Âìåñòå ñ òåì óñòàíîâëåíî, ÷òî íàèâûñøàÿ êîí-
öåíòðàöèÿ öèíêà â îðãàíèçìå ÷åëîâåêà èìååòñÿ 
èìåííî â ãëàçó, îñîáåííî â åãî ïèãìåíòèðîâàííûõ 
ñòðóêòóðàõ [40, 43]. Ñåò÷àòêà è ñîñóäèñòaÿ îáîëî÷êà 
ñîäåðæàò ìíîãî öèíêà, ïðè÷åì åãî êîíöåíòðàöèÿ 
óáûâàåò â ðÿäó: ñîñóäèñòàÿ îáîëî÷êà > ïèãìåíòíûé 
ýïèòåëèé ñåò÷àòêè > íåéðîðåòèíà [57]. Íå óäèâè-
òåëüíî ïîýòîìó, ÷òî è ïåðåíîñ÷èêè öèíêà êàê â öè-
òîïëàçìó (ZnT 1–9), òàê è èç íåå (ZIP 1–14), ýêñ-
ïðåññèðóþòñÿ â ïèãìåíòíîì ýïèòåëèè ñåò÷àòêè 
÷åëîâåêà [42]. Ê òîìó æå ñëåäóåò ïîä÷åðêíóòü, ÷òî 
òðîôè÷åñêàÿ ðîëü ñîñóäèñòîé îáîëî÷êè ïî îòíîøå-
íèþ ê ñåò÷àòîé â ãëàçó êðîëèêà îñîáåííî âåëèêà, 
ó÷èòûâàÿ êðàéíå ñêóäíîå êðîâîñíàáæåíèå ïîñëåä-
íåé (äà è òî òîëüêî âíóòðåííèõ ñëîåâ îòäåëüíûõ 
ó÷àñòêîâ), íà ÷òî óæå óêàçûâàëîñü â ïðåäûäóùåì 
ñîîáùåíèè [11]. Ïîýòîìó â äàííîé ðàáîòå áèîõèìè-
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÷åñêîìó àíàëèçó ïîäâåðãëàñü íå ïðîñòî èçîëèðîâàí-
íàÿ ñåò÷àòêà æèâîòíûõ, à îäíîâðåìåííî êîìïëåêñ 
èç îáåèõ âíóòðåííèõ îáîëî÷åê ãëàçà, òåì áîëåå ÷òî 
ïðè òàêîì ïîäõîäå ïîëíîñòüþ èñêëþ÷àåòñÿ óòðàòà 
ïèãìåíòíîãî ýïèòåëèÿ ñåò÷àòêè èç îáðàçöîâ èñ-
ñëåäóåìîãî ìàòåðèàëà. À èìåííî òàêîå ÿâëåíèå íà-
áëþäàåòñÿ ïðè ðàçäåëåíèè èññëåäîâàòåëåì ýòèõ 
îáîëî÷åê, êîãäà ïèãìåíòíûé ýïèòåëèé, îòñëàèâàÿñü 
îò ñåò÷àòêè, îñòàåòñÿ íà ïîâåðõíîñòè õîðèîèäåè, 
÷òî õîðîøî çíàêîìî ìîðôîëîãàì [12]. Âñëåäñòâèå 
ýòîãî îí óæå íå ó÷àñòâóåò â ïîñëåäóþùèõ îïðåäåëå-
íèÿõ, ïðîâîäèìûõ ñ ñåò÷àòîé îáîëî÷êîé. Ê òîìó æå 
íå ñòîëü óæ è âàæíî, ðàçîâüåòñÿ ëè îêèñëèòåëüíûé 
ñòðåññ íåïîñðåäñòâåííî â ñàìîé ñåò÷àòêå, ëèáî â 
êðàéíå òðîôè÷åñêè âàæíîé äëÿ íåå ñîñóäèñòîé îáî-
ëî÷êå — íåãàòèâíûå ïîñëåäñòâèÿ è òîãî, è äðóãîãî 
äëÿ ïåðâîé èç íèõ î÷åâèäíû. Âïðî÷åì, èññëåäîâà-
íèå ðàçëè÷íûõ áèîõèìè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé â êîì-
ïëåêñå ñåò÷àòêè ñ ñîñóäèñòîé îáîëî÷êîé ðàíåå óæå 
ïðèìåíÿëîñü è äðóãèìè èññëåäîâàòåëÿìè ïðè ýêñ-
ïåðèìåíòàëüíîì èçó÷åíèè ñàõàðíîãî äèàáåòà [46]. 

Ïîýòîìó öåëüþ ðàáîòû ÿâèëîñü èçó÷åíèå ñî-
ñòîÿíèÿ óðîâíÿ ñóïåðîêñèäíîãî ðàäèêàëà è îñíîâ-
íûõ àíòèîêñèäàíòíûõ ýíçèìîâ â íàçâàííîì îáúåê-
òå ïîñëå èíòîêñèêàöèè æèâîòíûõ äèòèçîíîì. 

ÌÀÒÅÐÈÀË È ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß. 
Èíôîðìàöèÿ î ìåòîäèêå âîñïðîèçâåäåíèÿ ÑÄ, âûâåäåíèè 
æèâîòíûõ èç îïûòà è ãèñòîëîãè÷åñêèõ èçìåíåíèÿõ ïðè 
ýòîì ñî ñòîðîíû ñåò÷àòîé è ñîñóäèñòîé îáîëî÷åê ó ýêñ-
ïåðèìåíòàëüíûõ êðîëèêîâ ïðèâåäåíà â íàøåì ïðåäûäó-
ùåì ñîîáùåíèè [11]. Çäåñü îñòàåòñÿ òîëüêî îòìåòèòü, 
÷òî ìèêðîôîòîãðàôèðîâàíèå ïðåïàðàòîâ ïðoèçâîäèëîñü 

íà ìèêðîñêîïå «Laboval 4, Carl Zeiss, Jena» íà öèôðîâóþ 
ôîòîêàìåðó «Canon PowerShot A480» ïðè óêàçàííûõ â ïîä-
ðèñóíî÷íûõ ïîäïèñÿõ óâåëè÷åíèÿõ è, ïðè íåîáõîäèìîñòè, 
çóìèðîâàíèåì. 

Â äàííîé ðàáîòå áûëè èñïîëüçîâàíû 18 ãëàç æèâîòíûõ 
÷åðåç êîðîòêèå ñðîêè ïîñëå ââåäåíèÿ èì äèòèçîíà, à èìåí-
íî — ñïóñòÿ 6–7 ÷àñîâ (ñòàäèÿ ãèïîãëèêåìèè) è 33–36 ÷àñîâ 
(íà÷àëüíûé ïåðèîä ñòàäèè âòîðè÷íîé ñòîéêîé ãèïåðãëèêå-
ìèè), òî åñòü â ñîîòâåòñòâèè ñ ðåêîìåíäàöèåé, ïðèâåäåííîé 
â êíèãå «Ýêñïåðèìåíòàëüíûé ñàõàðíûé äèàáåò», 1983 [22]. 
Èçâëå÷åííûé èç ãëàçà êîìïëåêñ ñîñóäèñòîé è ñåò÷àòîé îáî-
ëî÷åê ðàñòèðàëñÿ â ôàðôîðîâîé ñòóïêå íà ëüäó, ãîìîãåíàòû 
ãîòîâèëè íà 0,05Ì òðèñ–HCl áóôåðå ðÍ 7,5 èç ðàñ÷åòà 20 
ìã/ìë. Öåíòðèôóãèðîâàëè â öåíòðèôóãå ÐÔ-6 ïðè 2500 îá/
ìèí â òå÷åíèå 20 ìèíóò è îòáèðàëè íàäîñàäî÷íóþ æèäêîñòü. 
Îïðåäåëåíèå óðîâíÿ ñóïåðîêñèäíîãî àíèîí-ðàäèêàëà (ÑÀÐ) 
è àêòèâíîñòè ñóïåðîêñèääèñìóòàçû ïðîâîäèëè ïî [21], àê-
òèâíîñòü êàòàëàçû (ÊÒ) îïðåäåëÿëè ïî [7], à ãëóòàòèîíïå-
ðîêñèäàçû (ÃÏÎ)– ïî [17]. Äëÿ èçìåðåíèé èñïîëüçîâàëè 
ñïåêòðîôîòîìåòð SF–mini 1240 (Schumadze, Japan). Êî-
ëè÷åñòâî ñóïåðîêñèäà è àêòèâíîñòü ñóïåðîêñèääèñìóòàçû 
âûðàæàëè â ó.åä/ã, àêòèâíîñòü êàòàëàçû è ãëóòàòèîíïåðîê-
ñèäàçû — â ìêàò/êã òêàíè. Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû îáðàáà-
òûâàëè ñòàòèñòè÷åñêè, âû÷èñëÿÿ ñðåäíåå âûáîðî÷íîå çíà-
÷åíèå, åãî îøèáêó è äîñòîâåðíîñòü ðàçëè÷èé ñðàâíèâàåìûõ 
âåëè÷èí ïî êðèòåðèþ Ñòüþäåíòà. 

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ. Âñå ïî-
ëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ïðåäñòàâëåíû â òàáëèöå 1. Ïðè 
åå àíàëèçå ñðàçó îáðàùàåò íà ñåáÿ âíèìàíèå, ÷òî èç-
ó÷åííûå ïîêàçàòåëè, âî-ïåðâûõ, èçìåíÿþòñÿ ïî îò-
íîøåíèþ ê íîðìàëüíûì, à âî-âòîðûõ, èçìåíÿþòñÿ 
íå îäíîòèïíî ê îáîèì ñðîêàì ýêñïåðèìåíòà, õîòÿ 
ñòðóêòóðà ñåò÷àòîé îáîëî÷êè â ýòî âðåìÿ åùå ñîâåð-
øåííî íå îòëè÷àåòñÿ îò íîðìû (ðèñ. 1 è 2). 

Òàáëèöà 1 

Óðîâåíü ñóïåðîêñèäíîãî àíèîíðàäèêàëà è àêòèâíîñòü íåêîòîðûõ àíòèîêñèäàíòíûõ ôåðìåíòîâ â êîìïëåêñå ñîñóäèñòîé è 
ñåò÷àòîé îáîëî÷åê ãëàçà êðîëèêà ïîñëå èíòîêñèêàöèè äèòèçîíîì (Ì±m).

Ãðóïïû
Ïîêàçàòåëè

Àêòèâíîñòü êàòàëàçû, 
ìêàò/êã

Àêòèâíîñòü ÑÎÄ, 
ó.åä/ã

Óðîâåíü ñóïåðîêñèäíîãî 
àíèîíðàäèêàëà, ó.åä/ã

Àêòèâíîñòü ãëóòàòèîíïå-
ðîêñèäàçû, ìêàò/êã

Èíòàêòíàÿ, 
n=6

11,84±0,57 1,26±0,05 3,88±0,25 8,20±0,49

6–7 ÷àñîâ ïîñëå ââåäå-
íèÿ äèòèçîíà, n=6

10,35±0,32 
ð<0,05

1,23±,0,06 
ð>0,4

3,39±0,15 
ð>0,2

6,71±0,35 
ð<0,02

33–36 ÷àñîâ ïîñëå ââå-
äåíèÿ äèòèçîíà, n=6

10,46±0,42 
0,05<ð<0,1

1,05±0,08 
ð<0,05

3,12±0,19 
ð<0,05

6,60±0,48 
ð<0,05

×òî êàñàåòñÿ èñõîäíîãî äëÿ ïðî÷èõ àêòèâíûõ 
ôîðì êèñëîðîäà ñóïåðîêñèäíîãî àíèîíðàäèêàëà, 
òî ÷åðåç 6–7 ÷àñîâ ïîñëå èíòîêñèêàöèè äèòèçîíîì 
åãî óðîâåíü â èçó÷àåìîé òêàíè ïðàêòè÷åñêè íå îò-
ëè÷àåòñÿ îò íîðìàëüíîãî, ñîñòàâëÿÿ (3,39±0,15) 
ó.åä/ã (â èíòàêòíîé òêàíè 3,88±0,25 ó.åä/ã). Îäíàêî 
ê ñëåäóþùåìó ñðîêó, òî åñòü ÷åðåç 33–36 ÷àñîâ ïî-
ñëå ââåäåíèÿ ïðåïàðàòà, óðîâåíü ýòîãî ñâîáîäíîãî 
ðàäèêàëà óæå äîñòîâåðíî ñíèæåí íà 19,6 % ïî îò-
íîøåíèþ ê íîðìå, à èìåííî ñîñòàâëÿåò (3,12±0,19) 
ó.åä/ã ïðè çíà÷åíèè ð<0,05. Ðàâíûì îáðàçîì, è 
àêòèâíîñòü ñóïåðîêñèääèñìóòàçû ÷åðåç 6–7 ÷àñîâ 

ïîñëå íà÷àëà ýêñïåðèìåíòà åùå íå èçìåíåíà, ñî-
ñòàâëÿÿ (1,23±0,06) ó.åä/ã ïðè (1,26±0,05) ó.åä/ã 
â èíòàêòíîé òêàíè. Íî óæå â íà÷àëüíîì ïåðèîäå 
ñòîéêîé âòîðè÷íîé ãèïåðãëèêåìèè (33–36 ÷àñîâ 
ïîñëå ââåäåíèÿ äèòèçîíà) àêòèâíîñòü ýòîãî ôåð-
ìåíòà çíà÷èìî ïîíèæàåòñÿ (ð<0,05) äî 1,05±0,08 
ó.åä/ã. Èíà÷å ãîâîðÿ, îíà îêàçûâàåòñÿ íà 16,7 % 
íèæå ïîêàçàòåëÿ, õàðàêòåðíîãî äëÿ èçó÷àåìîãî îáú-
åêòà â ãëàçó êîíòðîëüíîãî æèâîòíîãî. 

Îòíîñèòåëüíî äâóõ äðóãèõ èçó÷åííûõ àíòèîê-
ñèäàíòíûõ ýíçèìîâ — êàòàëàçû è ãëóòàòèîíïåðîê-
ñèäàçû, ñëåäóåò çàìåòèòü, ÷òî àêòèâíîñòü ïåðâî-
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ãî èç íèõ óæå â ïåðèîäå ãèïîãëèêåìèè (÷åðåç 6–7 
÷àñîâ ïîñëå ââåäåíèÿ äèòèçîíà) îêàçûâàåòñÿ äî-
ñòîâåðíî (ð<0,05) ñíèæåííîé íà 12,6 % . Â àáñî-
ëþòíûõ öèôðàõ ýòî ñîñòàâëÿåò (10,35±0,32) ìêàò/
êã ïðîòèâ õàðàêòåðíûõ äëÿ íîðìàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ 
òêàíè (11,84±0,57) ìêàò/êã. Íî â ñëåäóþùåì ïå-
ðèîäå íàáëþäåíèÿ, êîãäà ôîðìèðóåòñÿ âòîðè÷íàÿ 
ñòîéêàÿ ãèïåðãëèêåìèÿ, àêòèâíîñòü ýòîãî ôåðìåí-
òà ëèøü òîëüêî ïðîÿâëÿåò, õîòÿ è ÷åòêî âûðàæåí-
íóþ, íî òåì íå ìåíåå óæå ñòàòèñòè÷åñêè íåäîñòî-
âåðíóþ (0,05<ð<0,1) òåíäåíöèþ ê ñíèæåíèþ äî 
(10,46±0,42) ìêàò/êã. Èíòåðåñíî, ÷òî ïîñëåäíèé, 
èçó÷åííûé íàìè ýíçèì, âåäåò ñåáÿ îòëè÷íî îò 
âûøå îõàðàêòåðèçîâàííûõ. Ýòî ãëóòàòèîíïåðîê-
ñèäàçà. Åå àêòèâíîñòü â èíòàêòíîì îáúåêòå èçó÷å-
íèÿ ñîñòàâëÿåò (8,20±0 49) ìêàò/êã, íî óæå ñïóñòÿ 
6–7 ÷àñîâ ïîñëå ââåäåíèÿ æèâîòíûì äèòèçîíà îíà 
îêàçûâàåòñÿ ïîíèæåííîé äî (6,71±0,35) ìêàò/êã, 
òî åñòü íà 18,0 %. È ýòî ñíèæåíèå äîñòîâåðíî ïðè 
ð<0,02. Íà òàêîì æå, ïîíèæåííîì íà 19,5 % óðîâ-
íå, àêòèâíîñòü ãëóòàòèîíïåðîêñèäàçû îñòàåòñÿ è 
â ñëåäóþùåì ïåðèîäå íàáëþäåíèÿ — ÷åðåç 33–36 
÷àñîâ îò íà÷àëà ýêñïåðèìåíòà. Äðóãèìè ñëîâàìè, â 
íà÷àëüíîì ïåðèîäå ñòîéêîé ãèïåðãëèêåìèè àêòèâ-
íîñòü ýòîãî àíòèîêñèäàíòíîãî ýíçèìà ñîñòàâëÿåò 
(6,60±0,48) ìêàò/êã òêàíè ïðè ð<0,05. 

Ðèñ 1. Íåéðîñåò÷àòêà ãëàçà êðîëèêà ÷åðåç 6–7 ÷àñîâ ïîñëå 
ââåäåíèÿ äèòèçîíà. Îêðàñêà ãåìàòîêñèëèí-ýîçèíîì. Îá. 

40, îê. 16. 

Âñå ïðåäñòàâëåííûå âûøå äàííûå ïîçâîëÿ-
þò êîíñòàòèðîâàòü òîò ôàêò, ÷òî, äåéñòâèòåëüíî, 
ââåäåíèå â îðãàíèçì ïîäîïûòíûõ æèâîòíûõ õåëà-
òèðóþùåãî àãåíòà äèòèçîíà ÷åðåç äîñòàòî÷íî êî-
ðîòêîå âðåìÿ (6–36 ÷àñîâ) âûçûâàåò â ñåò÷àòîé è 
ñîñóäèñòîé îáîëî÷êàõ ïðèçíàêè îêèñëèòåëüíîãî 
ñòðåññà. Â îñíîâå ïîñëåäíåãî ëåæàò òàêèå ÿâëåíèÿ 
êàê ñíèæåíèå àêòèâíîñòè ðÿäà îñíîâíûõ àíòèîê-

ñèäàíòíûõ ôåðìåíòîâ — ãëóòàòèîíïåðîêñèäàçû, 
êàòàëàçû è ñóïåðîêñèääèñìóòàçû. Ïðè ýòîì áîëåå 
áûñòðî (÷åðåç 6–7 ÷àñîâ ïîñëå èíòîêñèêàöèè) íà 
18 % ñíèæàåòñÿ àêòèâíîñòü ãëóòàòèîíïåðîêñèäàçû, 
ðàññìàòðèâàåìîé â êà÷åñòâå êëþ÷åâîãî àíòèîêñè-
äàíòíîãî ôåðìåíòà êàê â íîðìå, òàê è ïðè ðàçâèòèè 
ñâîáîäíîðàäèêàëüíûõ ïàòîëîãèé [19]. È íåñêîëü-
êî ìåíåå âûðàæåíî (íà 12,6 %), îäíàêî ÷åðåç òîò 
æå ïåðèîä âðåìåíè, îñëàáëåâàåò àêòèâíîñòü êàòà-
ëàçû. Ïîñëåäíÿÿ ðàñùåïëÿåò ïåðîêñèä âîäîðîäà, 
îáðàçóþùèéñÿ íå òîëüêî ïîä äåéñòâèåì ÑÎÄ, íî è 
â ðåàêöèÿõ, êàòàëèçèðóåìûõ îêñèäàçàìè, è ñîäåð-
æèòñÿ âî âñåõ êëåòêàõ (14), ïðè÷åì â ðåãóëÿöèè åå 
àêòèâíîñòè ó÷àñòâóåò öèíê [45]. Íî âîò àêòèâíîñòü 
ÑÎÄ â ýòî âðåìÿ åùå íå îòëè÷àåòñÿ îò íîðìàëüíîé, 
êàê, âïðî÷åì, è óðîâåíü ñóïåðîêñèäíîãî ðàäèêàëà, 
êîòîðûé ÿâëÿåòñÿ â âîäíîé ñèñòåìå ñóáñòðàòîì äëÿ 
êàòàëèçèðóþùåé åãî â ðåàêöèè äèñìóòàöèè ÑÎÄ. 
Íà âûõîäå ýòîé ðåàêöèè, êàê èçâåñòíî [25], èç äâóõ 
ìîëåêóë ñóïåðîêñèäà îáðàçóþòñÿ ïî ìîëåêóëå ïåðå-
êèñè âîäîðîäà è êèñëîðîäà. 

Ðèñ 2. Íåéðîñåò÷àòêà ãëàçà êðîëèêà ÷åðåç 33–36 ÷àñîâ ïî-
ñëå ââåäåíèÿ äèòèçîíà. Îêðàñêà ãåìàòîêñèëèí-ýîçèíîì. 

Îá. 40, îê. 16. 

Îäíàêî â ñëåäóþùåì ñðîêå íàáëþäåíèÿ, êîãäà 
íà÷èíàåò ðàçâèâàòüñÿ âòîðè÷íàÿ ñòîéêàÿ ãèïåðãëè-
êåìèÿ [22], àêòèâíîñòü ãëóòàòèîíïåðîêñèäàçû îñòà-
åòñÿ ïî-ïðåæíåìó ñíèæåííîé (íà 19,5 %), íî òàêæå 
óæå äîïîëíèòåëüíî íà 16,7 % îñëàáëåíà è àêòèâ-
íîñòü ÑÎÄ. Ïîñëåäíåå îáñòîÿòåëüñòâî, åñòåñòâåí-
íî, ñïîñîáñòâóåò ðåàëèçàöèè èçâåñòíûõ íåãàòèâ-
íûõ ýôôåêòîâ ñóïåðîêñèäà (êàê ïðåäøåñòâåííèêà 
ãèäðîêñèëüíîãî è ãèäðîïåðîêñèëüíîãî ðàäèêàëîâ, 
ñèíãëåòíîãî êèñëîðîäà, ïåðîêñèíèòðèòà è äðóãèõ 
âûñîêî àêòèâíûõ îêèñëèòåëüíûõ àãåíòîâ), ê òîìó 
æå íàêëàäûâàþùèõñÿ íà îêèñëèòåëüíûå ïîñëåä-
ñòâèÿ íàëè÷èÿ â òêàíè ïåðåêèñè âîäîðîäà, îñòàâ-
øåéñÿ íå îáåçâðåæåííîé ãëóòàòèîíïåðîêñèäàçîé. 
Ïðàâäà, ïî÷òè íà 1/5 óìåíüøåí è óðîâåíü ñóïå-
ðîêñèäíîãî àíèîíðàäèêàëà, âåðîÿòíî âñëåäñòâèå 
õåëàòèðóþùèõ ñâîéñòâ äèòèçîíà, ïðèâîäÿùèõ ê 
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ñâÿçûâàíèþ ñðåäè ïðî÷èõ è èîíîâ äâóõâàëåíòíîãî 
æåëåçà, êàòàëèçèðóþùèõ åãî îáðàçîâàíèå â ïðîöåñ-
ñå àâòîîêèñëåíèÿ [20]. Ýòî ÿâëåíèå ìîæíî áûëî áû, 
íà ïåðâûé âçãëÿä, òðàêòîâàòü êàê ôàêòîð, íå ñïî-
ñîáñòâóþùèé ïîâðåæäåíèþ ñòðóêòóð ñåò÷àòêè ïðè 
ñàõàðíîì äèàáåòå, ïîñêîëüêó ÑÀÐ ðàññìàòðèâàþò â 
ïîñëåäíåå äåñÿòèëåòèå â êà÷åñòâå èíèöèàòîðà òàêèõ 
ïîâðåæäåíèé [28, 29, 31, 59, 60] è îòìå÷àþò ïîâû-
øåíèå åãî óðîâíÿ â ñåò÷àòêå ìûøåé ñ äèàáåòîì [39]. 
Ñîãëàñíî ýòîé êîíöåïöèè ìîëåêóëû ÑÀÐ îòâåò-
ñòâåííû çà ïîñëåäóþùåå ðàçâåðòûâàíèå îñíîâíûõ 
óñòàíîâëåííûõ ìåòàáîëè÷åñêèõ ñäâèãîâ, ëåæàùèõ 
â îñíîâå ðàçâèòèÿ äèàáåòè÷åñêîé ðåòèíîïàòèè. À 
èìåííî: àêòèâàöèè ïîëèîëüíîãî ïóòè; óâåëè÷åíèÿ 
îáðàçîâàíèÿ âíóòðèêëåòî÷íûõ ïðåäøåñòâåííèêîâ 
(ïðåæäå âñåãî–ìåòèëãëèîêñàëÿ) êîíå÷íûõ ïðîäóê-
òîâ ãëèêèðîâàíèÿ áåëêîâ êëåòîê, ïëàçìû è ìåæêëå-
òî÷íîãî ìàòðèêñà; àêòèâàöèè ïðîòåèíêèíàçû–Ñ; 
âîçðàñòàíèÿ èíòåíñèâíîñòè ãåêñîçàìèííîãî ïóòè. 
Ñóïåðîêñèä ïðè ýòîì èíãèáèðóåò êëþ÷åâîé ýíçèì 
ãëèêîëèçà ãëèöåðàëüäåãèä-3-ôîñôàò äåãèäðîãåíàçó, 
÷òî ïðèâîäèò ê íàêîïëåíèþ â êëåòêàõ ñàìîãî ñóá-
ñòðàòà ýòîãî ôåðìåíòà è åãî ïðåäøåñòâåííèêîâ — 
ôðóêòîçî-6-ôîñôàòà è ãëþêîçû, ÷åì è çàïóñêàþò-
ñÿ âñå ÷åòûðå ïåðå÷èñëåííûõ ïàòîãåíåòè÷åñêèõ 
ñîñòàâëÿþùèõ ìåõàíèçìà ÄÐÏ. Ê òîìó æå è ñàì 
ïî ñåáå ñóïåðîêñèä ñïîñîáåí áëîêèðîâàòü íåêîòî-
ðûå äðóãèå êðèòè÷åñêè âàæíûå ýíçèìû ýíäîòåëè-
àëüíûõ êëåòîê, íàïðèìåð, ïðîñòàöèêëèí ñèíòàçó. 
Âïðî÷åì, ñëåäóåò çàìåòèòü, ÷òî â ñàìîå ïîñëåäíåå 
âðåìÿ ïîÿâèëîñü ïðåäïîëîæåíèå [26] î òîì, ÷òî 
ñîñóäèñòàÿ è íåéðîíàëüíàÿ ïàòîëîãèÿ ïðè ÄÐ íå 
ñòîëü òåñíî âçàèìîñâÿçàíû, êàê ïðèíÿòî ñ÷èòàòü, à 
ìîãóò áûòü îñíîâàíû íà ðàçëè÷íûõ ìîëåêóëÿðíûõ 
ìåõàíèçìàõ ñâîåãî ðàçâèòèÿ. 

Îäíàêî íàïîìíèì, ÷òî ïðîèñõîäèò îòìå÷åííîå 
íàìè âûøå óìåíüøåíèå óðîâíÿ ÑÀÐ íà ôîíå ñíè-
æåííîé àêòèâíîñòè îñíîâíûõ ôåðìåíòîâ àíòèðà-
äèêàëüíîé çàùèòû êëåòîê, â òîì ÷èñëå ÑÎÄ è ÃÏÎ. 
Ïðè ýòîì àêòèâíîñòü ÃÏÎ è êàòàëàçû çíà÷èìî ñíè-
æåíà óæå òîãäà, êîãäà óðîâåíü ÑÎÄ åùå äàæå âî-
îáùå íå èçìåíåí — ÷åðåç 6–7 ÷àñîâ ïîñëå ââåäåíèÿ 
äèòèçîíà. Ýòî, åñòåñòâåííî, ïðèâîäèò ê íàêîïëå-
íèþ â òêàíè ïåðåêèñè âîäîðîäà, íå îáåçâðåæåííîé 
íè ïóòåì åå âîññòàíîâëåíèÿ ïåðîêñèäàçîé äî âîäû 
çà ñ÷åò îêèñëåíèÿ ãëóòàòèîíà, íè ðàñùåïëåíèåì íà 
âîäó è êèñëîðîä êàòàëàçîé è, êàê ñëåäñòâèå ýòîãî, — 
ê îêèñëèòåëüíîìó ñòðåññó. Ïîñëåäíèé åùå áîëåå àê-
òèâèçèðóåòñÿ â ðåçóëüòàòå ïðèñîåäèíåíèÿ òðåòüåãî 
ýëåêòðîíà ìîëåêóëîé ïåðîêñèäà âîäîðîäà è îáðà-
çîâàíèÿ ïðè ýòîì âûñîêî ðåàêöèîííî-ñïîñîáíîãî 
ãèäðîêñèëüíîãî ðàäèêàëà, äðóãèõ ïðîèçâîäíûõ ñó-
ïåðîêñèäà è ïîâðåæäåíèÿ èìè ìàêðîìîëåêóë êëå-
òîê, èíèöèèðîâàíèÿ öåïíîé ðåàêöèè ïåðîêñèäíîãî 
îêèñëåíèÿ íåíàñûùåííûõ æèðíûõ êèñëîò ëèïèäîâ 
ñ ïîâðåæäåíèåì ñòðóêòóðû è ôóíêöèè ìåìáðàí [14, 
24, 25]. Ýòî è ïðîÿâëÿåòñÿ â èòîãå, íî ÷åðåç áîëåå 

äëèòåëüíîå âðåìÿ, ïîâðåæäåíèåì ñòðóêòóð ñåò÷àòêè 
íà ñâåòîîïòè÷åñêîì óðîâíå (ðèñ. 3), ïîäðîáíî îïè-
ñàííûì â íàøåì ïðåäûäóùåì ñîîáùåíèè [11]. 

Ðèñ. 3. Ñåò÷àòàÿ è ñîñóäèñòàÿ îáîëî÷êè ãëàçà êðîëèêà 
÷åðåç 16–17 íåäåëü ïîñëå ââåäåíèÿ äèòèçîíà. Îêðàñêà 

ãåìàòîêñèëèí-ýîçèíîì. Îá. 40, îê. 16. 

Êîíå÷íî, âîçìîæíû è êàêèå-òî äðóãèå, äîïîë-
íèòåëüíûå ê ðàññìîòðåííîìó âûøå, ôàêòîðû òàêî-
ãî íåãàòèâíîãî äëÿ ñåò÷àòêè âëèÿíèÿ õåëàòèðîâàíèÿ 
öèíêà. Íàïðèìåð, òàêèå êàê íàðóøåíèå òðàíñïîðòà 
ìîëåêóë öèíêà åãî ïåðåíîñ÷èêàìè, ýêñïðåññèðóþ-
ùèìèñÿ â êëåòêàõ ïèãìåíòíîãî ýïèòåëèÿ ñåò÷àòêè, 
÷òî ñëåäóåò èç ïóáëèêàöèè Leung K. W. et al., 2008 
[42]. Ñëåäóåò ïîìíèòü òàêæå î òîì, ÷òî öèíê è ñàì 
ïî ñåáå ñïîñîáåí îñëàáëÿòü ÿâëåíèÿ îêèñëèòåëü-
íîãî ñòðåññà, ñâÿçûâàÿñü ñ òèîëîâûìè ãðóïïàìè è 
óìåíüøàÿ òåì ñàìûì èõ îêèñëåíèå, ëèáî îêàçûâàÿ 
àíòèîêñèäàíòíûé ýôôåêò êàê êîìïîíåíò ìåòàë-
ëîòèîíåèíà [32, 45, 54]. Ê òîìó æå öèíê ó÷àñòâó-
åò â ñâÿçûâàíèè ÄÍÊ ñ áåëêàìè, â åå ðåïàðàöèè è 
òðàíñêðèïöèè [37], à òàêæå ñíèæàåò ÷óâñòâèòåëü-
íîñòü ãëóòàìàòíûõ ðåöåïòîðîâ òèïà NMDA [3]. 

È õîòÿ àêòèâíîñòü êàòàëàçû, ïî íàøèì äàí-
íûì, ÷åðåç 33–36 ÷àñîâ ïîñëå ââåäåíèÿ äèòèçîíà, 
â îòëè÷èå îò ïðåäûäóùåãî ñðîêà îïûòà, óæå äîñòî-
âåðíî íå îòëè÷àåòñÿ îò íîðìàëüíîé (0,05<ð <0,1), 
ñîõðàíÿÿñü òåì íå ìåíåå â âèäå ÷åòêîé òåíäåíöèè 
ê ñíèæåíèþ, î÷åâèäíî, ÷òî è íà íà÷àëüíîì ýòàïå 
âòîðè÷íîé ñòîéêîé ãèïåðãëèêåìèè, êàê è ðàíåå, 
ÿâëåíèÿ îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà ïðîäîëæàþò èìåòü 
ìåñòî. 

Êàê óñòàíîâëåíî ê íàñòîÿùåìó âðåìåíè, îêèñ-
ëèòåëüíûé ñòðåññ èãðàåò ðîëü â ïàòîãåíåçå ìíîãèõ 
çàáîëåâàíèé, íàïðèìåð, äåãåíåðàòèâíûõ (âêëþ÷àÿ 
àòåðîñêëåðîç, áîêîâîé àìèîòðîôè÷åñêèé ñêëåðîç), 
ãåìîëèòè÷åñêîé àíåìèè, êàðäèîìèîïàòèè, àðòðè-
òîâ, äà è â ñàìîì ñòàðåíèè [8, 25]. Îôòàëüìîëîãèÿ 
çäåñü íå èñêëþ÷åíèå — ñåíèëüíàÿ êàòàðàêòà, âîç-
ðàñòíàÿ ìàêóëîäèñòðîôèÿ, ãåðïåòè÷åñêèé êåðàòèò, 
äèàáåòè÷åñêàÿ ðåòèíîïàòèÿ èëëþñòðèðóþò ýòî 
óòâåðæäåíèå [19, 31, 49, 50, 51, 61]. Íî îñîáî îòìå-
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òèì, ÷òî äëÿ ñåò÷àòêè, ÿâëÿþùåéñÿ ìåòàáîëè÷åñêè 
íàèáîëåå àêòèâíîé ñòðóêòóðîé â îðãàíèçìå ÷åëîâå-
êà [23], ýòîò ñòðåññ îñîáåííî îïàñåí. Âåäü èìåííî 
äëÿ íåå õàðàêòåðíû âûñîêîå ñîäåðæàíèå ïîëèíå-
íàñûùåííûõ æèðíûõ êèñëîò [24], î÷åíü âûñîêèé 
óðîâåíü îêèñëåíèÿ ãëþêîçû è ïîòðåáëåíèÿ êèñëî-
ðîäà [8, 31, 33, 34]. Â ëèòåðàòóðå [56] îòìå÷àåòñÿ, ÷òî 
óñâîåíèå êèñëîðîäà òêàíüþ ñåò÷àòêè âîîáùå ÿâëÿ-
åòñÿ íàèáîëåå âûðàæåííûì ñðåäè âñåõ ñòðóêòóð 
îðãàíèçìà, âêëþ÷àÿ ìîçã. Ýòî, åñòåñòâåííî, â ñâîþ 
î÷åðåäü, îáóñëîâëèâàåò âûñîêèé óðîâåíü îáðàçîâà-
íèÿ â íåé è åãî àêòèâíûõ (ðåàêöèîííî-ñïîñîáíûõ) 
ôîðì. Ê òîìó æå ïîñëåäíèå îáðàçóþòñÿ çäåñü, ïî-
ìèìî ìåòàáîëè÷åñêèõ ðåàêöèé, êàê îáû÷íî â äðóãèõ 
òêàíÿõ — òàêæå è äîïîëíèòåëüíî, â ðåçóëüòàòå ñâå-
òîâîãî âîçäåéñòâèÿ ïî ôîòîõèìè÷åñêîìó ìåõàíèç-
ìó [ñì. îáçîðû 8, 13, à òàêæå 35]. È â ÷àñòíîñòè, ïîä 
äåéñòâèåì ñâåòà ïðîèñõîäèò îáðàçîâàíèå àêòèâíûõ 
ñèíãëåòíûõ ôîðì êèñëîðîäà 1Î

2 
[6], à àêòèâíîñòü 

ÑÎÄ â ñåò÷àòêå íîâîðîæäåííûõ êðûñÿò âîçðàñòàåò 
ïðè îòêðûòèè ó íèõ ãëàç [47]. Ñàìî æå ñâåòîâîå âîç-
äåéñòâèå, äîñòèãàÿ çíà÷èòåëüíîé èíòåíñèâíîñòè, 
ïðèâîäèò ê äåñòðóêòèâíûì èçìåíåíèÿì íå òîëüêî 
ñåò÷àòîé, íî è ñîñóäèñòîé îáîëî÷åê ãëàçà [10, 58]. 
Ïðè ýòîì óñòàíîâëåíî, ÷òî ãèáåëü íåéðîíîâ ñåò÷àò-
êè ïîä âëèÿíèåì àêòèâíûõ ôîðì êèñëîðîäà ïðîèñ-
õîäèò ïóòåì èõ àïîïòîçèðîâàíèÿ [30]. Î÷åâèäíî, 
÷òî, èñõîäÿ èç ïðåäñòàâëåíèé îá îêèñëèòåëüíîì 
ñòðåññå â ñåò÷àòîé îáîëî÷êå è âûñîêîì óðîâíå öèí-
êà â íåé, óæå óïîìÿíóòîì ðàíåå, óñòàíîâëåííûå 
íàìè ìåòàáîëè÷åñêèå è ìîðôîëîãè÷åñêèå ÿâëåíèÿ 
ïîëó÷àþò ñâîå ëîãè÷åñêîå îáúÿñíåíèå. 

Ðåçóëüòàòû íàøèõ ìîðôîëîãè÷åñêèõ íàáëþ-
äåíèé, ïðåäñòàâëåííûå â ïðåäûäóùåì ñîîáùå-
íèè [11], ïîêàçàëè, ÷òî ïîìèìî äåñòðóêöèè íåé-
ðîíàëüíûõ ñëîåâ ñåò÷àòêè êðîëèêîâ, ïîëó÷àâøèõ 
äèòèçîí, òàêîå æå ÿâëåíèå èìååò ìåñòî è â ñëîå åå 
ïèãìåíòíîãî ýïèòåëèÿ (ïîëíîå îòñóòñòâèå êëåòîê 
ïîñëåäíåãî íà ãðàíèöå ñåò÷àòêè ñ ñîñóäèñòîé îáî-
ëî÷êîé õîðîøî çàìåòíî è íà âûøåïðèâåäåííîì 
ðèñóíêå 3). Îäíàêî è ýòîò ôàêò íåòðóäíî îáúÿñ-
íèòü ñ çàíÿòîé íàìè ïîçèöèè, åñëè âñïîìíèòü, ÷òî 
êëåòêè äàííîãî ýïèòåëèÿ ìåòàáîëè÷åñêè î÷åíü àê-
òèâíû, âäîëü èõ ãðàíèö èíòåíñèâíî ïåðåìåùàåòñÿ 
êèñëîðîä, à ê òîìó æå îíè ïîäâåðæåíû èíòåíñèâ-
íîìó ñâåòîâîìó âîçäåéñòâèþ [55]. È â òî æå âðåìÿ 
äàæå óìåðåííîå ïîâûøåíèå óðîâíÿ ïåðåêèñè âî-
äîðîäà âåñüìà îïàñíî äëÿ æèçíåñïîñîáíîñòè êëå-
òîê ýòîãî ýïèòåëèÿ [52]. 

Ó÷èòûâàÿ âñå âûøåñêàçàííîå, íåóäèâèòåëüíî, 
÷òî ó æèâîòíûõ â íàøèõ îïûòàõ äàæå íåêîòîðîå 
ñíèæåíèå àêòèâíîñòè íåñêîëüêèõ ôåðìåíòîâ, îáåç-
âðåæèâàþùèõ àêòèâíûå ôîðìû êèñëîðîäà, óæå 
îêàçûâàåòñÿ âåñüìà îïàñíûì. Äîñòàòî÷íî íàïîì-
íèòü îá îáðàçîâàíèè âûñîêîòîêñè÷íîãî ãèäðîê-
ñèëüíîãî ðàäèêàëà èç ïåðåêèñè âîäîðîäà â õîäå ðå-
àêöèè Ôåíòîíà [49, 50], èíòåíñèâíîñòü ïðîòåêàíèÿ 

êîòîðîé óâåëè÷èâàåòñÿ õîòÿ áû áëàãîäàðÿ ñíèæå-
íèþ àêòèâíîñòè ÃÏÎ è, â èçâåñòíîé ìåðå, êàòàëà-
çû, ÷òî è áûëî ïðîäåìîíñòðèðîâàíî íàìè âûøå. 

Â çàêëþ÷åíèå îòìåòèì, ÷òî ðàíåå óæå ñîîáùà-
ëîñü [15, 16] î ñíèæåíèè àêòèâíîñòè ÑÎÄ, ÃÏÎ è 
êàòàëàçû ïðè ñàõàðíîì äèàáåòå ó êðûñ, âûçâàííîì 
ñòðåïòîçîòîöèíîì. Îäíàêî ó íèõ ýòî ÿâëåíèå èìå-
ëî ìåñòî íà äåñÿòûå ñóòêè ýêñïåðèìåíòà. Ïî íàøèì 
æå äàííûì, èíòîêñèêàöèÿ êðîëèêîâ äèòèçîíîì 
âûçûâàåò àíàëîãè÷íûå èçìåíåíèÿ óæå íà ïåðâûå–
âòîðûå ñóòêè íàáëþäåíèÿ è çàâåðøàåòñÿ ÷åðåç íå-
ñêîëüêî ìåñÿöåâ äåñòðóêòèâíûìè èçìåíåíèÿìè 
ñåò÷àòîé îáîëî÷êè [11], ëåãêî ðåãèñòðèðóåìûìè 
îáû÷íîé ñâåòîâîé ìèêðîñêîïèåé. 
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In intoxication of rabbits by Dithizone reduction in the activity of catalase (by 12.6 %) and glutathione peroxi-
dase by 18.0 %) occurs after only 6–7 hours after its introduction (stage of hypoglycaemia). After 33–36 hours (the 
initial period of the stage of secondary stable hyperglycemia) the activity of superoxidedismutase (by 16.7 %) is also 
lowered. This contributes to the development of oxidizing stress in the reticulated and vascular eye membranes of 
animals and is, at least, one of the causes for developing subsequent diabetic retinopathy with the clearly expressed 
phenomena of neurodegeneration. 


