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Резюме. В статті наведені результати експериментальної роботи, що спрямована на оцінку методом реоенцефалог-
рафії стану венозної ланки судинної системи головного мозку за умов функціональної зміни мозкового кровообігу, 
яка викликана комбінацією антиортостатичної гіпокінезії із заколисуванням протягом 1 години. Показані динаміч-
ні зворотні зміни форми та показників реоенцефалограми, що відображають кровонаповнення венозної ланки це-
ребральної судинної системи. 
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УРОВЕНЬ ФРАГМЕНТИРОВАННОЙ ДНК ПРИ СТАРЕНИИ КРЫС И ВОЗМОЖНОСТЬ 
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Резюме. Цель исследования - изучить уровень фрагментации ДНК в печени, почках, сердце и мозге взрослых и 
старых интактных крыс, установить возможность коррекции апоптотических процессов в тканях. Наблюдается 
значительное снижение уровня фДНК для группы старых экспериментальных животных, по сравнению со взрос-
лой экспериментальной группой. Установлено, что парафармацевтик "Вин-Вита" не влияет на процессы апоптоза в 
тканях крыс зрелого возраста. Однако при старении организмов он достоверно снижает содержание фрагментиро-
ванной ДНК. Последнее указывает на его способность влиять на регуляцию апоптоза с возрастом. 
Ключевые слова: старение, апоптоз, фрагментация ДНК, геропротектор, ткани 

Введение. До сих пор идут дискуссии 
о роли апоптоза в процессе старения. В 
молодом возрасте апоптоз полезен для 
организма, поскольку элиминируются 
поврежденные клетки и клетки с нару-
шенной функцией. Однако по мере 
накопления повреждений и старения ор-
ганизма увеличиваются как апоптотиче-
ская клеточная гибель, так и нарушения 
в тканях, связанные с накоплением в них 
старых, утративших способность к деле-
нию клеток [2]. Можно утверждать, что 
старение является следствием постепен-
ной убыли функционально активных 
клеток.  

Ткани могут существенно различать-
ся по степени клеточной гибели или 
нарушению их функции с возрастом. 
Так, старение сердца у крыс характери-
зуется значительной потерей кардио-
миоцитов в результате апоптоза [13]. 
Предполагается, что апоптоз играет 
важную роль в возрастных изменениях в 
нервной системе [9]. Дисфункция про-
граммы клеточной гибели может оказы-
вать прямое влияние на развитие дегене-
ративных или неоплатических возраст-
ных изменений [8].  

Одним из характерных биохимиче-
ских признаков апоптоза является рас-
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щепление эндонуклеазами ядерной ДНК 
на низкомолекулярные фрагменты, такая 
деградация ДНК является терминальной 
фазой апоптоза [3].  

Осознание роли апоптоза при старе-
нии интенсифицировало разработку ме-
тодов подавления возрастзависимого 
апоптоза в постмитотических и слабо-
пролиферирующих клетках [8]. В бли-
жайшие годы можно ожидать появление 
новых лекарственных препаратов, в ос-
нове действия которых будет заложен 
принцип регуляции процессов апоптоза. 
Одним из направлений создания таких 
средств является использование флаво-
ноидов и полифенолов виноградных се-
мян, ввиду их антиоксидантных свойств, 
превосходящих другие известные анти-
оксиданты, что может способствовать их 
влиянию на процессы апоптоза при ста-
рении организма [1].  

Цель исследования – изучить уро-
вень фрагментации ДНК в печени, поч-
ках, сердце и мозге взрослых и старых 
интактных крыс, установить возмож-
ность коррекции апоптотических про-
цессов в тканях. 

Материал и методы. Исследование 
проведено на белых беспородных кры-
сах-самцах, которых содержали в стан-
дартных условиях вивария. Животные 
были распределены на следующие груп-
пы: интактаная, которую составили 
взрослые – 6-7-месячные (n=6) и старые 
– 24-месячные (n=6) крысы; эксперимен-
тальная, также состоящая из взрослых 
(n=6) и старых (n=6) крыс, в рацион ко-
торых в течение месяца был включен 
БАД "Вин-Вита". Суточная доза – 5 мл 
концентрата с питьевой водой (1:4).  

Животных декапитировали под лег-
ким эфирным наркозом, согласно правил 
работы с лабораторными животными [4]. 
Извлекали органы: печень, почки, серд-
це, мозг. Готовили 10% гомогенат ткани, 
из которого методом центрифугирования 
выделяли ядерную фракцию. Количество 
фрагментированной ДНК (фДНК) опре-
деляли дифениламиновым тестом [11]. 

Полученные результаты обрабатыва-
ли методами вариационной статистики с 
использованием программных пакетов 

Statqraphica и Excel. Отличия между 
группами устанавливали, используя па-
раметрический критерий t-Стьюдента, 
достоверными считали отличия с уров-
нем значимости более, чем 95% (р≤0,05) 
[6]. 

Результаты и их обсуждение. Уста-
новлено, что для тканей взрослых крыс 
уровень ДНК-фрагментации находится в 
диапазоне от 8,0 до 13,8%. В тканях ста-
рых животных наблюдалось значитель-
ное увеличение содержания фрагменти-
рованной ДНК, что свидетельствует об 
активации процессов апоптоза в данной 
возрастной группе (рисунок 1). 

 
Рис. 1 Содержание фрагментирован-
ной ДНК в тканях печени, сердца, 
мозга и почек взрослых и старых 
крыс. * - достоверность результатов 
относительно группы взрослых крыс 
(р<0,05) 

Исследования показали, что менее 
активные возрастные изменения ап-
поптотических процессов характерны 
для тканей печени и сердца (не более, 
чем в 2 раза). По мнению авторов [7] 
возрастная дисфункция апоптоза осо-
бенно проявляется в постмитотических 
клетках (к ним относятся клетки ткани 
сердца). При изучении старения сердца 
крыс линии Fischer 334 были отмечены 
значительные потери кардиомиоцитов в 
результате апоптоза [13]. Показано, что с 
возрастом в кардиомиоцитах накаплива-
ется диастолический Са2+ и растет ак-
тивность ДНКазы I. Кальций активирует 
зависимый от ДНКазы I апоптоз, сопро-
вождающийся межнуклеосомальным 
расщеплением ДНК.  

Дерегуляция апоптоза гепатоцитов, 
возможно, связана с возрастным повы-
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шением чувствительности к программи-
руемой гибели через Fas-
индуцированный механизм, который 
протекает по традиционному пути. Об-
разуется так называемый апоптоз-
индуцирующий сигнальный комплекс, 
который приводит к активации иниции-
рующей каспазы-8, что является ключе-
вым моментом в гибели гепатоцитов [7].  

По полученным нами ранее результа-
там об интенсивности окислительных 
процессов и активности антиоксидант-
ных ферментов в ткани печени старых 
крыс [5], можно сделать вывод, что этот 
орган в меньшей степени подвергается 
возрастным биохимическим изменениям 
и является относительно медленно ста-
реющим.  

В тканях почек и мозга старых ин-
тактных крыс уровень фрагментирован-
ной ДНК превышал таковые значения у 
взрослых животных в 3 раза (рис. 1). Для 
нервной системы старых крыс авторами 
[9] показано возрастное изменение экс-
прессии апоптозиндуцирующих факто-
ров. Так уровень проапоптозного белка 
Bax снижается во взрослом мозжечке и 
коре мозга, а другой проапоптозный ген 
Bak, наоборот, контролирует ассоцииро-
ванную со старением гибель нейронов в 
центральной нервной системе. Отмеча-
ется, что как при старении, так и при 

нейродегенерации в нейронах наблюда-
ется фрагментация ДНК, ведущая к 
апоптозу [9].  

По литературным данным [12] при 
старении в ткани почек самцов крыс 
наблюдается усиленная экспрессия мат-
ричной РНК генов, ассоциированных с 
активной клеточной гибелью: SGP-2, ка-
тепсина В и тканевой трансглутаминазы. 

Таким образом, наше исследование 
показало, что одним из проявлений про-
цесса старения у крыс является наруше-
ние регуляции апоптоза, которое сопро-
вождается увеличением продукции 
ДНК-фрагментов.  

После применения парафармацевтика 
«Вин-Вита» максимально эффективное 
воздействие установлено для ткани 
сердца, как в группе взрослых экспери-
ментальных крыс – понижение ДНК 
фрагментов на 38,0%, так и в группе ста-
рых – на 44,2% (рисунок 2а).  

В тканях печени, почек и мозга 
взрослых экспериментальных животных 
не выявлено достоверных изменений по-
сле применения БАД.  

В группе старых экспериментальных 
крыс в ткани печени уровень фДНК до-
стоверно снижался, по сравнению с ин-
тактными на 25,0%, для ткани почек – на 
31,0% (рисунок 2б, 2в).                    .
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Рис. 2 Влияние парафармацевтика «Вин-Вита» на уровень фДНК тканей сердца 
(а), печени (б), почек (в), мозга (г). *- достоверность результатов относительно 
группы интактных крыс (р<0,05)                          .  
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Для ткани мозга установлено сниже-
ние фДНК на 35,7%, что превышает та-
ковые показатели в тканях печени и по-
чек данной экспериментальной группы 
(рис. 2г). 

Таким образом, исследования показа-
ли, что парафармацевтик «Вин-Вита» не 
влияет на процессы апоптоза в тканях 
крыс зрелого возраста, но при старении 
организмов он достоверно снижает со-
держание фрагментированной ДНК, что 
указывает на его способность влиять на 
регуляцию апоптоза с возрастом. Наибо-
лее эффективным было воздействие БАД 
на ткань сердца, как для взрослого, так и 
для старого организма. 

Выводы. 1. Одним из проявлений 
процесса старения у крыс является 
нарушение регуляции апоптоза, которое 
сопровождается увеличением продукции 
ДНК-фрагментов. 

2. Парафармацевтик «Вин-Вита» не 
влияет на процессы апоптоза в тканях 
крыс зрелого возраста, но при старении 
организмов он достоверно снижает со-
держание фрагментированной ДНК в 
тканях сердца, печени, почек и мозга 
крыс. 
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Лазарчук О.О., Орлова О.А.. Рiвень фрагментованоï ДНК при старiннi щурiв та можливiсть його корекцiï 
Резюме. Мета дослідження - вивчити рівень фрагментації ДНК в печінці, нирках, серці та мозку дорослих і старих 
інтактних щурів, встановити можливість корекції апоптотичних процесів у тканинах. Спостерігається значне зни-
ження рівня фДНК для групи старих експериментальних тварин, порівняно з дорослою експериментальною гру-
пою. Встановлено, що парафармацевтик ”Він-Віта” не впливає на процеси апоптозу в тканинах щурів зрілого віку. 
Однак при старінні організмів він достовірно знижує вміст фрагментованої ДНК. Останнє вказує на його здатність 
впливати на регуляцію апоптозу з віком. 
Ключові слова: старiння, апоптоз, фрагментацiя ДНК, геропротектор, тканини 

Lazarchuk O.A., Orlova E.A. The level of fragmented DNA in aging rats and its possible correction 
Summary. The purpose of the study - to examine the level of DNA fragmentation in the liver, kidney, heart and brain of 
adult and old intact rats, to establish the possibility of correction of apoptotic processes in tissues. There is a significant re-
duction in fDNA for a group of old experimental animals, compared with the adult experimental group. It is established 
that parapharmaceutic "Vin-Vita" has no effect on apoptosis in rat tissues of mature age. However, in aging organisms it 
significantly reduces the amount of fragmented DNA. The latter indicates its ability to influence the regulation of apoptosis 
with age. 
Keywords: senescence, apoptosis, DNA fragmentation, geroprotector, tissue 
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