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ПОКАЗНИКИ МІТОХОНДРІАЛЬНОГО ТА МІКРОСОМАЛЬНОГО ОКИСНЕННЯ  
У ПЕЧІНЦІ ЩУРІВ ПРИ ТРАВМАХ ГРУДНОЇ КЛІТКИ І ЦУКРОВОМУ ДІАБЕТІ  

ТА ЇХ КОРЕКЦІЯ

Актуальність. Значне підвищення продукування вільних радикалів та зменшене їх виведення внаслідок порушення функції 
прооксидантних систем при цукровому діабеті та травмах грудної клітки може відіграти ключову роль у пошкодженні тка-
нин, зокрема печінки. Порушення енергетичного балансу при ЦД і травмах грудної клітки зростають унаслідок підвищення 
анаеробного гліколізу та зниження аеробного, вивільнення значної кількості вільних радикалів, серед яких не останнє місце 
належить супероксидному аніон-радикалу.

Мета дослідження: визначити показники мітохондріального та мікросомального окиснення у печінці щурів при травмах 
грудної клітки і цукровому діабеті та їх корекції в експерименті.

Матеріал і методи. Дослідження проводили на 25 білих безпородних самцях-щурах масою 185–200 г. Усі тварини ми 
поділили на три групи: перша група – контрольна (5 щурів), друга дослідна група – з травмою грудної клітки і цукровим діа-
бетом (10 щурів) і третя дослідна група – з травмою грудної клітки, цукровим діабетом і корекцією емоксипіном (10 щурів). 
Згідно з методикою, тваринам внутрішньоочеревинно 1 раз на добу протягом 14 днів вводили 60 мг/кг емоксипіну. Утворення 
супероксидного аніон-радикала оцінювали під час проведення тесту з нітросинім тетразолієм з індукторами у вигляді НАДН 
і НАДФН.

Результати дослідження. При травмах грудної клітки і цукровому діабеті відбувається підвищення загального рів-
ня суперокосидного аніон-радикалу переважно за рахунок його мітохондріальної продукції, досягаючи максимуму на 14-ту 
добу, перевищуючи в 1,8 рази контрольні значення у печінці (р≤0,05). Мікросомальна продукція супероксидного аніон-радика-
лу підвищується в тканинах печінки через 14 діб на 23,04% (p<0,05) відносно нормальних значень. У другій дослідній групі 
НАДН-стимульований вихід супероксиду у печінці зростав на 71,9% (28-ма доба експерименту), а у третій – на 31,3% сто-
совно контролю (p<0,05), що підтверджує ефективність застосування емоксипіну в лікуванні травм грудної клітки і цукро-
вого діабету.

Висновок. Нами було доведено ефективність використання антиоксидантної терапії (емоксипіну) в лікуванні травм 
грудної клітки і цукровому діабеті.

Ключові слова: травма грудної клітки, цукровий діабет, супероксид аніон-радикал, мітохондріальне окиснення, мікросо-
мальне окиснення, корекція емоксипіном.
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INDICATORS OF MITOCHONDRIAL AND MICROSOMAL OXIDATION IN THE LIVER 
OF RATS WITH CHEST INJURIES AND DIABETES, THEIR CORRECTION

Actuality. A significant increase in the production of free radicals and a decrease in their elimination due to the dysfunction of the 
pro-oxidant systems in diabetes and chest injuries may play a key role in tissue damage, in particular the liver. Violations of the energy 
balance in diabetes and chest injuries increase due to the increase in anaerobic glycolysis and the decrease in aerobic glycolysis, the 
release of a significant number of free radicals, not least of which is the superoxide anion radical.

The purpose of the study: to determine the indicators of mitochondrial and microsomal oxidation in the liver of rats with chest 
injuries and diabetes and their correction in the experiment.

Material and methods. The study was conducted on 25 purebred white male rats weighing 185–200 g. We divided all animals into 
3 groups: the first group – control (5 rats), the second experimental group – with chest trauma and diabetes (10 rats), and the third 
experimental group – with a chest injury, diabetes, and correction with emoxipin (10 rats). According to the methodology, 60 mg/kg 
of emoxipin was administered intraperitoneally to animals once a day for 14 days. The formation of superoxide anion radical was 
evaluated when conducting a test with nitroblue tetrazolium with inducers in the form of NADH and NADPH.

Research results. With chest injuries and diabetes, the total level of the superoxide anion radical increases, mainly due to its 
mitochondrial production, reaching a maximum on the 14th day, exceeding the control values in the liver by 1.8 times (р≤0.05). 
Microsomal production of superoxide anion radical increases in liver tissues – after 14 days by 23.04% (p<0.05) relative to normal 
values. In the second experimental group, NADH-stimulated release of superoxide in the liver increased by 71.9% (28 days of the 
experiment), and in the third – by 31.3% compared to the control (p<0.05), which confirms the effectiveness of the use of emoxipin in 
the treatment of injuries chest and diabetes.

Conclusion. We have proven the effectiveness of using antioxidant therapy (emoxipin) in the treatment of chest injuries and diabetes.
Key words: chest trauma, diabetes, superoxide anion radical, mitochondrial oxidation, microsomal oxidation, emoxipin correction.

Вступ. Актуальність. У розвитку діабетич-
ного ураження печінки та при травмі грудної кліт-
ки не останню роль відіграє вплив окисного стре-
су (Antonova, 2011; Evelson, 2005), наслідком якого 
може бути накопичення ліпідів у гепатоцитах. Ці 
відомості підтверджуються тим, що для корекції ге-
патопатій використовують антиоксидантну терапію 
(Bykova-Truedson, 2010, рр. 42–47). Ацидоз та гі-
поксія, які розвиваються при ЦД та травмах грудної 

клітки, сприяють накопиченню кислих продуктів об-
міну в тканинах, змінюючи баланс електролітів, що 
призводить до порушення тканинного дихання та 
внутрішньоклітинного набряку. А це, своєю чергою, 
відбивається на порушенні морфології внутрішньо-
клітинних структур печінки (Prudyus, 2010, рр. 1–5). 
Тривалий вплив гіперглікемії сприяє розвитку окис-
ного стресу шляхом окислення глюкози, гліколізації 
білків, як наслідок – підвищене вироблення продук-
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тів перокисного окислення ліпідів та, відповідно, 
значне зниження антиоксидантного захисту (Peres, 
2014, рр. 452–460). При цьому високий рівень глю-
кози у крові призводить до зниження таких основних 
антиоксидантних ферментів, як супероксиддисму-
таза (СОД), каталази, глутатіонпероксидази. Зна-
чне підвищення продукування вільних радикалів та 
зменшене їх виведення внаслідок порушення функції 
прооксидантних систем при ЦД та травмах грудної 
клітки може відіграти ключову роль у пошкодженні 
тканин, зокрема печінки (Wan, 2016, рр. 195–203). 
Порушення функції печінки завжди виникає у па-
цієнтів із ЦД, особливо за неконтрольованого або 
погано контрольованого рівня глюкози (Chudhary, 
2018, рр. 122–128), а ускладнюючим чинником цьо-
го процесу є травматизація. Метаболічні розлади, що 
є наслідком ЦД, зокрема обмін вуглеводів, призво-
дять до порушення енергозабезпечення клітин і ор-
ганізму у цілому. При травмі грудної клітки енергоза-
безпечувальна функція ще активніше пригнічується 
за рахунок хронічних захворювань, наприклад ЦД. 
Порушення енергетичного балансу при ЦД і трав-
мах грудної клітки зростають унаслідок підвищення 
анаеробного гліколізу та зниження аеробного, ви-
вільнення значної кількості вільних радикалів, серед 
яких не останнє місце належить супероксидному ані-
он-радикалу (Markevych, 2011, рр. 47–55).

Мета дослідження: визначити показники мі-
тохондріального та мікросомального окиснення 
у печінці щурів при травмах грудної клітки і цукро-
вому діабеті та їх корекції в експерименті.

Матеріали та методи дослідження. Досліджен-
ня проводили на 25 білих безпородних самцях-щурах 
масою 185–200 г. Указані тварини утримувалися у ві-
варію ДВНЗ «Тернопільський державний медичний 
університет імені І. Я. Горбачевського МОЗ Украї-
ни» на стандартному раціоні відповідно до санітар-
но-гігієнічних норм та вимог GLP. Усі тварини ми 
поділили на три групи: перша група – контрольна 
(5 щурів), друга дослідна група – з травмою грудної 
клітки і цукровим діабетом (10 щурів) і третя до-
слідна група – з травмою грудної клітки, цукровим 
діабетом і корекцією емоксипіном (10 щурів). Спо-
стереження проводили на 1, 14 і 28 добу.

Цукровий діабет (СТД) моделювали шляхом 
однократного внутрішньоочеревинного введення 
тваринам віком 2 місяці стрептозотоцину (Sigma 
Aldrich, США, у дозі 60 мг/кг маси тіла) (Zhang, 2012, 
рр.  H1183–H1198). Безпосередньо перед уведенням 
стрептозотоцин розчиняли в 0,1 молярному цитрат-
ному буфері (рН 4,5); контрольній групі вводили від-
повідну кількість цитратного буферу. В експерименті 

використовували тварин із рівнем глюкози не нижче 
10,8 ммоль/л через два тижні після введення стреп-
тозотоцину. Розвиток цукрового діабету підтверджу-
вали шляхом визначення щурам рівня глюкози крові 
натще на пустий шлунок. Тваринам дослідних груп 
під тіопентал-натрієвим наркозом (40 мг/кг маси тіла 
щура внутрішньочеревно) за допомогою троакара 
моделювали правобічний закритий пневмоторакс із 
переломом ребра (Kaidashev, рр. 84–98). 

Дозування 3-окси-6-метил-2-етилпіридину гід-
рохлориду (емоксипіну) для щурів здійснювали 
за методом Ю. Р. Риболовлєва та співавт. (1979 р.). 
Згідно з методикою, тваринам внутрішньоочеревин-
но 1 раз на добу протягом 14 днів вводили 60 мг/кг 
емоксипіну. Утворення супероксидного аніон-ради-
кала у гомогенаті тканин печінки оцінювали під час 
проведення тесту з нітросинім тетразолієм з індук-
торами у вигляді НАДН і НАДФН (Kostenko, 2000; 
Tsebrzhynskyi, 2002). Принцип методу полягає у від-
новленні водорозчинного жовтого нітросинього те-
тразолію супероксидом у гранули синього форма-
зану, який елюється сумішшю диметилсульфоксиду 
з хлороформом. Інтенсивність забарвлення оцінюва-
ли спектрофотометрично за довжини хвилі 540 нм. 
Результат виражали у мкмоль О2-/ (с*кг протеїну). 
Для визначення джерел проводили стимуляцію: 
НАДН – для мітохондріального окиснення, НАД-
ФН – для мікросомального окиснення.

Статистичну обробку цифрових даних здій-
снювали за допомогою програмного забезпечення 
Excel (Microsoft, США) та STATISTICA 6.0 (Statsoft, 
США). Достовірність різниці значень між величина-
ми визначали за критерієм Стьюдента. Якщо р-зна-
чення знаходилося у межах до 0,05, існував твердий 
доказ того, що альтернативна гіпотеза вірна, резуль-
тат уважався статистично значущим.

Результати дослідження та їх обговорення. На 
втягнення печінки в патологічний процес указують 
зміни показників продукції загального супероксид-
ного аніон-радикалу та його складників (табл. 1).

При цукровому діабеті та гострому посттравма-
тичному періоді після перенесеної травми грудної 
клітки НАДН-стимульований вихід супероксиду 
у печінці вже через добу спостереження зростав 
на 39,1%, на 14-ту добу експерименту – на 82,1%, 
а на 28-му добу – на 71,9% статистично достовірно 
стосовно контрольної групи. Оцінюючи групу спо-
стереження, у якій використовували емоксипін для 
дослідних тварин, на першу добу продукція супе-
роксиду від мітохондрій зросла лише на 21,4%, на 
14-ту добу – на 43,1%, а на 28-му добу – на 31,3% 
стосовно контролю (p<0,05) (рис. 1). Мікросомальна 
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продукція супероксидного аніон-радикалу в печінці 
максимальних значень набула на 14-ту добу експери-
менту і зростала у другій групі на 23,03% (p<0,05), 
а у третій групі – на 4,2% відносно нормальних 
значень, повертаючись до даних контролю вже на 
28-му добу дослідження. Очевидно, що антиокси-
дантна фармакотерапія значно знизила активність 
продукції супероксидного аніон-радикала. Згідно 
з дослідженням М. М. Худоб`яка та співавт. (2018 р.), 
травма грудної клітки у щурів супроводжується тка-
нинною гіпоксією у ранньому посттравматичному 

періоді, яка характеризується зростанням концен-
трації лактату, піровиноградної кислоти та співвід-
ношенням лактат/піруват, окрім того, у досліджен-
ні під час використання емоксипіну було доведено 
зниження показників вільнорадикального окиснення 
у тканині печінки. Застосування 3-окси-6-метил-2- 
етилпіридину гідрохлориду при травмах грудної 
клітки активізує енергосинтезуючу функцію мі-
тохондрій. Тому цікавим і перспективним є дослі-
дження дії емоксипіну як антигіпоксанта метаболіч-
ної дії на показники вільнорадикального окиснення 

Рис. 1. Рівень продукції супероксидного аніон-радикала (продукція від мітохондрій)  
з та без корекції емоксипіном у тканині печінки при травмах грудної клітки  

та цукровому діабеті

 
Примітка: значення продукції супероксидного аніон-радикала контрольної групи прийнято за 100% 
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Таблиця 1
Продукція супероксидного аніон-радикала в тканинах печінки після травми грудної клітки 

і цукровому діабеті та його корекція емоксипіном

Термін спостереження Група

Показник
О2

–(загальна 
продукція),  

мкмоль/(с*кг)

О2
–(продукція 

від мікросом),  
мкмоль/(с*кг)

О2
–(продукція 

від мітохондрій),  
мкмоль/(с*кг)

1-ша 0,71 ± 0,03 14,41 ± 0,17 16,09 ± 0,20

1-ша доба
2-га 1,58 ± 0,03* 14,68 ± 0,15 22,38 ± 0,21*

3-тя 1,47 ± 0,02*
р≤0,05

14,08 ± 0,09
р≥0,05

19,53 ± 0,15*
р≤0,05

14-та доба
2-га 2,79 ± 0,02* 17,73 ± 0,13* 29,30 ± 0,14*

3-тя 2,03 ± 0,06*
р≥0,05

15,02 ± 0,11
р≥0,05

23,03 ± 0,16*
р≤0,05

28-ма доба
2-га 2,53 ± 0,02* 17,57 ± 0,09* 27,67 ± 0,20*

3-тя 1,98 ± 0,02*
р≥0,05

14,62 ± 0,17
р≥0,05

21,13 ± 0,12*
р≤0,05

Примітка: * – різниця достовірна порівняно з контрольними тваринами (p<0,05), р – різниця достовірна між 2-ю і 
3-ю дослідними групами 
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та енергозабезпечення клітин печінки при травмі 
грудної клітки і цукровому діабеті, що дасть можли-
вість знизити рівень смертності та поліпшить процес 
лікування даних патологій. 

Отже, при травмах грудної клітки і цукровому 
діабеті відбувається підвищення загального рівня 
суперокосидного аніон-радикалу переважно за ра-
хунок його мітохондріальної продукції, досягаючи 
максимуму на 14-ту добу, перевищуючи в 1,8 рази 

контрольні значення у печінці (р≤0,05). Мікросо-
мальна продукція супероксидного аніон-радикалу 
підвищується в тканинах печінки через 14 діб на 
23,04% (p<0,05) відносно нормальних значень. 

Висновки. На прикладі продукції супероксидно-
го аніон-радикала нами було доведено ефективність 
використання антиоксидантної терапії (емоксипіну) 
в лікуванні посттравматичного періоду після травм 
грудної клітки та цукрового діабету.
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