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Дана робота є частиною науково-дослідної робо-
ти «Біохімічні механізми токсичності наночастинок 
різної природи та інших антропогенних і біогенних 
токсикантів в біологічних системах» (№ державної 
реєстрації 0112U000542)

Вступ. Серед факторів, що впливають на деста-
білізацію фізіологічних процесів організму, вагоме 
місце займає ожиріння. На даний момент ожиріння 
розглядається як взаємодія генетичних, соціальних, 
поведінкових, метаболічних, клітинних та молеку-
лярних факторів, які ведуть до зміни енергетичного 
балансу [5]. Для забезпечення гомеостазу в орга-
нізмі запускаються дезінтоксикаційні механізми, 
де значного навантаження зазнає печінка. Слід за-
значити, що універсальні механізми реалізації дії 
токсичних ендо- та екзогенних чинників характе-
ризуються активацією неферментного вільноради-
кального окислення та пероксидного окиснення лі-
підів [1].

Тому, метою нашого дослідження було вивчити 
рівень активних форм кисню і стан окиснювальної 
модифікації білків у щурів з аліментарним ожирін-
ням. 

Об’єкт і методи дослідження. Експеримен-
тальна модель аліментарного ожиріння відтворю-
валась шляхом застосування індуктора харчового 
потягу – натрієвої солі глутамінової кислоти у спів-
відношенні 0,6:100,0 та висококалорійної дієти, яка 
складається із стандартної їжі (47%), солодкого кон-
центрованого молока (44%), кукурудзяної олії (8%) 
і рослинного крохмалю (1%). Контроль відтворення 
аліментарного ожиріння здійснювали шляхом зва-
жування тварин, вимірювання назально-анальної 
довжини та розрахунку індексу маси тіла (ІМТ) (ді-
лення маси тіла в кілограмах на довжину в метрах 
у квадраті) [6]. Тварин поділили на три групи: конт-
рольна група – інтактні тварини (6 щурів); перша до-
слідна група – термін спостереження через 14 діб 
після початку експерименту при ІМТ > 25 (12 щурів); 
друга дослідна група – через 28 днів після початку 
експерименту при ІМТ > 30 (12 щурів). При роботі 
з тваринами керувались «Європейською конвенці-
єю про захист тварин, що використовуються в екс-
периментах та інших наукових цілях» (Страсбург 
18.03.1986 р.), «Загальних етичних принципів екс-
периментів на тваринах» ухвалених Першим націо-
нальним конгресом з біоетики (Київ 2001 р.) 
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Тварин декапітували під легким ефірним нарко-
зом, для дослідження забирали кров і печінку. Для 
вимірювання рівня активних форм кисню (АФК) 
у лейкоцитарній фракції використовували дихлорф-
люоресцеїну диацетат (ДХФ-ДА) («Sigma Aldrich», 
USA), який є барвником із заблокованою флюорес-
ценцією. Після пасивного проникнення в клітину 
і відщеплення ацетатної групи під дією естераз ДХФ-
ДА переходить у полярну сполуку, яка не здатна до 
дифузії з клітини. У результаті взаємодії у більшій 
мірі з перекисом водню ДХФ-ДА стає флуоресцію-
ючою сполукою. Рівень продукції АФК аналізували 
за інтенсивністю світіння барвника (FL-1 канал) на 
проточному цитофлюориметрі Epics XL («Beckman 
Coulter», США). Значення дослідженого параметру 
виражали у відсотках [4]. 

Вміст окисномодифікованих білків у гомогенаті 
печінки визначали за реакцією з 2, 4-динітрофеніл-
гідразином з утворенням 2,4-динітрофенілгидразо-
нів [2]. Для ініціації окислювальної модифікації білків 
використали середовище Фентона: 0,1 М фосфат-
ний буфер (рН 7,4), Fe2+ (10-3 М), ЕДТА (10-3 М) комп-
лекс, що готували ex tempore, і Н

2
О

2
 (3*10-4 М) [4]. 

До денатурованих білків додавали 1,0 мл 0,1 М 2,4-
ДНФГ, розчиненого в 2 М НСl. Інкубацію здійснювали 
при кімнатній температурі протягом 1 години, потім 
проби центрифугували при 3000 об/хв. протягом 
20 хвилин. Осад промивали 3 рази сумішшю етанол 
: етилацетат (1:1) для екстракції ліпідів та 2,4-ДНФГ, 
що не прореагували з карбонільними групами окис-
нених білків. Отриманий осад висушували для вида-
лення розчинників і потім розчиняли в 8 М сечовині, 
яку доливали до осаду в об’ємі 3,0 мл. Оптичну щіль-
ність динітрофенілгідразонів, що утворилися, реє-
стрували на спектрофотометрі при довжинах хвиль 
274 нм і 363 нм. Ступінь окиснювальної модифікації 
білків виражали в одиницях оптичної щільності, від-
несених на 1 мг білка. 

Статистичну обробку цифрових даних здій-
снювали за допомогою програмного забезпечен-
ня «Excel» (Microsoft, США) та «STATISTICA» 6.0. 
(«Statsoft», США) з використанням параметричних і 
непараметричних методів оцінки одержаних даних. 
Для всіх показників розраховували значення серед-
ньої арифметичної вибірки (M), її дисперсії і помил-
ки середньої (m). Достовірність різниці значень між 
незалежними кількісними величинами визначали 
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Рис. 1. Рівень пероксиду водню (%) лейкоцитарної фракції крові
і тканини печінки щурів за умови аліментарного ожиріння

Примітка. Тут і в наступних рисунках:

* – вірогідність різниці стосовно контролю (р<0,05),

# – вірогідність різниці між дослідними групами (р<0,05).

за допомогою критерію Мана-Уітні та 
критерію Стьюдента.

Результати дослідження та їх 
обговорення. Дослідження рівня 
АФК лейкоцитарної фракції свідчило 
про зростання пероксиду водню крові 
через 14 діб експерименту в 1,3 рази, 
через 28 діб – у 2,6 рази проти даних 
контрольної групи (р<0,05). Аналіз 
рівня АФК лейкоцитарної фракції 
тканини печінки показав зростання 
пероксиду водню через 14 діб експе-
рименту в 1,5 рази, через 28 діб – у 
3,4 рази стосовно контролю (р<0,05) 
(рис. 1). Отримані дані свідчать про 
те, що за умови аліментарного ожи-
ріння активується вільнорадикальне 
окиснення, яке переважає у печінці. 

За умови патологічного процесу 
ендопатогенами виступають продук-
ти пероксидного окиснення, зокре-
ма, окиснювальна модифікація білків 
(ОМБ) є одним з ранніх і достовірних 
маркерів ураження тканин при вільно-
радикальній патології [2]. При цьому ОМБ веде до 
утворення токсичних молекул середньої маси, які 
підлягають виведення їх з кровотоку. Встановлено, 
що за умови аліментарного ожиріння через 14 діб 
експерименту на фоні практично незміненого показ-
ника КФГ зростав рівень АФГ. Через 28 діб досліду 
у щурів в гомогенаті печінки зростали як альдегідо-, 
так і кетопогрупи (рис. 2). Отже, у тварин зі змоде-
льованим аліментарним ожирінням спонтанне окис-
нювання білків у тканині печінки вказує на ініціацію 
процесів вільнорадикального окиснення (підвищен-
ня АФГ) з продовженням гіперактивації пероксидації, 
що підтверджується зростанням пізнього маркера 
ОМБ – вмісту КФГ. 

Металкаталізована ініціація ОМБ у тканині печін-
ки щурів з дієтіндукованим ожирінням характери-
зувалася вірогідним зростанням вмісту як АФГ, так 

і КФГ, у порівнянні з контролем (р<0,05). Слід зазна-
чити, що через 28 діб експерименту значення вмісту 
продуктів окиснювання білків є вищими, проти даних 
через 14 діб, зокрема АФГ на 59,6 % і КФГ на 69,5 % 
(р<0,05). Порівнюючи спонтанну й ініційовану ОМБ 
встановлено, що металкаталізована пероксидація 
вже через 14 діб перевищує показники спонтанної 
та через 28 діб ОМБ вища в 1,1 (АФГ) і 1,6 (КФГ) 
рази. Дослідниками зазначено, що індуковану ОМБ 
можна розглядати як показник стійкості системи до 
переокиснювання, індикатор стресостійкості дослі-
джуваної тканини [3].

Висновки. У тварин зі змодельованим алімен-
тарним ожирінням гіперпродукція кисневих ра-
дикалів веде до спонтанного окиснювання білків 
у тканині печінки, яке вказує на ініціацію процесів 
вільнорадикального окиснення (підвищення аль-

Рис. 2. Рівень альдегідо- (АФГ) і кетопохідних (КФГ) спонтанної  
і металкаталізованої окиснювальної модифікації білків у печінці щурів  

за умови аліментарного ожиріння (%)

дегідопохідних черед 
14 діб експерименту) 
з продовженням гіпе-
рактивації пероксида-
ції, що підтверджується 
зростанням пізнього 
маркера окиснювальної 
модифікації білків через 
28 діб досліду – вмісту 
кетопохідних.

Перспективи по-
дальших досліджень. 
У перспективі плану-
ється дослідити рівень 
макро- і мікроелементів 
печінки та встановити їх 
роль у процесах перок-
сидації за умови експе-
риментального алімен-
тарного ожиріння.
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Резюме. У даному дослідженні було вивчено рівень активних форм кисню і стан окиснювальної моди-

фікації білків у щурів з аліментарним ожирінням. Отримані дані свідчать про те, що за умови аліментарно-
го ожиріння активується вільнорадикальне окиснення, яке переважає у печінці. Металкаталізована ініціація 
ОМБ у тканині печінки щурів з дієтіндукованим ожирінням характеризувалася вірогідним зростанням вмісту 
як АФГ, так і КФГ, у порівнянні з контролем. Отже, у тварин зі змодельованим аліментарним ожирінням гі-
перпродукція кисневих радикалів веде до спонтанного окиснювання білків у тканині печінки, яке вказує на 
ініціацію процесів вільнорадикального окиснення (підвищення альдегідопохідних черед 14 діб експеримен-
ту) з продовженням гіперактивації пероксидації, що підтверджується зростанням пізнього маркера окисню-
вальної модифікації білків через 28 діб досліду – вмісту кетопохідних.
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Резюме. В данном исследовании было изучено уровень активных форм кислорода и состояние окисли-

тельной модификации белков у крыс с алиментарным ожирением. Полученные данные свидетельствуют о 
том, что в условиях алиментарного ожирения активируется свободнорадикальное окисление, которое пре-
обладает в печени. Металкатализированная инициация ОМБ в ткани печени крыс с диетиндуцированным 
ожирением характеризовалась вероятным ростом содержания как альдегидопроизводных, так и кетопро-
изводнных, по сравнению с контролем. Итак, у животных со смоделированным алиментарным ожирением 
гиперпродукция кислородных радикалов ведет к спонтанному окислению белков в ткани печени, которое 
указывает на инициацию процессов свободнорадикального окисления (повышение альдегидопроизводных 
через 14 суток эксперимента) с продолжением гиперактивации пероксидации, что подтверждается ростом 
позднего маркера окислительной модификации белков через 28 суток опыта – содержанием кетоппроиз-
водных.
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FREE RADICAL OXIDATION IN THE LIVER OF EXPERIMENTAL RATS WITH ALIMENTARY OBESITY
Myalyuk O. P.
Abstract. Introduction. Among the factors which are influence on the destabilization of physiological processes, 

obesity place an important role. It is noted that the implementation of universal mechanisms of toxic endogenous 
and exogenous factors action characterized by activation of free radical oxidation and lipid peroxidation.

The aim of the study was to studied the level of reactive oxygen species and the state of oxidative modification 
of proteins in rats with alimentary obesity.

Materials and methods. Experiments were carried out on mature nonlinear white male rats. Experimental model 
of alimentary obesity reproduced by applying the inductor food drive – sodium salt of glutamic acid and high-calorie 
diet. It was measured the level of reactive oxygen species and aldehido- and ketogroups of oxidative modification.

The animals were divided into three groups: control group – intact animals; first experimental group – the time 
of observation 14 days after the start of experiment (BMI>25); second experimental group – 28 days after the start 
of the experiment (BMI>30).

Results and discussion. The study of the reactive oxygen species of leukocyte fraction in the blood indicated 
the 1,3 times growth of hydrogen peroxide within 14 days of the experiment and in 28 days in 2,6 times, compare 
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to the data in the control group (p <0,05). Analysis of the reactive oxygen species of liver tissue leukocyte fractions 
are showed 1,5 times growth of hydrogen peroxide in 14 days experiment and in 28 days – in 3,4 times, compare to 
the control (p <0,05). The data indicated that in obese is activated free radical oxidation, which prevails in the liver. 
The data indicate that in case of alimentary obesity free radical oxidation is activated, with prevalence in the liver.

In the experimental obesity it was found increasing of aldehidogroups of oxidative modification of proteins level 
starting from 14 days, and after 28 days of experiment aldehido- and ketogroups was increased in the liver ho-
mogenate. Initiation of oxidative modification of proteins in liver tissue by Phentone substanceis characterized by 
significant increase of all aldehido- and ketogroups, compared with controls (p <0,05). It was found that 1.1 times 
aldehidogroups and 1.6 – ketogroups of initiated oxidative modification was higher comparing to the after 14 days 
of experiment. The researchers noted that induced 

Therefore, in animals with experimental alimentary obesity hyperproduction of oxygen radicals leads to spon-
taneous oxidation of proteins in the liver tissue, which indicates the initiation of processes of free radical oxidation 
(increase aldehidogroups from 14 days of the experiment) the continuation hyperactivation of peroxidation, as evi-
denced by the growth of late marker of oxidative modification of proteins is 28 days of experiment – ketogroups of 
oxidative modification of proteins.
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