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Ó ÑÒÀÐÛÕ ÌÛØÅÉ

Èññëåäîâàëè ïàòîôèçèîëîãè÷åñêèå ïðîÿâëåíèÿ äèàáåòè÷åñêîãî
ñîñòîÿíèÿ è èçìåíåíèÿ óðîâíÿ èíñóëèíîïîäîáíîãî ôàêòîðà
ðîñòà 1 (ÈÔÐ-1) â ïëàçìå êðîâè,  âîçíèêàþùèå ó âçðîñëûõ è
ñòàðûõ ìûøåé ëèíèè C57BL/6 ÷åðåç 10 íåäåëü ïîñëå êóðñîâîãî
ââåäåíèÿ ìàëûõ äîç ñòðåïòîçîòîöèíà. Ðåçóëüòàòû ýêñïåðèìåí-
òîâ ïîêàçàëè âîçðàñòíîå ñíèæåíèå ÷óâñòâèòåëüíîñòè ê äèàáå-
òîãåííîìó äåéñòâèþ ïðåïàðàòà, ÷òî ïðîÿâëÿëîñü â óâåëè÷åíèè
äîëè ðåçèñòåíòíûõ îñîáåé è îñîáåé ñ îòñðî÷åííîé ìàíèôåñòà-
öèåé çàáîëåâàíèÿ, à òàêæå â ìåíüøåé âûðàæåííîñòè ïàòîôè-
çèîëîãè÷åñêèõ èçìåíåíèé — ãèïåðãëèêåìèè, îêñèäàòèâíîãî
ñòðåññà, óìåíüøåíèÿ ìàññû ëèìôîèäíûõ îðãàíîâ. Ïðåäïîëà-
ãàåòñÿ, ÷òî îñëàáëåíèå äèàáåòîãåííîãî ýôôåêòà ñòðåïòîçîòî-
öèíà ó ñòàðûõ ìûøåé ìîãëî áûòü îáóñëîâëåíî âîçíèêàþùåé ó
íèõ àêòèâàöèåé ñåêðåöèè ÈÔÐ-1.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ñòðåïòîçîòîöèí, ÈÔÐ-1, ìûøè, ñòàðåíèå.

Áîëåå 50 ëåò ñòðåïòîçîòîöèíîâàÿ ìîäåëü ñàõàðíîãî äèàáåòà I òèïà ïðè-
ìåíÿåòñÿ  äëÿ  èçó÷åíèÿ  ïàòîãåíåçà  äàííîãî  çàáîëåâàíèÿ  è  ðàçðàáîòêè
íîâûõ ìåòîäîâ åãî ëå÷åíèÿ. Ñîãëàñíî äâóì ñóùåñòâóþùèì ñõåìàì
ñòðåïòîçîòîöèí ââîäèòñÿ ëèáî îäíîêðàòíî â áîëüøîé äîçå, ëèáî ìíî-
ãîêðàòíî â ìàëîé, â îáîèõ ñëó÷àÿõ âûçûâàÿ äåñòðóêöèþ β-êëåòîê, ãè-
ïîèíñóëèíåìèþ è ãèïåðãëèêåìèþ. Ìåõàíèçì òîêñè÷åñêîãî äåéñòâèÿ
îäíîêðàòíîé áîëüøîé äîçû ñòðåïòîçîòîöèíà ïîäîáåí òàêîâîìó ñîå-
äèíåíèé íèòðîçîìî÷åâèíû è îáóñëîâëåí àëêèëèðîâàíèåì áåëêîâ è
ÄÍÊ  [12].  Êóðñîâîå  ââåäåíèå  ìàëûõ  äîç  ïðåïàðàòà  âûçûâàåò  â  îñò-
ðîâêîâîé òêàíè ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçû âîñïàëèòåëüíûé ïðîöåññ è
èìóííóþ ðåàêöèþ, èíäóöèðóåìóþ îñâîáîæäåíèåì àóòîàíòèãåíà äåêàð-
áîêñèëàçû ãëóòàìèíîâîé êèñëîòû, ñ èíôèëüòðàöèåé ïàíêðåàòè÷åñêèõ
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îñòðîâêîâ Ò-ëèìôîöèòàìè è ìàêðîôàãàìè è îáðàçîâàíèåì ò. í. èíñó-
ëèòîâ. Îäíàêî ïåðâè÷íûì ôàêòîðîì, âûçûâàþùèì ãèïåðãëèêåìèþ, ÿâ-
ëÿåòñÿ íå èíôèëüòðàöèÿ îñòðîâêîâ, à àïîïòîç β-êëåòîê, ÷òî ïîäòâåðæ-
äàåòñÿ óñïåøíûì ìîäåëèðîâàíèåì ñòðåïòîçîòîöèíîâîãî äèàáåòà ó àòè-
ìè÷åñêèõ ìûøåé [3, 14].

Âûðàæåííîñòü äèàáåòîãåííîãî äåéñòâèÿ ñòðåïòîçîòîöèíà âàðüèðóåò
â çàâèñèìîñòè îò ãåíîòèïà è ôåíîòèïà æèâîòíûõ. Íàèáîëåå ÷óâñòâè-
òåëüíû  ê  íåìó  êðûñû  è  ïðèìàòû:  îäíîêðàòíîå  ââåäåíèå  ñòðåïòîçî-
òîöèíà èç ðàñ÷åòà 50 ìã/êã ìàññû òåëà âûçûâàåò ó íèõ íåîáðàòèìóþ äå-
ñòðóêöèþ 97 % β-êëåòîê. Äëÿ ïîëó÷åíèÿ àíàëîãè÷íîãî ýôôåêòà ó ñâè-
íåé òðåáóåòñÿ ãîðàçäî áîëåå âûñîêàÿ äîçà ïðåïàðàòà (150 ìã/êã), êðîìå
òîãî, âñêîðå ïîñëå ââåäåíèÿ íàáëþäàåòñÿ ÷àñòè÷íàÿ êîððåêöèÿ ãèïåð-
ãëèêåìèè è ãèïîèíñóëèíåìèè çà ñ÷åò äèôôåðåíöèðîâêè ñòâîëîâûõ è
êîìïåíñàòîðíîé ãèïåðòðîôèè îñòàâøèõñÿ β-êëåòîê [16]. Ñðåäè ëàáî-
ðàòîðíûõ ìûøåé âûñîêî÷óâñòâèòåëüíûìè ê ñòðåïòîçîòîöèíó ñ÷èòàþòñÿ
ëèíèè C57BL/6 è DBA/2, íèçêî÷óâñòâèòåëüíûìè — MRL/Mp, BALB/c è
129SvEv [18].  Äèàáåòîãåííîå äåéñòâèå ñòðåïòîçîòîöèíà ó  ñàìîê ïðîÿâ-
ëÿåòñÿ ñëàáåå, ÷åì ó ñàìöîâ, ÷òî îáóñëîâëåíî ñïîñîáíîñòüþ ýñòðàäèîëà
çàùèùàòü β-êëåòêè îò àïîïòîçà, âûçâàííîãî îêèñëèòåëüíûì ñòðåññîì
[11].  Èìåþò  çíà÷åíèå  òàêæå  àëèìåíòàðíûå  ôàêòîðû,  â  ÷àñòíîñòè,
ïàíêðåîòîêñè÷íîñòü ñòðåïòîçîòîöèíà ñóùåñòâåííî óñèëèâàåòñÿ íà ôîíå
äèåòû ñ âûñîêèì ñîäåðæàíèåì æèðà [4]. Äàííûå ëèòåðàòóðû î âîçðàñò-
íûõ èçìåíåíèÿõ ÷óâñòâèòåëüíîñòè ê äèàáåòîãåííîìó äåéñòâèþ ñòðåïòî-
çîòîöèíà ïðîòèâîðå÷èâû, à ìåõàíèçìû ýòèõ èçìåíåíèé äî ñèõ ïîð
ìàëîèçó÷åíû [15]. Â ÷àñòíîñòè, îñòàåòñÿ áåç âíèìàíèÿ ðîëü èíñóëèíîïî-
äîáíîãî ôàêòîðà ðîñòà-1 (ÈÔÐ-1), êîòîðûé îáëàäàåò ãëþêîçîïîíèæà-
þùèì, ðîñòñòèìóëèðóþùèì è ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûì äåéñòâèåì [10].

Öåëü ðàáîòû — ñðàâíèòü ïàòîôèçèîëîãè÷åñêèå ïðîÿâëåíèÿ äèàáå-
òè÷åñêîãî ñîñòîÿíèÿ,  à  òàêæå êîíöåíòðàöèþ â ïëàçìå êðîâè ÈÔÐ-1 ó
âçðîñëûõ è ñòàðûõ ìûøåé ïîñëå êóðñîâîãî ââåäåíèÿ ìàëûõ äîç ñòðåï-
òîçîòîöèíà.

Ìàòåðèàë è ìåòîäû. Ðàáîòà âûïîëíåíà íà âçðîñëûõ (6 ìåñ) è ñòàðûõ
(19–23 ìåñ) ñàìöàõ ìûøåé ëèíèè C57BL/6 ñ èñõîäíîé ìàññîé (22,4 ± 0,3) ã
è (27,6 ± 0,6) ã, ñîîòâåòñòâåííî. Æèâîòíûå ñîäåðæàëèñü â óñëîâèÿõ âè-
âàðèÿ ïðè ñâîáîäíîì äîñòóïå ê âîäå è êîðìó è åñòåñòâåííîì ðåæèìå
îñâåùåíèÿ.

Èíñóëèíçàâèñèìûé ñàõàðíûé äèàáåò ìîäåëèðîâàëè êóðñîâûì ââåäå-
íèåì ñòðåïòîçîòîöèíà ("Serva", Ãåðìàíèÿ). Ïðåïàðàò ðàñòâîðÿëè ex
tempore â 0,01 Ì öèòðàòíîì áóôåðå (ðÍ 4,5) è ââîäèëè âíóòðèáðþøèííî
èç  ðàñ÷åòà  40  ìã/êã  ìàññû  òåëà  îäèí  ðàç  â  ñóòêè  â  òå÷åíèå  5  ñóòîê.
Êîíòðîëüíûì æèâîòíûì ïî òîé æå ñõåìå ââîäèëè öèòðàòíûé áóôåð.
×åðåç 4 íåäåëè ïîñëå ïîñëåäíåãî ââåäåíèÿ ó âñåõ æèâîòíûõ îïðåäåëÿëè
óðîâåíü ãëþêîçû â êðîâè, âçÿòîé èç íàäðåçà êîí÷èêà õâîñòà (ãëþêîìåòð
Ãëþêîôîò, Óêðàèíà). ×åðåç 10 íåäåëü ïîñëå íà÷àëà ýêñïåðèìåíòà ìûøåé
ïîäâåðãàëè ýâòàíàçèè ïîä êåòàìèíîâûì íàðêîçîì. Â ñûâîðîòêå êðîâè,
ïîëó÷åííîé ïîñëå äåêàïèòàöèè, îïðåäåëÿëè êîíöåíòðàöèþ ãëþêîçû
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("Ôèëèñèò äèàãíîñòèêà", Óêðàèíà), òðèãëèöåðèäîâ ("Ëàõåìà", ×åøñêàÿ
Ðåñïóáëèêà),  ÈÔÐ-1  (Rat/Mouse IGF-1 ELISA, IDF, Âåëèêîáðèòàíèÿ),
ÒÁÊ-àêòèâíûõ ïðîäóêòîâ (ÒÁÊÀÏ) [1], â ëèçàòå ýðèòðîöèòîâ — êîí-
öåíòðàöèþ ãëèêîçèëèðîâàííîãî ãåìîãëîáèíà ("Ðåàãåíò", Óêðàèíà).

Ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó ïîëó÷åííûõ äàííûõ ïðîâîäèëè ñ èñ-
ïîëüçîâàíèåì t-êðèòåðèÿ Ñòüþäåíòà.

Ðåçóëüòàòû è èõ îáñóæäåíèå. ×åðåç 4 íåäåëè ïîñëå îêîí÷àíèÿ êóð-
ñîâîãî ââåäåíèÿ ñòðåïòîçîòîöèíà ãèïåðãëèêåìèÿ (êîíöåíòðàöèÿ ãëþ-
êîçû â êðîâè âûøå 11 ììîëü/ë) áûëà îáíàðóæåíà ó 89 % âçðîñëûõ è
60 % ñòàðûõ  ìûøåé,  à  ÷åðåç  10  íåäåëü  — ó  100  % âçðîñëûõ  è  ó  90  %
ñòàðûõ æèâîòíûõ.

×åðåç 10 íåäåëü ïîñëå êóðñà ñòðåïòîçîòîöèíà ìàññà òåëà êîíòðîëü-
íûõ âçðîñëûõ ìûøåé óâåëè÷èëàñü, à ñòàðûõ ïðàêòè÷åñêè íå èçìåíèëàñü
(òàáëèöà). Â îáåèõ âîçðàñòíûõ ãðóïïàõ æèâîòíûõ ñ äèàáåòîì ìàññà òåëà
óìåíüøèëàñü: ó âçðîñëûõ íà 6 %, ó ñòàðûõ íà 3 %. Ìàññà ëèìôîèäíûõ
îðãàíîâ ó âçðîñëûõ ìûøåé ñ äèàáåòîì áûëà ìåíüøå, ïî ñðàâíåíèþ ñ
êîíòðîëüíûìè æèâîòíûìè: òèìóñà íà 53 %, ñåëåçåíêè íà 30 %.  Â
ãðóïïå ñòàðûõ æèâîòíûõ ñ äèàáåòîì ìàññà òèìóñà áûëà ìåíüøå, ÷åì â
êîíòðîëå, íà 37 %, à ìàññà ñåëåçåíêè ïðàêòè÷åñêè íå îòëè÷àëàñü îò
êîíòðîëÿ. Ïðèðîñò óðîâíÿ ãëþêîçû â ïëàçìå êðîâè îòíîñèòåëüíî
êîíòðîëüíîé ãðóïïû ó âçðîñëûõ îñîáåé ñîñòàâëÿë 145 %,  ó  ñòàðûõ  —
109 %, à ãëèêîçèëèðîâàííîãî ãåìîãëîáèíà, ñîîòâåòñòâåííî, 65 % è 40 %.
Â îáåèõ âîçðàñòíûõ ãðóïïàõ ìûøåé ñ äèàáåòîì êîíöåíòðàöèÿ ÒÁÊÀÏ â
ïëàçìå êðîâè áûëà ïîâûøåíà, â áîëüøåé ìåðå ó âçðîñëûõ æèâîòíûõ
(27 % ïðîòèâ 23 %). Ñóùåñòâåííûõ èçìåíåíèé êîíöåíòðàöèè òðèãëèöå-
ðèäîâ â ïëàçìå êðîâè ó ìûøåé ñ äèàáåòîì îáåèõ âîçðàñòíûõ ãðóïï íå
âûÿâëåíî. Óðîâåíü ÈÔÐ-1 â ïëàçìå êðîâè ó âçðîñëûõ ìûøåé ïðè äèà-
áåòå ñóùåñòâåííî íå èçìåíÿëñÿ, à ó ñòàðûõ ïîâûøàëñÿ íà 15 %.

Èçìåíåíèÿ ìàññû òåëà, ìàññà ëèìôîèäíûõ îðãàíîâ è áèîõèìè÷åñêèå ïîêàçàòåëè êðîâè
ó ìûøåé ðàçíîãî âîçðàñòà ñî ñòðåïòîçîòîöèíîâûì äèàáåòîì (M ± m)

Âçðîñëûå Ñòàðûå
Ïîêàçàòåëü

Êîíòðîëü (12) Äèàáåò (9) Êîíòðîëü (9) Äèàáåò (9)

Èçìåíåíèÿ ìàññû òåëà, ã 3,8 ± 0,5 –1,3 ± 1,0* 0,9 ± 0,5# –0,8 ± 0,5*

Ìàññà òèìóñà, ìã 32,3 ± 2,6 15,2 ± 3,3* 11,0 ± 2,0# 6,9 ± 1,5

Ìàññà ñåëåçåíêè, ìã 72,8 ± 4,0 50,8 ± 3,6* 80,5 ± 5,7 83,8 ± 7,6#

Ãëþêîçà, ììîëü/ë 9,5 ± 0,4 23,3 ± 1,9* 8,2 ± 0,5# 17,2 ± 1,6*#

Ãëèêîçèëèðîâàííûé Hb,
ìêìîëü ôðóêòîçû/ã Hb 6,0 ± 0,1 9,9 ± 0,6* 6,0 ± 0,2 8,4 ± 0,6*

Òðèãëèöåðèäû, ììîëü/ë 0,56 ± 0,04 0,55 ± 0,05 0,36 ± 0,02# 0,38 ± 0,02#

ÒÁÊÀÏ, ìêìîëü/ë 7,7 ± 0,3 9,8 ± 0,4* 6,5 ± 0,1# 8,0 ± 0,3*#

ÈÔÐ-1, ìêã/ë 381,6 ± 20,6 340,6 ± 20,1 345,6 ± 15,5 396,7 ± 5,0*#

Ïðèìå÷àíèÿ:  â ñêîáêàõ — êîëè÷åñòâî æèâîòíûõ, * — P < 0,05 ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëü-
íûìè ìûøàìè àíàëîãè÷íîãî âîçðàñòà, # — P < 0,05 ïî ñðàâíåíèþ ñî âçðîñëûìè ìûøàìè
àíàëîãè÷íîé ãðóïïû.
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Êàê âèäíî èç ïðåäñòàâëåííûõ äàííûõ, êóðñîâîå ââåäåíèå ìûøàì
ìàëîé äîçû ñòðåïòîçîòîöèíà ïðèâîäèëî ê ïîâûøåíèþ â êðîâè êîíöåíò-
ðàöèè ãëþêîçû è ãëèêîçèëèðîâàííîãî ãåìîãëîáèíà, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò
î ðàçâèòèè èíñóëèíäåôèöèòíîãî ñîñòîÿíèÿ. Èìåëî ìåñòî òàêæå õàðàê-
òåðíîå äëÿ äèàáåòè÷åñêîãî ñòàòóñà óìåíüøåíèå ìàññû òåëà, ëèìôîèäíûõ
îðãàíîâ è óâåëè÷åíèå â êðîâè ïðîäóêòîâ ÏÎË. Ó ñòàðûõ ìûøåé ïåðå-
÷èñëåííûå èçìåíåíèÿ áûëè â öåëîì ìåíåå âûðàæåíû, ÷åì ó âçðîñëûõ,
÷òî ìîæåò óêàçûâàòü íà áîëåå ëåãêóþ ôîðìó çàáîëåâàíèÿ. Ýòè äàííûå
ñîãëàñóþòñÿ ñ ðåçóëüòàòàìè, ïîëó÷åííûìè íàìè ðàíåå íà êðûñàõ ëèíèè
Âèñòàð, ñîãëàñíî êîòîðûì ïîñëå îäíîêðàòíîãî ââåäåíèè ñòðåïòîçîòî-
öèíà ïðèðîñò â êðîâè óðîâíÿ ãëèêîçèëèðîâàííîãî ãåìîãëîáèíà è ñíè-
æåíèå ïîêàçàòåëåé ñîêðàòèòåëüíîé ñïîñîáíîñòè èçîëèðîâàííîãî ñåðäöà
ó ñòàðûõ æèâîòíûõ áûëè âûðàæåíû ñëàáåå, ÷åì ó âçðîñëûõ [2].

Êàê èçâåñòíî, ïðîíèêíîâåíèå ñòðåïòîçîòîöèíà ÷åðåç ïëàçìàòè÷åñêóþ
ìåìáðàíó β-êëåòîê ïðîèñõîäèò áëàãîäàðÿ åãî ñòðóêòóðíîìó ñõîäñòâó ñ
ãëþêîçîé è îáåñïå÷èâàåòñÿ ïåðåíîñ÷èêîì GLUT2, óðîâåíü ýêñïðåññèè
êîòîðîãî îïðåäåëÿåò ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê äèàáåòîãåííîìó äåéñòâèþ ïðåïà-
ðàòà [6, 12]. Ïîêàçàíî, ÷òî ýêñïðåññèÿ äàííîãî áåëêà â ïîäæåëóäî÷íîé
æåëåçå ó êðûñ è ìûøåé ïðè ñòàðåíèè ñíèæàåòñÿ íà 20–30 % [8]. Â ñèëó
ýòîãî ïîâðåæäàþùåå äåéñòâèå ñòðåïòîçîòîöèíà ó ñòàðûõ æèâîòíûõ ìîæåò
áûòü  âûðàæåíî  ñëàáåå,  ÷åì  ó  âçðîñëûõ,  ÷òî  ñîîòâåòñòâóåò  ïîëó÷åííûì
íàìè ðåçóëüòàòàì. Åùå îäíèì ôàêòîðîì, ñäåðæèâàþùèì ðàçâèòèå ñòðåï-
òîçîòîöèíîâîãî äèàáåòà ó ñòàðûõ ìûøåé â íàøèõ ýêñïåðèìåíòàõ, ìîãëî
áûòü óâåëè÷åíèå â ïëàçìå êðîâè êîíöåíòðàöèè ÈÔÐ-1. Êàê èçâåñòíî,
ÈÔÐ-1 ñòèìóëèðóåò âûæèâàíèå è ðîñò β-êëåòîê, àêòèâèðóåò ðåãåíåðàöèþ
áåëîé æèðîâîé òêàíè, êîòîðàÿ ñåêðåòèðóåò ãèïîãëèêåìè÷åñêèå àäèïîêè-
íû, à òàêæå ìîæåò îêàçûâàòü ãëþêîçîñíèæàþùåå äåéñòâèå ïîñðåäñòâîì
âçàèìîäåéñòâèÿ ñ ðåöåïòîðàìè èíñóëèíà [5, 7]. Äàííûå ýêñïåðèìåíòàëü-
íûõ ðàáîò è êëèíè÷åñêèõ íàáëþäåíèé ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî ââå-
äåíèå ÈÔÐ-1 ëèáî ñòèìóëÿöèÿ åãî ñåêðåöèè îêàçûâàþò ïîëîæèòåëüíûé
òåðàïåâòè÷åñêèé ýôôåêò ïðè ñàõàðíîì äèàáåòå I òèïà [13].

Òàêèì îáðàçîì, ñîãëàñíî ïðåäñòàâëåííûì ðåçóëüòàòàì, â ñòàðîñòè ó
ìûøåé óìåíüøàåòñÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê äèàáåòîãåííîìó äåéñòâèþ
ñòðåïòîçîòîöèíà. Ýòî ïðîÿâëÿåòñÿ â óâåëè÷åíèè ñ âîçðàñòîì äîëè ðå-
çèñòåíòíûõ îñîáåé, îñîáåé ñ îòñðî÷åííîé ìàíèôåñòàöèåé çàáîëåâàíèÿ,
à òàêæå â îñëàáëåíèè ïàòîôèçèîëîãè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé äèàáåòè÷åñêîãî
ñîñòîÿíèÿ — ãèïåðãëèêåìèè, îêñèäàòèâíîãî ñòðåññà è óìåíüøåíèÿ
ìàññû ëèìôîèäíûõ îðãàíîâ. Â ÷èñëå ìåõàíèçìîâ òàêèõ âîçðàñòíûõ
îñîáåííîñòåé ìîæíî ïðåäïîëîæèòü èçâåñòíîå èç ëèòåðàòóðû ñíèæåíèå
ïðè ñòàðåíèè ýêñïðåññèè GLUT2 â β-êëåòêàõ ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçû, à
òàêæå îáíàðóæåííîå íàìè ïîâûøåíèå êîíöåíòðàöèè ÈÔÐ-1 â êðîâè
ñòàðûõ æèâîòíûõ â îòâåò íà ââåäåíèå ñòðåïòîçîòîöèíà.
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ÎÑÎÁËÈÂÎÑÒ² Ä²ÀÁÅÒÎÃÅÍÍÎ¯ Ä²¯
ÑÒÐÅÏÒÎÇÎÒÎÖÈÍÓ Ó ÑÒÀÐÈÕ ÌÈØÅÉ

Ò. Î. Äóá³ëåé, Ò. Â Òóøèíñüêà, Ñ. À. Ìèãîâàí, Ò. Ë. Ëèòâèíåíêî

Äåðæàâíà óñòàíîâà "²íñòèòóò ãåðîíòîëîã³¿
³ì. Ä. Ô. ×åáîòàðüîâà ÍÀÌÍ Óêðà¿íè", 04114 Êè¿â

Äîñë³äæóâàëè ïàòîô³ç³îëîã³÷í³ ïðîÿâè ä³àáåòè÷íîãî ñòàíó é
çì³íè ð³âíÿ ³íñóë³íîïîä³áíîãî ôàêòîðó ðîñòó (²ÔÐ-1)  ó
ïëàçì³ êðîâ³, ùî âèíèêàþòü ó äîðîñëèõ ³ ñòàðèõ ìèøåé ë³í³¿
C57Bl/6 ÷åðåç 10 òèæí³â ï³ñëÿ êóðñîâîãî ââåäåííÿ ìàëèõ äîç
ñòðåïòîçîòîöèíó. Ðåçóëüòàòè åêñïåðèìåíò³â ïîêàçàëè â³êîâå
çíèæåííÿ ÷óòëèâîñò³ äî ä³àáåòîãåííî¿ ä³¿ ïðåïàðàòó, ùî ïðî-
ÿâëÿëîñÿ ó çá³ëüøåíí³ ÷àñòêè ðåçèñòåíòíèõ îñîáèí ³ îñîáèí
ç â³äñòðî÷åíîþ ìàí³ôåñòàö³ºþ çàõâîðþâàííÿ, à òàêîæ ó
ìåíø³é âèðàæåíîñò³ ïàòîô³ç³îëîã³÷íèõ çì³í — ã³ïåðãë³êåì³¿,
îêñèäàòèâíîãî ñòðåñó, çìåíøåíí³ ìàñè ë³ìôî¿äíèõ îðãàí³â.
Ìîæíà ïðèïóñòèòè, ùî îñëàáëåííÿ ä³àáåòîãåííîãî åôåêòó
ñòðåïòîçîòîöèíó  ó  ñòàðèõ  ìèøåé  ìîãëî  áóòè  çóìîâëåíå
âèíèêàþ÷îþ â íèõ àêòèâàö³ºþ ñåêðåö³¿ ²ÔÐ-1.

PECULIARITIES OF DIABETOGENIC ACTION
OF STREPTOZOTOCINE IN OLD MICE

T. A. Dubiley, T. V. Tushynskaia, S. A. Migovan, T. L. Lytvynenko

Statr institution "D. F. Chebotarev Institute of Gerontology
NAMS Ukraine", 04114 Kyiv

The pathophysiological manifestations of the diabetic state and
the changes in IGF-1 level in the blood plasma that occurred in
adults and old C57Bl/6 mice 10 weeks after the administration of
small doses of streptozotocin were studied. The results of the
experiments showed an age-related decrease in sensitivity to the
diabetic action of the drug, which was manifested in an increase
in the proportion of resistant individuals and individuals with
delayed manifestation of the disease, as well as a less pronounced
pathophysiological changes — hyperglycemia, oxidative stress,
and decrease in the mass of lymphoid organs. It is assumed that
the weakening of the diabetic effect of streptozotocin in old mice
could be due to the activation of IGF-1 secretion.
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