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акі ксенобіотики, як прості по�
ліефіри (ППЕ) широко викори�
стовуються у різних галузях
промисловості (хімічній, ра�
діотехнічній, авіаційній, маши�
нобудівній) та у практичній і
експериментальній медицині
в якості протекторів, пролон�
гаторів лікарських препаратів,
при низькотемпературному
консервуванні крові, ембріон�
плацентарних тканин та інших
біологічних об'єктів [1, 2]. Усе
це зумовлює актуальність дос�
ліджень, спрямованих на вив�
чення дії ППЕ в організмі лю�
дини та тварин. Проведеними
раніше експериментами вия�
влено значне посилення про�
цесів вільнорадикального оки�
слення, перекисного окислен�
ня ліпідів та білків за умов три�
валого впливу ППЕ на орга�
нізм щурів, що супроводжува�
лося накопиченням продуктів
цих процесів, а саме: дієнів,
малонового діальдегіду, кар�
бонільних груп окисно�мо�
дифікованих білків [3]. Це, у
свою чергу, може бути причи�
ною зниження активності ан�
тирадикальних та антипер�
екисних систем організму. Ві�
домо, що найбільш ефектив�
ною в організмі людини та тва�
рин є система глутатіону, ком�
поненти якої наявні в усіх орга�
нах і тканинах. Ця система має
три глутатіонзалежні фермен�
ти: глутатіонпероксидазу (ГП)
(КФ 1.11.1.9), глутатіон�S�
трансферазу (GSТ) (КФ
2.5.1.18), глутатіонредуктазу
(ГР) (КФ 1.6.4.2). Централь�
ним метаболітом системи є
трипептид глутатіон, який,
крім власної антиоксидантної
активності, функціонує як ко�
фактор, донор водню, метабо�
літ та субстрат ферментів.
Слід зазначити, що система
глутатіону має виражену не
лише антиоксидантну і мем�
браностабілізуючу дію, а та�
кож бере безпосередню
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участь у кон'югації ксенобіоти�
ків у печінці, інактивації ток�
сичних сполук, продуктів пе�
рекисного окислення ліпідів та
білків [4�6].

Мета роботи: вивчення ак�
тивності системи глутатіону у
печінці щурів за умов тривалої
дії ППЕ у дозах 1/10 та 1/100
ДЛ50.

Матеріали та методи до*
слідження. Дослідження ви�

конані на 170 статевозрілих
щурах�самцях популяції Вістар
масою 200�220 г, яких утриму�
вали на стандартному раціоні
віварію. Тваринам дослідних
груп перорально за допомо�
гою зонду щодня протягом 30
діб вводили водні розчини:
ППЕ на основі пропіленгліколів
(ПГ) з молекулярною масою
192, 540, 1120, 2106 (ПГ�192,
ПГ�540, ПГ�1120, ПГ�2106);
ППЕ на основі гліцеролу (Гл) та
ПГ з молекулярною масою
498, 1136 (ГлПГ�498, ГлПГ�
1136); ППЕ на основі пентано�
лу (Пн) та ПГ з молекулярною
масою 700, 790 (ПнПГ�700,
ПнПГ�790). Розраховували до�
зи, необхідні для введення, ви�
ходячи з даних про параметри

Е&H*8

токсичності речовин. Встано�
влено, що найоптимальнішими
дозами для вивчення біохіміч�
них показників в організмі щу�
рів є 1/10 та 1/100 ДЛ50, які від�
повідно становили для ПГ�
1120 — 0,48; 0,048; ПГ�2106 —
0,145; 0,0145; ПГ�192 — 0,304;
0,0304; ПГ�540 — 0,18; 0,018;
ГлПГ�498 — 2,1; 0,21; ГлПГ�
1136 — 0,15; 0,015; ПнПГ�700
— 1,5; 0,15; ПнПГ�790 — 1,7;

0,17 г/кг маси тварин. Щурам
контрольної групи вводили
відповідні об'єми питної води.
Дослідження активності систе�
ми глутатіону провадили за
вмістом відновленого глутатіо�
ну (ВГ), активністю ГП, GSТ та
ГР у гомогенатах печінки на 30�
ту добу експерименту. Тварин
декапітували гільйотинним но�
жем, попередньо анестезуючи
тіопенталом натрію у дозі 50
мг/кг маси тварин. У дослідних
і контрольних групах налічува�
лося по 10 тварин. Печінку ви�
діляли блоком та зберігали у
морозильній камері. У 5% го�
могенатах печінки (на трис�HCl
буфері, рН=7,4) вміст відно�
вленого глутатіону визначали
спектрофотометричним мето�
дом [7], активність ГР — за ме�
тодом С.М. Власової [8], ГП —
за методом Геруш І.В. [9], GSТ
— за методом Мещишена І.Ф
[10]. При утриманні і викори�
станні тварин дотримувалися
"Загальних принципів експе�
риментів на тваринах", ухвале�
них Першим національним
конгресом з біоетики (Київ,
2000). Отримані дані обробле�
но методом варіаційної стати�
стики з використанням t�кри�
терію Ст'юдента.

Результати дослідження.
При вивченні впливу ППЕ у до�
зі 1/10 ДЛ50 на активність си�
стеми глутатіону у печінці щу�
рів встановлено зниження вмі�
сту ВГ та активності глутатіон�
залежних ферментів (табл. 1).
Дія ППЕ у дозі 1/100 ДЛ50 су�
проводжувалася протилежною
динамікою (табл. 2). Так, вміст
ВГ на 30�ту добу спостережен�
ня знижувався у середньому
на 31% за дії ППЕ у дозі 1/10

INFLUENCE OF POLYETHERS ON GLUTATHIONE SYSTEM
ACTIVITY IN RAT'S ORGANISM
Nakonechna O.A.
The article shows the experimental data of state of glutathione
dependent enzymes activities in rat's organism. The results report
decrease in contents glutathione and activities of glutathione
dependent enzymes due to 1/10 DL50 action. The activities 
of glutathioneperoxidase, glutathionereductase and glutathione
level were increased due to 1/100 DL50 action.
Key words: polyethers, glutathione, glutathione 
S*transferase, glutathioneperoxidase, glutathionereductase.

Речовина ВГa ГПb ГРb GSТb

Контроль 7,6±0,4 124,6±10,7 7,8±0,3 31,7±3,2

ПГ�192 9,9±0,2* 154,4±11,4* 11,9±0,9* 33,7±4,8

ПГ�540 10,1±0,4* 156,8±10,9* 12,1±0,8* 38,3±4,3

ПГ�1120 9,6±0,3* 152,3±10,8* 10,4±0,9* 32,6±4,9

ПГ�2106 10,3±0,3* 157,3±11,3* 12,3±0,7* 31,4±5,3

ГлПГ�498 9,7±0,4* 149,8±8,6* 9,8±0,6* 37,2±3,5

ГлПГ�1136 9,4±0,2* 155,4±11,8* 12,2±1,0* 32,7±5,8

ПнПГ�700 8,7±0,4* 149,8±9,4* 9,3±0,8* 38,4±4,8

ПнПГ�790 8,9±0,4* 150,3±9,7* 9,1±0,7* 38,3±3,9

Речовина ВГa ГПb ГРb GSТb

Контроль 7,6±0,4 124,6±10,7 7,8±0,3 31,7±3,2

ПГ�192 4,9±0,4* 89,4±6,2* 4,5±0,3* 22,5±1,3*

ПГ�540 4,6±0,3* 87,6±5,7* 4,4±0,3* 21,2±1,9*

ПГ�1120 5,1±0,4* 91,5±7,2* 5,1±0,4* 23,7±2,4*

ПГ�2106 4,3±0,3* 84,3±4,7* 4,2±0,3* 20,4±1,8*

ГлПГ�498 6,3±0,4* 94,6±6,3* 6,2±0,4* 24,4±1,3*

ГлПГ�1136 4,4±0,3* 84,5±5,2* 4,3±0,3* 21,5±1,9*

ПнПГ�700 6,1±0,4* 93,2±6,7* 6,1±0,4* 26,9±1,3

ПнПГ�790 6,4±0,5* 95,1±6,2* 6,7±0,5* 27,4±1,5

Таблиця 1
Показники стану системи глутатіону у печінці щурів 

за умов дії простих поліефірів у дозі 1/10 ДЛ50

(М±m, n=10)

Примітка до таблиць 1 і 2: a — мкмоль/г тканини; 
b — нмоль/хв•мг білка; *— р<0,05 відносно контролю.

Таблиця 2
Показники стану системи глутатіону у печінці щурів

за умов дії простих поліефірів у дозі 1/100 ДЛ50

(М±m, n=10)
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ДЛ50 та підвищувався на 26% у
дозі 1/100 ДЛ50, порівняно з
контролем. Найбільш вираже�
ний вплив на рівень ВГ чинили
ПГ�2106 (на 43% — 1/10 ДЛ50;
на 35% — 1/100 ДЛ50), ГлПГ�
1136 (на 42% та 24% відповід�
но); найменш виражений
вплив — ПнПГ�790 та ГлПГ�
790: у середньому на 17% для
обох доз.

Відомо, що вміст ВГ зале�
жить від швидкості синтезу,
катаболізму, а також стану
систем, які регулюють спів�
відношення його окислених
та відновлених форм. Зни�
ження вмісту ВГ під впливом
1/10 ДЛ50, ймовірно, пов'яза�
но з порушенням синтезу у
зв'язку з гепатотоксичною ді�
єю цієї дози ксенобіотиків та
з посиленим використанням
відновленої форми для знеш�
кодження продуктів вільнора�
дикального окиснення, які
утворюються у великій кіль�
кості за тривалого надхо�
дження ППЕ. Підвищення вмі�
сту ВГ за дії 1/100 ДЛ50, мо�
жливо, пов'язано з актива�
цією адаптаційних механізмів
в організмі щурів у відповідь
на тривалий вплив ксенобіо�
тиків.

Виявленим змінам рівня ВГ
відповідали зміни активності
глутатіонзалежних ферментів.
Так, активність ГП у щурів під
впливом 1/10 ДЛ50 на 30�ту
добу була у середньому на
28% нижчою від активності
цього ферменту у тварин кон�
трольної групи. ГП, певно, віді�
грає основну роль у процесах
інактивації гідроксипероксидів
ліпідів. Зниження активності
ГП може бути пов'язано з вис�
наженням компенсаторних
реакцій, направлених на нор�
малізацію процесів перекис�
ного окислення ліпідів та біл�
ків. За умов дії ППЕ у 1/100
ДЛ50 активність ГП підвищува�
лася у середньому на 23%, що
може бути наслідком посилен�
ня адаптаційних реакцій в ор�
ганізмі експериментальних
тварин.

При дослідженні активності
GST було виявлено, що доза
1/10 ДЛ50 призводила до її
зниження на 26%, порівняно з
контролем, а 1/100 ДЛ50 — до
підвищення, але воно було
статистично недостовірним.
Відомо, що основною функці�
єю GST в організмі є захист

клітин від ксенобіотиків та
продуктів вільнорадикального
окислення. Тому зниження ак�
тивності пов'язане, з одного
боку, з виснаженням антиок�
сидантної системи організму
тварин, а з іншого — з його ін�
гібуванням токсичною дозою
речовин. Щодо активності ГР,
то під впливом 1/100 ДЛ50 вона
підвищувалася у середньому
на 37%, що також можна трак�
тувати як адаптаційну реакцію,
направлену на підтримку
необхідного рівня глутатіону,
який постійно витрачається
для підтримки антиоксидант�
ного захисту.

У цілому результати прове�
дених досліджень свідчать про
порушення активності систе�
ми глутатіону у печінці експе�
риментальних тварин і дозво�
ляють зробити такі висновки:

1. Тривалий вплив досліджу�
ваної групи простих поліефі�
рів у дозі 1/10 ДЛ50 призво�
дить до зниження у печінці
вмісту відновленого глутатіо�
ну, що пов'язано з порушен�
ням його синтезу та посиле�
ним використанням відновле�
ної форми для знешкодження
продуктів вільнорадикального
окислення. Доза 1/100 ДЛ50,
навпаки, призводила до під�
вищення вмісту цього показ�
ника, що пов'язано з посилен�
ням адаптаційних механізмів в
організмі експериментальних
тварин.

2. Тривала дія простих поліе�
фірів супроводжується суттє�
вою зміною активності глута�
тіонзалежних ферментів: доза
1/10 ДЛ50 призводить до зни�
ження, а 1/100 ДЛ50 — до під�
вищення. У першому випадку
це свідчить про виснаження
компенсаторних реакцій, на�
правлених на детоксикацію
продуктів вільнорадикального
окислення, та пригнічення де�
токсикуючої функції печінки; у
другому — про активацію си�
стеми антиоксидантного захи�
сту та компенсаторних реакцій
організму.
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