
біль шо сті жи вих ор га ніз мів ви -
ро би ла ся здат ність до ав то ном -
них ко ли вань у по ве дін ці та пе -
ре бі гу фі зіо ло гіч них та біо хі міч -
них про це сів з пе ріо дом, близь -
ким до 24 го дин, які на зи ва ють
цир ка ді аль ни ми рит ма ми і які
ге не ру ють ся у гі по та ла му сі на
мо ле ку ляр но му рів ні цир ка ді -
аль ним го дин ни ком [1-4]. Біль -
шість ос нов них фі зіо ло гіч них та
ме та бо ліч них про це сів в ор га -
ніз мі має ци кліч ний ха рак тер і
кон тро лю єть ся низ кою цир ка ді -
аль них ге нів (Per1, Per2, Per3,
Clock та BMal1), які ко ду ють
син тез ва жли вих ре гу ля тор них
та тран скрип цій них фак то рів [5-
11]. Ці фак то ри є клю чо ви ми
ре гу ля то ра ми ме та бо ліз му як у
нор мі, так і при різ но ма ніт них
па то ло гіч них ста нах. Цир ка ді -
аль ні ге ни що ден но змі ню ють
цир ка ді аль ні рит ми різ них фі -
зіо ло гіч них про це сів. Біль ше то -
го, на лім фо ци тах кро ві вия вле -
но іс ну ван ня різ них хро но ти пів
ек спре сії цир ка ді аль них ге нів у
лю дей [4]. Ек спре сія цир ка ді -
аль них ге нів змі ню єть ся та кож
цир ка ді аль но. Вста но вле но, що
по ру шен ня у ре гу ля ції ек спре сії
цир ка ді аль них ге нів ма ють міс -
це при ря ді зах во рю вань і мо -

жуть бу ти при чет ни ми та кож до
ви ни кнен ня та про гре сії злоя -
кіс них пу хлин [12-20]. Остан нім
ча сом вия вле но зал еж ність
експре сії низ ки цир ка ді аль них
ге нів від гі по ксії, що та кож знач -
ною мі рою мо же сприя ти про -
гре сії біль шо сті пу хлин при по -
ру шен нях у функ ції цих ге нів
[21]. Ек спре сія біль шо сті цир ка -
ді аль них ге нів та функ ція біл ко -
вих фак то рів, що ко ду ють ся ни -
ми, кон тро лю єть ся про те їн кі на -
за ми, зо кре ма ка зе їн кі на зою-
1ε, яка та кож бе ре участь у ре гу -
ля ції низки ін ших над зви чай но
ва жли вих про це сів [22-33]. Так,
бу ло вста но вле но, що ка зе їн кі -
на за-1ε зв'язу єть ся з Per1, Per2
та Per3 і фос фо ри лює їх, що іс -
тот ним чи ном змі нює функ ціо -
ну ван ня ге нів, які кон тро лю ють
цикл по ді лу клі тин (Cy clin D1,
Cy clin A, Mdm-2, c-myc і
Gadd45alpha) та он ко ге нів, а та -
кож ге нів, що приг ні чу ють ріст
пу хлин [16, 22, 23, 25, 29, 34].
Ця про те їн кі на за бере участь у
де ста бі лі за ції β-ка те нін-де гра -
дую чо го ком плек су [30], у функ -
ціо ну ван ні TGF-β сиг наль но го
ка ска ду [27], в інак ти ва ції біл ка
bid че рез йо го роз ще плен ня ка -
спа зою 8 [32], фос фо ри лює
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ЭКСПРЕССИЯ ЦИРКАДИАЛЬНЫХ ГЕНОВ
PER2, BMAL1 И CLOCK В ПЕЧЕНИ, ЛЕГКИХ И
МИОКАРДЕ КРЫС КАК ПОКАЗАТЕЛЬ
ВЛИЯНИЯ МЕТИЛ-ТРЕТБУТИЛОВОГО ЭФИРА
НА ОРГАНИЗМ
Минченко А.Г., Минченко Д.А.,
Яворовский А.П., Паустовский Ю.A.,
Завгородний И.В., Тсучигара К., Есуми Г. 
Нарушения регуляции и течения
циркадиальных процессов в организме есть
одной из причин возникновения ряда
патологических процессов, в том числе и
злокачественных новообразований. Наиболее
важными генами, регулирующими
протекание этих процессов в норме и при
патологических состояниях, являются
циркадиальные гены Per2, BMal1 и Clock.
Полученные нами данные показали, что

экспрессия этих генов значительно
изменяется в печени, легких и миокарде крыс
под влиянием метил-третбутилового эфира
(МТБЭ), токсичного и экологически опасного
химического соединения, что может привести
к нарушению сигнальных каскадов в клетках и
развитию патологических состояний, в том
числе к возникновению злокачественных
новообразований. 
Результаты данной работы свидетельствуют 
о значительном влиянии МТБЭ на важные
механизмы регуляции метаболических
процессов в клетках на уровне экспрессии
циркадиальных генов, в частности Per2,
BMal1 и Clock, что может служить важным
чувствительным показателем вредного
действия на организм химических веществ,
загрязняющих окружающую среду. 
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Р53, бі лок, що приг ні чує ріст пу -
хлин [33], не га тив но ре гу лює
фос фо-Akt че рез PTEN [26].
Крім то го, для цир ка ді аль них
фак то рів у ссав ців ха рак тер не
яви ще зво рот но го зв'яз ку у ме -
ха ніз мах ре гу ля ції, що над зви -
чай но ва жли во для точ ної і чіт кої
ро би ти цир ка ді аль но го го дин -
ни ка [24, 35-36]. 

Ме тил-трет бу ти ло вий ефір є
еко ло гіч но не без печ ною хі міч -
ною спо лу кою, що ви ко ри сто -
ву єть ся для ви роб ниц тва не е -
ти льо ва них бен зи нів, яка здат -
на на ко пи чу ва ти ся у ґрун ті, що,
у свою чер гу, приз во дить до
заб руд нен ня ці єю спо лу кою
підзем них дже рел во до по ста -
чан ня і мо жли во го отруєн ня
лю дей [37]. Біль ше то го,
врахо вую чи ін тен сив ність ви -
ко ри стан ня бен зи нів з ме тил-
трет бу ти ло вим ефі ром та ви -
со ку ста біль ність ці єї хі міч ної
спо лу ки, мож на вва жа ти її до -
сить не без печ ним гло баль ним
заб руд ню ва чем дов кіл ля [37]. 

Ме тою дос лі джен ня бу ло
вив чен ня мо жли вих мо ле ку -
ляр них ме ха ніз мів впли ву еко -
ло гіч но не без печ ної хі міч ної
спо лу ки ме тил-трет бу ти ло во го
ефі ру на жи ві ор га ніз ми. Для
цьо го дос лі джу ва ли вплив ме -
тил-трет бу ти ло во го ефі ру на
ек спре сію у пе чін ці, ле ге нях та
сер це во му м'язі щу рів ге нів
Per2, BMal1 та Clock, які є
важли ви ми ре гу ля то ра ми ба -
гатьох ос нов них ме та бо ліч них
про це сів в ор га ніз мі, у то му чи -
слі цир ка ді аль них рит мів, по ру -
шен ня яких мо же приз во ди ти
до ро звит ку різ но ма ніт них па -
то ло гій, зо кре ма до ви ни кнен -
ня злоя кіс них пу хлин.

Ма те рі а ли і ме то ди до-
сліджень. Дос лі ди про ва ди ли
на щу рах-сам цях лі нії Wis tar,
ва гою 230-260 гра мів. Ме тил-
трет бу ти ло вий ефір (МТБЕ)
вво ди ли тва ри нам вну тріш ньо -
шлун ко во у кіль ко сті 0,5; 5; 50
та 500 мг/кг ма си ті ла один раз

на день, п'ять ра зів на тиж день
про тя гом двох мі ся ців на фо ні
хо ло до во го стре су.

Ви ді лен ня РНК. То таль ні
РНК ви ді ля ли із пе чін ки, ле гень
та сер ця щу рів за до по мо гою
ре а ген та Трі зол (Tri zol; In vi tro -
gen, USA) згі дно з про то ко лом
ви роб ни ка, як опи са но ра ні ше
[38]. Ос ад жу ва ли РНК рів ним
об'ємом 2-про па но лу. Ос ади
РНК про ми ва ли дві чі 75% ета -
но лом і роз чи ня ли у во ді, що не
мі стить до мі шок ри бо ну кле аз. 

Ана ліз ек спре сії мРНК Per2,
BMal1 та Clock. Ек спре сію
мРНК Per2, BMal1 та Clock
дослі джу ва ли ме то дом зво рот -
ної тран скрип ції та по лі ме раз -
ної лан цю го вої ре ак ції (ЗT-
ПЛР), а та кож ме то дом кіль кіс -
ної по лі ме раз ної лан цю го вої
ре ак ції у ре аль но му ча сі. То -
таль ну РНК з різ них ор га нів щу -
рів ви ко ри сто ву ва ли як ма т-
рицю для син те зу кДНК за до -
по мо гою олі го(dT) прай ме ра та
Su perScript II Re ver se Transcrip -
ta se (In vi tro gen, СШA) згі дно з
про то ко лом ви роб ни ка. Для ам -
плі фі ка ції кДНК Per2, BMal1 та
Clock ви ко ри сто ву ва ли Hot Star -
Taq Ma ster Mix Kit (QI A GEN, Ні -
меч чи на) та спе ци фіч ні для цих
ге нів щу рів па ри прай ме рів. Для
ам плі фі ка ції кДНК Per2 ви ко ри -
сто ву ва ли та кі прай ме ри: пря -
мий — 5'-CTGGGA A GATCCTGTA -
CATC-3' та зво рот ний 5'-
GCTGGTAGCGA ATCTCATTC-3',
ну клео ти дні по слі дов но сті яких
від по ві да ють за лиш кам ну клео -
ти дів 700-719 та 960-941 від по -
від но у мРНК Per2 щу ра
(GenBank но мер NM_031678).
Для ам плі фі ка ції кДНК BMal1
бу ли ви ко ри ста ні пря мий (5'-
TGACCCTCATGGA AGGTTAG-3')
та зво рот ний (5'-AATC -
CATCTGCTGCCCTGAG-3') прай -
ме ри. Ну клео ти дні за лиш ки цих
прай ме рів від по ві да ють за -
лишкам ну клео ти дів 753-772 та
1042-1061 у по слі дов но сті
мРНК BMal1 щу ра (Gen Bank но -

мер NM_024362). Для ам плі фі -
ка ції кДНК Clock бу ли ви ко ри -
ста ні пря мий (5'-TGCA CAGTCA -
GATGCTAGTG-3') та зво рот ний
(5'-TGATC CA CA A GAT CA GATGG-
3') прай ме ри. Ну клео ти дні за -
лиш ки цих прай ме рів від по ві да -
ють за лиш кам ну клео ти дів 264-
283 та 455-436 у по слі дов но сті
мРНК Clock щу ра (Gen Bank но -
мер NM_021856). Ці па ри прай -
ме рів бу ли ви ко ри ста ні для ам -
плі фі ка ції Per2, BMal1 та Clock
як у ЗТ-ПЛР, так і у ПЛР у ре аль -
но му ча сі. Для кон тро лю кіль ко -
сті РНК, що ана лі зу ва ли, дос лі д-
жу ва ли ек спре сі єю мРНК  β-ак -
ти ну. Ек спре сія кож ної сму ги
кДНК Per2, BMal1 та Clock по -
рів ню ва ла ся з ек спре сі єю мРНК
β-ак ти ну.

Про дук ти ам плі фі ка ції ана лі -
зу ва ли елек тро фо ре зом у 2%
ага роз но му ге лі, за бар влюю чи
кДНК бро ми стим ети ді єм. Ге лі
ана лі зу ва ли у си сте мі Quan ti ty
One Bio Rad Sy stem (США). 

Ре зуль та ти дос лі джен ня та
їх об го во рен ня. По ру шен ня
ре гу ля ції та пе ре бі гу цир ка ді -
аль них про це сів в ор га ніз мі є
од ні єю з при чин ви ни кнен ня
низ ки па то ло гіч них про це сів, у
то му чи слі і злоя кіс них но во у -
тво рень. У зв'яз ку з тим, що
важли ви ми ре гу ля то ра ми цих
про це сів у нор мі та при па то ло -
гіч них ста нах є тран скрип цій ні
фак то ри, про дук ти цир ка ді аль -
них ге нів, ми дос лі джу ва ли
експре сію мРНК Per2, BMal1 та
Clock, най ва жли ві ших цир ка ді -
аль них фак то рів, у пе чін ці, ле -
ге нях та сер ці щу рів у нор мі та
за три ва лої дії на тва рин ме тил-
трет бу ти ло во го ефі ру (МТБЕ) в
умо вах хо ло до во го стре су ме -
то да ми зво рот ної тран скрип ції
мРНК та по лі ме раз ної лан цю го -
вої ре ак ції (ЗТ-ПЛР). Одер жа ні
на ми да ні по ка за ні на ри сун ках
1 та 2. Ба заль ний рі вень ек -
спре сії мРНК Per2 ко ли ваєть ся
у різ них ор га нах щу рів і є най -
ви щим у ле ге нях, знач но мен -
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EXPRESSION OF CIRCADIAN GENES PER2,
BMAL1 AND CLOCK IN RAT LIVER, LUNG AND
MYOCARD AS MARKER OF METHYL-TERTBUTYL
ETHER ACTION ON ORGANISM
Minchenko O.H., Minchenko D.O., 
Yavorovsky О.P., Paustovsky Y.О.,
Zavgorodny I.V., Tsuchihara K., Esumi H.
Disturbance the regulation of circadian processes
leads to developing of different pathology and
cancers in particular. The Per2, BMal1 and Clock
are important regulators which control these
processes in normal and pathological conditions.

We have shown that the methyl-tertbutyl ether
(MTBE), toxic and ecologically dangerous chemi-
cal compound, significantly changed the expres-
sion of Per2, BMal1 and Clock genes in rat liver,
lungs and myocard. Disturbance of these genes
expression can destroy the cellular signal path-
ways and leads to developing of pathological
processes. Results of our investigation clearly
demonstrated that MTBE has significant effect on
important regulatory mechanisms which control
cell metabolism via circadian gene expression, in
particular, Per2, BMal1 and Clock.

2  Дов кіл ля та здо ров’я № 3-2010
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шим — у міо кар ді, ще мен шим
— у пе чін ці. Вста но вле но, що
ек спре сія ге ну Per2 сут тє во
змі ню єть ся у клі ти нах цих над -
зви чай но ва жли вих ор га нів щу -
рів під впли вом ме тил-трет бу -
ти ло во го ефі ру (МТБЕ), що мо -
же приз во ди ти до по ру шен ня
сиг наль них ка ска дів у клі ти нах
та ро звит ку па то ло гіч них ста -
нів. Ана ліз рів ня мРНК Per2 ме -
то дом по лі ме раз ної лан цю го -
вої ре ак ції у ре аль но му ча сі чіт -
ко про де мон стру вав сут тє ве
по си лен ня її ек спре сії у пе чін ці,
але чіт ко вия вля ла ся зал еж -
ність ефек ту МТБЕ від йо го до -
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зи. Мак си маль на дія МТБЕ за
вну тріш ньо шлун ко во го вве ден -
ня йо го тва ри нам спо сте рі га ла -
ся у до зі 50 мг/кг ма си ті ла і
зни жу ва ла ся при за стос уван ні
знач но мен шої (0,5 мг/кг) та
знач но біль шої доз (500 мг/кг)
МТБЕ (рис. 2). Вод но час під
впли вом три ва лої дії МТБЕ ін -
тен сив ність ек спре сії мРНК
Per2 у ле ге нях та міо кар ді знач -
но зни жу ва ла ся, при чо му і у ле -
ге нях, і у міо кар ді мак си маль -
ний ефект МТБЕ спо сте рі гав ся
за йо го вве ден ня тва ри нам у
до зі 50 мг/кг ма си ті ла, хо ча йо -
го дія бу ла більш ви ра же ною у

ле ге нях щу рів (рис. 2). Про те
під впли вом три ва лої дії мен шої
до зи МТБЕ (5 мг/кг) зни жен ня
ек спре сії мРНК Per2 спо сте рі -
га ло ся ли ше у ле ге нях. Знач но
біль ша до за МТБЕ (500 мг/кг)
приз во ди ла до по си лен ня
експре сії мРНК Per2 у ле ге нях,
а у міо кар ді, нав па ки, зни жен -
ня, як і за мен шої до зи МТБЕ
(50 мг/кг). Та ким чи ном, МТБЕ
знач но змі нює ек спре сію ге на
Per2 у ле ге нях, пе чін ці та міо -
кар ді щу рів, при чо му ви ра же -
ність та на пра вле ність дії ці єї хі -
міч ної спо лу ки сут тє во зал ежа -
ли від до зи МТБЕ і про явля ли ся
по-різ но му у різ них ор га нах
тва рин.

На ри сун ках 3 та 4 на ве де но
ре зуль та ти дос лі джень з впли -
ву різ них доз МТБЕ (від 0,5 до
500 мг/кг ма си ті ла) про тя гом
двох мі ся ців на ек спре сію у різ -
них тка ни нах щу рів мРНК
BMal1, ін шо го над зви чай но
важли во го у ре гу ля ції ме та бо -
ліч них про це сів в ор га ніз мі
цир ка ді аль но го фак то ра. Вста -
но вле но, що у кон троль них
тва рин рі вень ек спре сії мРНК
BMal1 є різ ним у різ них ор га -
нах, при чо му у ле ге нях вия вле -
но знач но біль ший рі вень цьо го
тран скрип ту по рів ня но з міо -
кар дом, а у пе чін ці йо го рі вень

При міт ка до рис. 1, 3, 5: К — кон троль ні тва ри ни. Ек спре сія
мРНК-ак ти ну дос лі джу ва лась як кон троль кіль ко сті РНК, 
що ана лі зу єть ся.

Ри су нок 1
Ана ліз впли ву різ них доз МТБЕ [0,5 (M0,5); 5 (M5); 50 (M50)
та 500 (M500) мг/кг ма си ті ла один раз на день, п'ять ра зів 

на тиж день про тя гом двох мі ся ців] на ек спре сію мРНК Per2 
у пе чін ці, ле ге нях та міо кар ді щу рів ме то дом зво рот ної 

тран скрип ції та по лі ме раз ної лан цю го вої ре ак ції (ЗТ-ПЛР)

При міт ка: К — кон троль ні тва ри ни. Ек спре сію мРНК Per2 нор ма лі зу ва ли 
за  β-ак ти ном і ви ра жа ли у про цен тах від кон тро лю (100%).
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Ри су нок 2
Ана ліз впли ву різ них доз МТБЕ на ек спре сію мРНК Per2 у пе чін ці, ле ге нях та міо кар ді щу рів

ме то дом зво рот ної тран скрип ції та по лі ме раз ної лан цю го вої ре ак ції у ре аль но му ча сі 
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був та кож знач но біль шим, ніж
у міо кар ді, але мен шим по рів -
ня но з ле ге ня ми. Та ким чи ном,
ба заль ний рі вень ек спре сії
мРНК Per2 та BMal1 є най ви -
щим у ле ге нях. Вста но вле но,
що МТБЕ і у ма лих до зах (0,5 та
5 мг/кг ма си ті ла), і у знач но
біль ших (50 та 500 мг/кг ма си
ті ла) приг ні чує ек спре сію мРНК
BMal1 у пе чін ці, хо ча най більш
ви ра же ний ефект МТБЕ про -
являв ся у до зі 50 мг/кг ма си ті -
ла (рис. 4). Приг ні чую чий
ефект МТБЕ на рі вень ек спре сії
мРНК BMal1 спо сте рі гав ся і у
міо кар ді, але йо го ви ра же ність
бу ла знач но мен шою, а та кож
мак си маль ною у до зі МТБЕ у
50 мг/кг ма си ті ла. Вод но час
рі вень ек спре сії мРНК BMal1 у
ле ге нях під впли вом МТБЕ
поси лю вав ся при мен ших до -
зах (5 мг/кг ма си ті ла) і зни жу -
вав ся при мак си маль ній до зі
(500 мг/кг ма си ті ла). 

Вста но вле но, що ба заль ний
рі вень ек спре сії мРНК Clock
сут тє во не ві дріз няв ся у різ них
ор га нах щу рів і змі ню вав ся під
впли вом МТБЕ знач но мен шою
мі рою по рів ня но з мРНК Per2 та
BMal1 (рис. 5). Сти му люю ча дія
МТБЕ на ек спре сію мРНК Clock
про явля лась у пе чін ці у до зі
50 мг/кг ма си ті ла, а у міо кар ді
— 5 мг/кг ма си ті ла. За три ва лої
дії МТБЕ у ле ге нях спо сте рі га -
ло ся приг ні чен ня рів ня ек спре -
сії мРНК Clock, але ли ше у ви -
пад ку ви ко ри стан ня ці єї спо лу -
ки у до зі 5 мг/кг ма си ті ла. 

Та ким чи ном, ре зуль та ти да -
ної ро бо ти пе ре кон ли во свід -
чать про ви ра же ну дію МТБЕ на
ек спре сію ге нів над зви чай но
ва жли вих цир ка ді аль них фак то -
рів ре гу ля ції тран скрип ції у та -
ких жит тє во ва жли вих ор га нах,
як пе чін ка, ле ге ні та сер це. От -
ри ма ні ре зуль та ти вка зу ють на
те, що МТБЕ мо же по ру шу ва ти

ме та бо лізм у клі ти нах ор га ніз -
му, впли ваю чи на цен траль ні
лан цю ги си сте ми ре гу ля ції об -
мі ну ре чо вин, змі нюю чи ек -
спре сію цир ка ді аль них ге нів, які
кон тро лю ють біль шість ме та бо -
ліч них про це сів в ор га ніз мі. Ці
прин ци по во но ві да ні що до
впли ву МТБЕ є фун да мен том
по даль ших нау ко вих дос лі -
джень мо ле ку ляр них ме ха ніз мів
ток сич ної та кан це ро ген ної дії
ці єї хі міч ної спо лу ки і низ ки ін -
ших еко ло гіч но не без печ них
спо лук та по шу ку шля хів ней -
тра лі за ції їх ніх не га тив них впли -
вів на ор га нізм. Про ве де ні на ми
дос лі джен ня є ва жли вим вне -
ском у мо ле ку ляр ну ме ди ци ну,
ос кіль ки во ни роз кри ва ють мо -
ле ку ляр ні ос но ви дії на ор га нізм
еко ло гіч но не без печ них спо лук
на рів ні ре гу ля ції об мін них про -
це сів і сприя ти муть роз роб ці
прин ци по во но вих мо ле ку ляр -
них під хо дів до їх ді аг но сти ки,
про фі лак ти ки та лі ку ван ня. 

Вис нов ки
1. Три ва ла дія МТБЕ на ор га -

нізм приз во дить до змін в
експре сії ге нів Per2, BMal1 та
Clock у та ких жит тє во ва жли вих
ор га нах, як пе чін ка, ле ге ні та
сер це. 

2. Змі ни в ек спре сії ге нів
Per2, BMal1 та Clock, які кон -
тро лю ють пе ре біг біль шо сті
цир ка ді аль них про це сів в ор га -
ніз мі, мо жуть по ру шу ва ти ре гу -
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Ри су нок 3
Ана ліз впли ву різ них доз МТБЕ на ек спре сію мРНК BMal1
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Ри су нок 4
Ана ліз впли ву різ них доз МТБЕ на ек спре сію мРНК BMal1 у пе чін ці, ле ге нях та міо кар ді

щу рів ме то дом зво рот ної тран скрип ції та по лі ме раз ної лан цю го вої ре ак ції у ре аль но му ча сі 
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ля цію ос нов них ме та бо ліч них
про це сів в ор га ніз мі і сприя ти
ви ни кнен ню злоя кіс них но во у -
тво рень.

3. Ек спре сія ге нів Per2, BMal1
та Clock мо же слу гу ва ти важ-
ли вим чут ли вим по каз ни ком
шкід ли вої дії хі міч них заб руд -
ню ва чів дов кіл ля.
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На дій шла до ре дак ції 10.03.2010.

к си ди азо ту (ОА) є од ни ми з
ос нов них заб руд ню ва чів по ві -
тря з ви со ким ні тро зую чим по -
тен ціа лом. Внас лі док тех но -
ген ної діяль но сті лю ди ни що -
річ но в ат мо сфе ру надходять
по над 50 млн. тонн ОА з про -
дук та ми зго рян ня і 25 млн.
тонн — з про ми сло ви ми ви ки -
да ми [1]. Ек зо ген ний мо но ок -
сид азо ту (NO) в ат мо сфе рі
оки слю єть ся до дио кси ду азо -
ту, що спра вляє ток сич ну дію
на жи ві ор га ніз ми. 

Ек зо ген ний NO по тра пляє до
ор га ніз му пе ре важ но че рез
ле ге ні, звід ки над хо дить у
кров. Там він зв'язу єть ся з ге -
мо гло бі ном, аль бу мі ном та ін -
ши ми за лі зо- та SH-вміс ни ми
біл ка ми і спо лу ка ми, транс -
пор ту єть ся су ди на ми до різ них
тка нин і ор га нів [2]. NO мо же
оки слю ва ти ся до ні три тів
та/або ні тра тів, які заз ви чай
ви во дять ся з ор га ніз му. Як і
мо ле ку ли кис ню, мо ле ку ла NO
лег ко ди фун дує крізь клі тин ні
мем бра ни, що і за без пе чує йо -
го дію без по се ред ниц тва клі -
тин них ре цеп то рів. Ча сти на
NO мо же зво рот ньо зв'язу ва -
ти ся з біо ло гіч ни ми мо ле ку ла -
ми, утво рю ю чи S-ні тро зо тіо ли
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EXOGENOUS NITRIC OXIDES IMPACT ON THE LEVEL OF
S-NITROSO COMPLEXES IN BLOOD OF RATS IN A NORM

AND AT TUMOUR GROWTH
Mikhailenko V.M.

ВПЛИВ ЕКЗОГЕННИХ ОКСИДІВ АЗОТУ НА
РІВЕНЬ НІТРОЗИЛЬНИХ КОМПЛЕКСІВ У КРОВІ
ЩУРІВ У НОРМІ ТА ПРИ ПУХЛИННОМУ РОСТІ
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ВЛИЯНИЕ ЭКЗОГЕННЫХ ОКСИДОВ АЗОТА НА УРОВЕНЬ
НИТРОЗИЛЬНЫХ КОМПЛЕКСОВ В КРОВИ КРЫС В НОРМЕ И
ПРИ ОПУХОЛЕВОМ РОСТЕ
Михайленко В.М.
Изучали влияние экзогенных оксидов азота (ОА) на
образование и изменение содержания нитрозильных
комплексов гемоглобина, метгемоглобина, нитрозотиолов,
трансферина и церулоплазмина в сыворотке крови крыс в
норме и при опухолевом росте. Показана взаимосвязь между
развитием нитрозативного стресса и нарушениями
свободнорадикального гомеостаза в организме. Длительное
воздействие экзогенных ОА у крыс с карциномой Герена
вызывало снижение содержания церулоплазмина, что
негативно влияет на антиоксидантные процессы.

Ключевые слова: оксиды азота, нитрозотиолы,
нитрозильные комплексы гемоглобина, метгемоглобин,
трансферин, церулоплазмин, нитрозативный стресс,
карцинома Герена.
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