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ВІКОВІ ОСОБЛИВОСТІ ЗМІН АКТИВНОСТІ 
ВІЛЬНО-РАДИКАЛЬНОГО ОКИСНЕННЯ  
І СКЛАДУ ЛІПІДНОГО МАТРИКСУ 

СИНАПТИЧНИХ МЕМБРАН НЕЙРОНІВ 
ПІВКУЛЬ ГОЛОВНОГО МОЗКУ ЩУРІВ  
ПРИ ГОСТРІЙ ГІПОБАРИЧНІЙ ГІПОКСІЇ 

 
 

Встановлено, що в синаптичних мембранах (СМ) нейронів пів-
куль головного мозку 28—30-місячних (старих) нелінійних щурів-
самців порівняно з 8-місячними (дорослими) активуються про-
цеси вільно-радикального окиснення ліпідів (ВРОЛ), про що 
свідчить зростання вмісту метаболітів окисної трансформації як 
вільних поліненасичених жирних кіслот (ПНЖК), так і ПНЖК-
ланцюгів у складі мембранних фосфоліпідів (ФЛ). Інтенсифікації 
ВРОЛ сприяє активація гідролізу ФЛ посиленим утворенням як 
лізофосфатидилхолінів, так і вільних ПНЖК. Активація ВРОЛ 
ЖК-ланцюгів ФЛ відбувається всупереч зменшенню кількості 
ПНЖК в їх складі. Свідченням останього є зменшення пулу ізо-
пропанол-розчинних сполук з ізольованими подвійними зв’язка-
ми. За дії гострої гіпоксії ВРОЛ активується в СМ нейронів моз-
ку щурів обох вікових груп. В СМ мозку дорослих щурів пере-
окисненню підпадають лише вільні ПНЖК, а у старих спосте-
рігається подальше зростання пероксидації ЖК-ланцюгів безпо-
середньо у складі мембранних ФЛ, що супроводжується їх нако-
пиченням. Останнє веде до молекулярної дезорганізації ліпідного 
матриксу СМ нейронів, порушень функціонування мембрано-
сполучених ферментів, рецепторів, вторинних мессенджерів, а 
відтак до порушеннят функцій синапсів. 
 
Ключові слова: старіння, синаптичні мембрани, вільно-радикальне 
окиснення ліпідів, фосфоліпіди, гіпоксія. 
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Одним із проявів старіння людини і тварин є модуляція функцій голов-
ного мозку – зміна поведінки, зниження пам’яті, здатності до навчання, 
здатності пристосовуватись до мінливих умов внутрішнього та зовнішньо-
го середовища та ін. [17]. Істотну (коли не провідну) роль у цьому можуть 
відігравати вікові зміни нейрональних мембран, в першу чергу високо-
специфічних плазматичних мембран нервових кінцівок – синаптичних 
мембран (СМ), які беруть безпосередню участь в інтегративній діяльності 
мозку, опосередковують вплив різних стресових чинників довкілля. 

Встановлено, що вплив будь-яких екстремальних чинників, як і 
розвиток патологічних процесів, різних неврологічних розладів, по-
в’язаний з порушенням О2-забезпеченості нейронів. Більш того, СМ – 
це місце реалізації дії гіпоксії. Саме вони залучаються у каскад біо-
хімічних і патофізіологічних змін, що мають назву "окисний стрес" 
(ОС), чільне місце в якому займають процеси вільно-радикального 
окиснення ліпідів (ВРОЛ), на які так багаті СМ. Незважаючи на не-
специфічність, ВРОЛ відображає вірогідність переходу адаптаційних 
змін біологічних мембран у патологічні (руйнівні). Активність процесів 
ВРОЛ значною мірою залежить від складу ліпідного матриксу біо-
мембран і одночасно є своєрідним інструментом модуляції їх фізіко-
хімічного складу, проникності для метаболітів та інших сполук, ак-
тивності мембраносполученних ферментів, рецепторів і ряду ме-
сенджерів, а відтак – регулятором функціонально-метаболічного стану, 
беручі участь таким чином у формуванні адаптивних реакцій. Втім, над-
лишкова продукція вільних радикалів, дисбаланс про- і антиокси-
дантної систем або їх поєднання можуть призвести до розвитку ОС та 
стати ланцюгом різних патологічних станів і окремих захворювань. 

Раніше проведеними дослідженнями нами не було зареєстровано 
істотних відмінностей активності процесів ВРОЛ у гомогенатах [10, 17] 
і СМ нейронів [9] півкуль головного мозку 24-місячних щурів у по-
рівнянні з 7—8-місячними. Аналогічні результати одержані також інши-
ми дослідниками в гомогенатах різних структур головного мозку [21]. 
Втім, є і протилежні результати. Найчастіше це зумовлено використан-
ням у дослідах співставленням (у першу чергу щурів іншого віку – 
найчастіше 3—5 міс та 15—18 міс) різних ліній і статі [12], методичних 
підходів, а також неоднаковою спрямованістю вікових змін в окремих 
структурах мозку [22, 25], зокрема ферментів антиоксидантного захисту 
[12, 19]. 

Беручи до уваги вищенаведене, з метою з’ясування біохімічних ме-
ханізмів вікових змін функцій головного мозку при старінні проведено 
порівняльне дослідження процесів ВРОЛ і складу ліпідного матриксу 
СМ нейронів півкуль головного мозку дорослих (8 міс) і щурів більш 
старшого (28—30 міс) віку як за умов фізіологічного спокою, так і функ-
ціонального напруження (дії гострої гіпоксії). 

 
Матеріал та методи. Дослідження проведено на 8-місячних (дорос-

лих) та 28—30-місячних (старих) нелінійних щурах-самцях, які були 
розподілені на дві групи (по десять тварин): 1 – контрольні (інтактні) і 
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2 – дослідні (перебування у барокамері на "висоті" 8000 м протягом 
90 хв, швидкість "підйому" і "спуску" – 1000 м/хв). 

Евтаназію всіх тварин (через 10 хв після закінчення "спуску") здій-
снювали миттєвим відокремленням голови. Вилучені півкулі головного 
мозку гомогенізували (0,3 М розчин сахарози, 0,05 М трис, 0,005 М 
ЕДТА; рН 7,4) у співвідношенні 1:10 (маса/об’єм). Синаптичні мембра-
ни виділяли з грубої мітохондріальної фракції, попередньо підданої 
гіпотонічному шоку (3-хвилинна інкубація у бідистильованій воді), з 
використанням градієнта густини сахарози. Ліпіди СМ екстрагували 
хлороформ/метаноловою (1:2) та гептан/ізопропаноловою (1:1) суміша-
ми з додаванням 1мМ ЕДТА. У хлороформному екстракті визначали 
вміст холестерину (ХС), загальних фосфоліпідів (ЗФЛ) за Рi після міне-
ралізації [26], окремих фракцій ФЛ методом двомірної тонкошарової 
хроматографії на силікагелевих пластинах ("Silufol", Чехія). Ідентифіка-
цію проводили, використовуючи кольорові реакції і "свідки" [5]. 

Активність процесів ВРОЛ оцінювали за вмістом дієнових і три-
єнових кон’югатів (ДК і ТК, відповідно) з роздільною реєстрацією у 
гептановій (нейтральні ліпіди – НЛ) і ізопропаноловій (фосфоліпіди – 
ФЛ) фазах екстракту методом спектрофотометрії при, відповідно, 
232 нм та 278 нм [2] і виражали у нмоль/мг білка СМ. За кількістю ізо-
льованих подвійних зв’язків (ІПЗ), які визначали спектрофотометрічно 
при 208 нм (D208/мг білка) [2], обчислювали також відносний вміст 
первинних продуктів перекисного окиснення ліпідів (ПОЛ) та індекс 
окиснення ліпідів (ІОЛ) як співвідношення величин оптичної густини 
ДК або ТК і величин оптичної густини ІПЗ в обох фазах екстракту 
(D232/D208 і D278/D208). Ендогенні альдегіди визначали за реакцією з 
тіобарбітуровою кислотою, виражаючи вміст у нмоль малонового діаль-
дегіду (МДА) на мг білка, основи Шифа (ОШ), похідні альдегідів – у 
хлороформному екстракті ліпідів шляхом вимірювання флуоресценції 
при 440 нм (λ збудження 350 нм, спектрофлуориметр "Hitachi MPF4", 
Японія) і виражали в умовних одиницях як співвідношення величин 
флуоресценції і вмісту білків [4]. Білки визначали модифікованим ме-
тодом Лоурі [23]. 

Статистичну обробку одержаних результатів проводили з викори-
станням t-критерія Стьюдента. 

 
Результати та їх обговорення За умов фізіологічного спокою ак-

тивність процесів ВРОЛ у СМ нейронів півкуль головного мозку щурів 
різного віку істотно відрізняється, про що свідчить неоднаковий вміст 
їх метаболітів (табл. 1). В СМ мозку 28—30-місячних тварин у порів-
нянні з 8-місячними збільшується вміст ДК (на 33 %) і ТК (на 31 %) 
гептан-розчинних НЛ, основну частину яких складають вільні ЖК, та 
ДК ПНЖК-ланцюгів у складі ізопропанол-розчинних ФЛ (на 64 %). 
Зростає в СМ старих щурів і ІОЛ, перевищуючи рівень, притаманний 
дорослим щурам у випадку дієнової кон’югації (D233/208), вільних 
ПНЖК (на 19 %), ацильних ланцюгів ФЛ (на 47 %), а також триєнової 
кон’югації (D278/208, на 25 %). Зростає в СМ мозку старих щурів і 
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вміст кінцевих метаболітів перекисної трансформації ПНЖК: МДА (на 
32 %), а також їх флюоресцируючих похідних – ОШ (на 82 %) та 
співвідношення ОШ/МДА (на 31 %). Посилене утворення ОШ певною 
мірою буде сприяти меншому накопиченню токсичних альдегідів. 

 
Таблиця 1 

Рівень метаболітів вільно-радикального окиснення ліпідів та ізольованих подвійних зв’язків  
у синаптичних мембранах нейронів півкуль головного мозку щурів різного віку при дії гострої 

гіпобаричної гіпоксії, M ± m 

Дорослі Старі 
Показник 

контроль дослід контроль дослід 

ДК, нмоль/мг білка 
   гептанова фаза 
   ізопропанолова фаза 

22,9 ± 0,9 
15,7 ± 1,4 

24,3 ± 1,0 
15,6 ± 2,8 

30,4 ± 2,4# 
25,8 ± 3,5# 

25,7 ± 2,8 
28,6 ± 1,7# 

ТК, нмоль/мг білка 
   гептанова фаза 
   ізопропанолова фаза 

2,3 ± 0,3 
10,1 ± 1,2 

4,2 ± 0,7* 
11,6 ± 1,0 

3,0 ± 0,2# 

10,3 ± 0,7 
4,7 ± 0,7* 

19,1 ± 1,6*# 

ІПЗ, D208/мг білка 
   гептанова фаза 
   ізопропанолова фаза 

0,09 ± 0,01 
1,04 ± 0,06 

0,08 ± 0,01 
0,91 ± 0,01 

0,11 ± 0,01 
0,81 ± 0,04# 

0,10 ± 0,01 
0,75 ± 0,01# 

D233/D208 
   гептанова фаза 
   ізопропанолова фаза 

1,7 ± 0,1 
0,11 ± 0,01 

2,1 ± 0,1* 
0,12 ± 0,01 

2,0 ± 0,1# 
0,16 ± 0,02# 

2,3 ± 0,2 
0,27 ± 0,01*# 

D278/D208 
   гептанова фаза 
   ізопропанолова фаза 

0,14 ± 0,01 
0,05 ± 0,01 

0,29 ± 0,04* 
0,07 ± 0,01 

0,16 ± 0,01 
0,07 ± 0,01 

0,21 ± 0,02* 
0,15 ± 0,01*# 

МДА, нмоль/мг білка 0,37 ± 0,04 0,47 ± 0,05 0,49 ± 0,05# 0,47 ± 0,02 

Основи Шифа, ум. од. 4,0 ± 0,6 4,0 ± 0,6 7,1 ± 0,5# 6,1 ± 0,2# 

Примітки (тут і в табл. 2): * – Р < 0,05 у порівнянні з контролем, # – Р < 0,05 у по-
рівнянні з дорослими щурами відповідної групи. 

 
Зі збільшенням віку щурів зазнає змін і ліпідний склад СМ. Вміст 

основних компонентів мембран ХС і ЗФЛ (головних визначальників 
мікров’язкості ліпідного бішару) в СМ мозку старих щурів не відріз-
няється від такого у дорослих. Разом з тим, у них порівняно з дорос-
лими зменшується кількість ІПЗ в ізопропаноловій частині екстракту 
ліпідів СМ, що вказує на зменшення пулу ненасичених ЖК-ланцюгів у 
складі ФЛ. Ці дані добре узгоджуються з одержаними нами раніше ре-
зультатами щодо змін за старіння ЖК-складу ліпідів СМ, а саме, 
зменшення відносного вмісту ненасичених ЖК (18:2), особливо довго-
ланцюгових ПНЖК (22:4 та 22:6), і зростання моноєнової (18:1), наси-
ченої ЖК (18:0) і коефіцієнту насиченості [9]. Аналогічні за спрямо-
ваністю зміни ЖК-спектра спостерігаються в СМ нейронів півкуль го-
ловного мозку дорослих щурів за умов емоціонально-больового стресу 
[9] і вважаються адаптивними [1]. Такі зміни мають стримувати акти-
вацію ліпідної пероксидації і разом з тим призводити до збільшення 
мікров’язкості ліпідного бішару СМ. З огляду на останнє, встановлене 
підвищення вмісту ФС і ФІ (на 27 %), а також лізофосфатиділхолінів 
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(лФХ, майже в два рази) в СМ мозку старих щурів, можна розцінювати 
як позитивне явище, спрямоване на підтримання оптимального рівня 
мікров’язкості СМ, необхідного для нормального функціонування ре-
цепторів і мембраносполучених ферментів, особливо транспортної Na, 
К-АТФази, відносно якої ФС є також специфічним активатором [1], 
але може сприяти інтенсифікації ВРОЛ. Наслідком активації фосфолі-
підного гідролізу у старих щурів буде також підвищення виходу ЖК-
залишків ПНЖК зі складу мембранних ФЛ з утворенням вільних 
ПНЖК (зокрема, арахідонової кислоти), вміст яких істотно зростає [19, 
20]. Вони поповнюватимуть пул гептан-розчинних субстратів ПОЛ і 
оксигеназних реакцій, спричиняючи їх активацію. Це призводить до 
зростання утворення як токсичних метаболітів ПОЛ, так і гуморально 
активних ейкозаноїдів. 

Під впливом гострої гіпоксії процеси ПОЛ в СМ активуються у щу-
рів обох вікових груп, проте мають кількісні і, особливо, якісні відмін-
ності. Як свідчать наведені у табл. 1 результати досліджень, вміст ДК в 
обох фазах ліпідного екстракту СМ мозку дослідних щурів зберігається 
на рівні контрольних, реєструється тенденція до зростання лише індек-
су окиснення гептан-розчинних ліпідів (D232/208) у дорослих (на 23 %). 
Разом з тим, в СМ мозку щурів обох вікових груп посилюється триєно-
ва кон’югація вільних ПНЖК, на що вказує збільшення вмісту гептан-
розчинних ТК, причому більш значне в СМ дорослих щурів (на 84 %, у 
старих – на 58 %). Втім, істотна різниця в активації процесу не позна-
чається на рівні гептан-розчинних ТК – він однаковий у тварин обох 
вікових груп. Більше того, одночасне зростання у старих дослідних 
щурів на відміну від дорослих триєнової кон’югації і ЖК-ланцюгів у 
складі мембранних ФЛ призводить загалом до значного збільшення су-
марного вмісту цих продуктів перекисної трансформації ПНЖК в СМ у 
старих щурів, який на 65 % перевищує такий у дослідних дорослих. 
Слід зауважити, що, незважаючи на зростання триєнової кон’югації 
вільних ПНЖК в СМ мозку дослідних дорослих і старих щурів, вміст 
гептан-розчинних сполук з ІПЗ залишається у них на рівні контроль-
них, що, як і у випадку співставлення інтактних старих і дорослих щу-
рів, зумовлено зростанням деацилювання мембранних ФЛ і посилен-
ним утворенням вільних ПНЖК. 

Таким чином, наведені дані свідчать про те, що при гострої гіпоксії 
пероксидації підпадають переважно полієнові ЖК, що і зумовлює нако-
пичення в СМ саме ТК. Подібне явище встановлено також іншими до-
слідниками в плазматичних мембранах кардіоміоцитів у хворих на ІХС 
[11] та плазмі крові хворих на ГХ [13]. Вміст флюоресцируючих мета-
болітів пероксидації ліпідів в СМ дослідних щурів залишається на рівні 
контрольних. 

Активація ВРОЛ за дії гіпоксії спричинює ремодуляцію ліпідного 
матриксу СМ нейронів мозку щурів (табл. 2). В СМ дорослих дослідних 
щурів вміст ХС, загальних ФЛ та їх молярне співвідношення залиша-
ються на рівні контрольних. В СМ мозку старих щурів істотно зростає 
вміст як ХС (на 63 %), так і ФЛ (на 30 %), а також їх молярне спів-
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відношення (на 20 %). Це має протистояти активації ПОЛ, проте при-
зведе до збільшення мікров’язкості ліпідного матриксу. Істотне збіль-
шення вмісту загальних ФЛ в СМ у мозку старих щурів після дії гі-
поксії зумовлено, скоріш за все, накопиченням ушкоджених ФЛ, які 
містять окисно-трансформовані полієнові ЖК-ланцюги, про що свід-
чить різке зростання вмісту ізопропанол-розчинних ТК. Однією з при-
чин цього явища є відсутність у старих дослідних щурів активації гід-
ролізної деградації мембранних ФЛ, зниження активності ацилтранс-
фераз [24] і, як наслідок, порушення процесів деацилювання-реацилю-
вання, які забезпечують оптимальний стан стабільності мембран. Цьому 
сприятиме і недостатність енергетичного забезпечення головного мозку 
старих щурів [17], що посилюватиметься за умов дефіциту кисню [3, 
17]. 

Таблиця 2 

Ліпідний склад синаптичних мембран нейронів півкуль головного мозку щурів різного віку  
при дії гострої гіпобаричної гіпоксії, M ± m 

Дорослі Старі 
Показник 

контроль дослід контроль дослід 

Холестерин (ХС),  
нмоль/мг білка 465 ± 50 569 ± 51 456 ± 37 744 ± 62*# 

Загальні фосфоліпіди (ФЛ), 
нмоль/мг білка 737 ± 47 815 ± 25 737 ± 38 956 ± 62*# 

ХС/ФЛ 0,6 ± 0,1 0,76 ± 0,05 0,6 ± 0,1 0,78 ± 0,05* 

Фракції ФЛ, % від загального 
вмісту 
   фосфатиділхоліни (ФХ) 
   фосфатиділетаноаміни (ФЕ)
   сфінгоміеліни (СФМ) 
   фосфатиділсеріни +  
   фосфатиділінозитоли 
   кардіоліпіни 
   лізофосфатиділхоліни 
   фосфатидна кислота 

 
 

43,0 ± 1,8 
37,0 ± 1,7 
4,8 ± 0,3 

 
11,0 ± 0,8 
0,7 ± 0,1 

0,58 ± 0,04 
1,6 ± 0,3 

 
 

39,0 ± 2,0 
37,0 ± 1,9 
3,5 ± 0,3* 

 
12,0 ± 1,0 
0,4 ± 0,1* 
1,0 ± 0,1* 
3,1 ± 0,5* 

 
 

42,0 ± 1,9 
36,0 ± 2,2 
4,3 ± 0,2 

 
4,0 ± 0,9# 
0,60 ± 0,05 
0,8 ± 0,1# 
1,3 ± 0,1 

 
 

41,0 ± 2,1 
38,0 ± 2,3 
3,4 ± 0,3* 

 
11,0 ± 0,7* 
0,8 ± 0,1*# 

0,8 ± 0,1 
1,6 ± 0,2# 

ФХ/ФЕ 1,2 ± 0,1 1,05 ± 0,05 1,2 ± 0,1 1,1 ± 0,1 

ФХ/СФМ 9,0 ± 0,4 11,1 ± 0,7* 9,8 ± 0,5 12,1 ± 0,6* 

 
Змінюється у СМ за нестачі кисню і відносний вміст окремих ФЛ. 

Так, у щурів обох вікових груп на фоні стабільного рівня і співвідно-
шення основних представників мембранних ФЛ (ФХ та фосфатиділета-
ноаміди – ФЕ) зменшується вміст сфінгомієлінів (СФМ) (у дорослих – 
на 26 %, у старих – на 21 %), що призводить до зростання у старих 
щурів співвідношення ФХ/СФМ, а відтак сприятиме зниженню мік-
ров’язкості ліпідного бішару СМ. Останнє можна вважати функціо-
нально доцільним, особливо у старих тварин. У той же час, падіння на 
22 % вмісту фосфатиділсеринів та фосфатоділинозитолів (ФС та ФІ)) в 
СМ мозку старих щурів за цих умов (у дорослих він залищається 
незмінним) сприятиме зростанню мікров’язкості, що певною мірою має 
стримувати активацію ПОЛ, але може призвести до падіння активності 
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Na, К-АТФази, зниження чутливості до аллостеричних регуляторів і 
позначитись на транспорті іонів. Це підтверджується результатами до-
сліджень інших авторів [18]. Так, в дослідах на дорослих щурах показа-
но, що зменшення відносного вмісту ФС+ФІ супроводжується зростан-
ням мікров’язкості, зниженням антиоксидантної активності ліпідного 
матриксу СМ, але, навпаки, уведення антиоксидантів призводить до 
зростання рівня ФС [1]. 

Різноспрямованими і не менш функціонально важливими є зміни 
під дією гіпоксії вмісту мінорного ФЛ кардіоліпіну і продуктів гідро-
лізної деградації ФХ. Так, у СМ мозку дорослих щурів знижується вміст 
кардіоліпінів (на 50 %), зростає вміст лФХ (на 72 %) і фосфатидної 
кислоти (ФК, на 94 %). У старих щурів за цих умов вміст кардіоліпінів, 
навпаки, зростає (на 37 %), а вміст лФХ і ФК не зазнає змін. При цьо-
му рівень лФХ не відрізняється від такого у дослідних дорослих, а ФК 
майже у 2 рази нижчий. Слід брати до уваги, що ФК є іонофором Са2+ і 
утворюється за фосфоліпідного гідролізу специфічними фосфоліпазами 
D, С і А2, які можуть активуватися одночасно або послідовно. Збіль-
шення вмісту ФК в СМ дорослих дослідних щурів при дії гіпоксії може 
свідчити про активацію процесів трансмембранної передачі хімічних 
сигналів. 

Аналізуючи отримані результати щодо змін окремих ФЛ та їх ме-
таболітів в СМ нейронів головного мозку щурів за дії гіпоксії (з урахуван-
ням даних літератури із цього приводу), можна уявити наступний ланцюг 
подій. Дорослі щури: зменшення вмісту кардіоліпінів (КЛ) → зниження 
зв’язування Са2+ → збільшення надходження Са2+ зовні → активація ФЛ-
ази А2 → посилення гідролізу ФХ → збільшення вмісту лФХ та ФК [7]. 
Старі щури: збільшення вмісту КЛ → посилення зв’язування Са2+ СМ → 
зменшення надходження СА2+ зовні → відсутність активації фосфоліпази 
А2 → стабільність продуктів фосфоліпідного гідролізу. 

Зростання вмісту продуктів гідролізу ФХ за умов гіпоксії в СМ 
мозку дорослих щурів має супроводжуватись відповідним збільшенням 
вмісту вільних ПНЖК. Це підтверджується даними [20], згідно з якими, 
за дефіциту кисню вміст вільних ПНЖК у головному мозку дорослих 
щурів зростає майже у 3 рази, у старих – лише у 2 рази. Згідно з одер-
жаними данимим, за відсутності активації гідролізу ФЛ у старих до-
слідних щурів джерелом вільних ПНЖК можуть бути ефіри ХС і триа-
цилгліцеролу, в яких відбувається відщеплення і вивільнення ЖК, на-
самперед арахідонової кислоти [8]. Наслідком цих процесів буде акти-
вація як ВРОЛ (про що свідчить встановлене збільшення вмісту гептан-
розчинних ТК в СМ мозку тварин обох вікових груп, причому більш 
значне у дослідних дорослих), так і біосинтезу ейкозаноїдів за участю 
ліпо- і циклооксигеназ [8]. Є дані щодо утворення простагландинів Е 
2α і Е 2 у дорослих щурів за умов гіпоксії [6]. 

Таким чином, одержані результати свідчать про більш високу ак-
тивність процесів пероксидації компонентів ліпідного матриксу СМ 
нейронів кори головного мозку у старих щурів вже за умов фізіоло-
гічного спокою. Інтенсифікації ПОЛ у них сприяє як посилення фос-
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фоліпідного гідролізу з утворенням великої кількості вільних ПНЖК 
(субстратів ПОЛ і оксигеназних реакцій), так і відносна недостатність 
ферментів першої лінії антиоксидантного захисту та глутатіонової си-
стеми; як наслідок – накопичення в СМ карбонільних сполук і флуо-
ресцируючих продуктів. Ремоделювання ліпідного бішару СМ при ста-
рінні, що супроводжується зменшенням мембранного пулу ПНЖК, не-
спроможне запобігти перекисній трансформації ЖК-ланцюгів ФЛ внас-
лідок недостатності безпосереднього захисту ПНЖК з боку гідрофобних 
антиоксидантів. Все це не може не впливати на функціонування транс-
портної Na+, K+-АТРази, підтвердженням чого є результати попередніх 
досліджень [14—16]. 

Під впливом гострої гіпоксії процеси пероксидації ліпідів СМ акти-
вуються у щурів обох вікових груп. Це вказує на розвиток у них ОС, 
який має чіткі вікові відмінності. У дорослих дослідних щурів перекисній 
трансформації підпадають лише вільні ПНЖК як результат різкого 
зростання ФЛ-гідролізу, що призводить до стрімкої активації перекисних 
процесів і особливо цикло- і ліпооксигеназних реакцій з посиленим 
утворенням великої кількості метаболітів ВРОЛ і ейкозаноїдів. Кінцевий 
ефект названих біологічно активних сполук залежить від співвідношення 
окремих, фізіологічно дуже неоднорідних представників. 

В мозку старих щурів при дії гіпоксії теж відбувається інтенсифіка-
ція вільно-радикального окиснення вільних ПНЖК, хоча значно мен-
шою мірою (за відсутності активації деацилювання ФЛ); проте загаль-
ний вміст продуктів ВРОЛ у СМ значно перевищує такий у дорослих. 
До того ж, у них істотно активується перекисна трансформація ПНЖК-
ланцюгів у складі мембранних ФЛ. Це заслуговує особливої уваги, ос-
кільки утворення перекисів ФЛ в СМ супроводжується їх молеку-ляр-
ною дезорганізацією, призводить до зниження плинності ліпідного мат-
риксу за рахунок появи в ЖК-ланцюгах гідроперекисових, карбоніль-
них та інших сполук, збільшенню гідрофільних кластерів, зростанню 
проникності СМ для іонів, метаболітів та інших речовин, призводить 
до подальшого порушення функцій синаптичного компартменту нейро-
нів мозку старих щурів. Крім того, наслідком молекулярної дезоргані-
зації може бути майже повна втрата ЖК-ланцюгами ФЛ безпосеред-
нього їх захисту з боку гідрофобних антиоксидантів (в першу чергу – 
α-токоферолу). Отже, окисний стрес, який вважається адаптивною ре-
акцією організму у відповідь на дію екстремальних чинників довкілля, у 
старих щурів набуває руйнівного характеру. Безперечно, така ситуація 
потребує корекції, антиоксидантного захисту з використанням, зокре-
ма, природних антиоксидантів. 
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ВОЗРАСТНЫЕ ОСОБЕННОСТИ ИЗМЕНЕНИЙ 
АКТИВНОСТИ СВОБОДНО-РАДИКАЛЬНОГО 

ОКИСЛЕНИЯ И СОСТАВА ЛИПИДНОГО МАТРИКСА 
СИНАПТИЧЕСКИХ МЕМБРАН НЕЙРОНОВ 
ПОЛУШАРИЙ ГОЛОВНОГО МОЗГА КРЫС  

ПРИ ОСТРОЙ ГИПОБАРИЧЕСКОЙ ГИПОКСИИ 
 

О. К. Кульчицкий, Р. И. Потапенко, С. Н. Новикова 
 

Государственное учреждение "Институт геронтологии  
им. Д. Ф. Чеботарева НАМН Украины", 04114 Киев 

 
Установлено, что в синаптических мембранах (СМ) полуша-
рий головного мозга 28—30-месячных (старых) нелинейных 
крыс-самцов по сравнению с 8-месячными (взрослыми) ак-
тивируются процессы свободно-радикального окисления ли-
пидов (СРОЛ), о чем свидетельствует возрастание содержания 
метаболитов окисной трансформации как свободных по-
линенасыщенных жирных кислот (ПНЖК), так и ПНЖК-
цепей в составе мембранных фосфолипидов (ФЛ). Интен-
сификации СРОЛ способствует активация гидролиза ФЛ уси-
ленным образованием как лизофосфатидилхолинов, так и 
свободных ПНЖК. Активация СРОЛ ЖК-цепей ФЛ проис-
ходит вопреки уменьшению количества ПНЖК в их составе. 
Свидетельством последнего является уменьшение пула изо-
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пропанол-растворимых соединений с изолированными двой-
ными связями. При действии острой гипоксии СРОЛ активи-
руется в СМ нейронов мозга крыс обоих возрастных групп. В 
СМ мозга взрослых крыс переокислению поддаются только 
свободные ПНЖК, а у старых наблюдается дальнейшее воз-
растание пероксидации ЖК-цепей непосредственно в составе 
мембранных ФЛ, что сопровождается их накоплением. По-
следнее ведет к молекулярной дезорганизации липидного 
матрикса СМ нейронов, нарушениям функционирования 
мембраносвязанных ферментов, рецепторов, вторичных мес-
сенджеров и к нарушению функций синапсов. 
 
 

CHANGES IN THE ACTIVITY OF FREE RADCAL 
OXIDATION AND CONTENT OF LIPID MATRIX  

OF SYNAPTIC MEMBRANES OF NEURONS OF THE RAT 
CEREBRAL HEMISPHERES IN ACUTE HYPOBARIC 

HYPOXIA: AGE PECULIARITIES 
 

O. K. Kulchitsky, R. I. Potapenko, S. N. Novikova 
 

State Institution "D. F. Chebotarev Institute of Gerontology 
NAMS Ukraine", 04114 Kyiv 

 
The processes of free radical oxidation of lipids (FROL) were 
found to be activated in the synaptic membranes (SM) of cerebral 
hemispheres of 28—30-month (old) vs. 8-month (adult) male rats. 
This is evidenced by an increase in the content of metabolites of 
oxidative transformation of both free polyunsaturated fatty acids 
(PUFA) and PUFA-chains in the membrane phospholipids (PL). 
FROL intensification is facilitated by the activation of PL 
hydrolysis through active formation of both lysophospatidyl 
cholines and free PUFA. FROL activation of PL's fatty acids 
chains occurred despite a decrease of PUFA in their content. The 
latter is demonstrated by a decrease of the pool of isopropanol-
soluble compounds with isolated double links. Acute hypoxia 
induced FROL activation in the brain neuronal SM of rats of both 
age groups. Only free PUFA come under peroxidation in the SM 
of adult rat brain vs. further increase of peroxidation of fatty acids 
chains directly in the composition of membrane's PL of old rats. 
This is accompanied by their accumulation, resulting in molecular 
disorganization of the lipid matrix of neuronal SM, disturbances in 
the function of membrane-binding enzymes, receptors, second 
messengers, as well as to dysfunction of synapses.  
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