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Ðåçþìå. Äîñë³äæåíî ðàíí³ òà â³äñòðî÷åí³ åôåêòè ³øåì³÷íî-
ðåïåðôóç³éíîãî ïîøêîäæåííÿ ãîëîâíîãî ìîçêó íà ïîêàçíèêè
ô³áðèíî- ³ ïðîòåîë³òè÷íî¿ àêòèâíîñò³ â ê³ðêîâ³é ³ ìîçêîâ³é
ðå÷îâèí³ íèðîê ùóð³â ç åêñïåðèìåíòàëüíèì öóêðîâèì ä³àáåòîì.
Ïîêàçàíî, ùî â îáèäâà òåðì³íè ñïîñòåðåæåííÿ öóêðîâèé ä³àáåò
ñóòòºâî ìîäèô³êóº âïëèâè ³øåì³¿-ðåïåðôóç³¿ ãîëîâíîãî ìîçêó íà
ô³áðèíî- ³ ïðîòåîë³òè÷íó àêòèâí³ñòü â îáîõ äîñë³äæåíèõ
â³ää³ëàõ íèðîê.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: öóêðîâèé ä³àáåò,
³øåì³ÿ-ðåïåðôóç³ÿ ãîëîâíîãî ìîçêó,
ô³áðèíîë³ç, ïðîòåîë³ç, íèðêè.

Âñòóï
Îäí³ºþ ç ãîëîâíèõ ïðè÷èí ³íâàë³äèçàö³¿ é

ñìåðòíîñò³ õâîðèõ íà öóêðîâèé ä³àáåò º òàêå óñ-
êëàäíåííÿ, ÿê íåôðîïàò³ÿ [6,10]. ×àñòîòà ¿¿ âè-
íèêíåííÿ êîëèâàºòüñÿ â³ä 40 äî 50 % ó õâîðèõ íà
³íñóë³íçàëåæíèé ä³àáåò ³ â³ä 15 äî 30 % – ó õâî-
ðèõ íà ³íñóë³ííåçàëåæíèé [2]. Ó ïàòîãåíåç³ öüî-
ãî óñêëàäíåííÿ âàãîìó ðîëü â³ä³ãðàþòü õðîí³÷íà
ã³ïåðãë³êåì³ÿ òà àðòåð³àëüíà ã³ïåðòåíç³ÿ, òîáòî,
÷èííèêè, ÿê³ ëåæàòü â îñíîâ³ é ³íøîãî òÿæêîãî óñ-
êëàäíåííÿ öóêðîâîãî ä³àáåòó – ³øåì³÷íèõ ³íñóëüò³â
[1, 10]. Éìîâ³ðíî, ùî êîìá³íàö³ÿ äâîõ îñòàíí³õ ïà-
òîëîã³÷íèõ ñòàí³â ìîæå óñêëàäíþâàòè ïåðåá³ã íå-
ôðîïàò³¿. Îäíàê àíàë³ç ñòàíó ë³òåðàòóðè ç äàíî¿ ïðî-
áëåìè íå äîçâîëèâ íàì çíàéòè ÷³òê³ á³îõ³ì³÷í³ êðè-
òåð³¿ ñòàíó íèðîê çà òàêî¿ ïîºäíàíî¿ ïàòîëîã³¿.

Â³äîìî, ùî âàæëèâèìè á³îõ³ì³÷íèìè ìàðêåðà-
ìè, ÿê³ äîçâîëÿþòü ñóäèòè ïðî ðåàêö³þ ð³çíèõ
òêàíèí íà õâîðîáîòâîðí³ ÷èííèêè, º ñòàí àêòèâ-
íîñò³ êîìïîíåíò³â ïðîòåîë³òè÷íî¿ ñèñòåìè, à òàêîæ
àêòèâí³ñòü ³ ñòðóêòóðà ô³áðèíîë³çó [3, 6], ÿê³, ÿê
â³äîìî, êîíòðîëþþòüñÿ åíäîêðèííîþ ñèñòåìîþ
[9] ³ çàçíàþòü çì³í ïðè öóêðîâîìó ä³àáåò³ [6,7,10].

Ìåòà äîñë³äæåííÿ
Âèâ÷èòè âïëèâ ³øåì³÷íî-ðåïåðôóç³éíîãî ïî-

øêîäæåííÿ ãîëîâíîãî ìîçêó â ùóð³â ³ç öóêðîâèì
ä³àáåòîì íà ïîêàçíèêè ô³áðèíî- òà ïðîòåîë³òè÷íî¿
àêòèâíîñò³ â ê³ðêîâ³é ³ ìîçêîâ³é ðå÷îâèí³ íèðîê.

Ìàòåð³àë ³ ìåòîäè
Öóêðîâèé ä³àáåò ìîäåëþâàëè â á³ëèõ íåë³í³é-

íèõ ëàáîðàòîðíèõ ñàìö³â ùóð³â â³êîì äâà ì³ñÿö³

óâåäåííÿì ñòðåïòîçîòîöèíó (Sigma, ÑØÀ, 60 ìã
íà 1 êã ìàñè ò³ëà) [8]. ×åðåç ÷îòèðè ì³ñÿö³ â ÷àñ-
òèíè ùóð³â êîíòðîëüíî¿ òà äîñë³äíî¿ (ç íàÿâí³ñòþ
ä³àáåòó) ãðóï çä³éñíþâàëè äâîá³÷íå êë³ïñóâàííÿ
çàãàëüíèõ ñîííèõ àðòåð³é ïðîòÿãîì 20 õâ ³ç íà-
ñòóïíîþ ðåïåðôóç³ºþ [4]. Äëÿ âèâ÷åííÿ ðàíí³õ òà
â³äñòðî÷åíèõ çì³í äîñë³äæóâàíèõ ïîêàçíèê³â
íèðêè çàáèðàëè ÷åðåç îäíó ãîä òà 12 ä³á â³ä ïî-
÷àòêó ðåïåðôóç³¿. Ð³âåíü ãë³êåì³¿ âèçíà÷àëè ãëþ-
êîçîîêñèäàçíèì ìåòîäîì. Êîíòðîëüí³ âèçíà÷åííÿ
ïðîâîäèëè ó â³äïîâ³äíèõ òêàíèíàõ íèðîê íå-
ñïðàâæíüîîïåðîâàíèõ ùóð³â áåç ïîðóøåííÿ âóã-
ëåâîäíîãî îáì³íó òà ç öóêðîâèì ä³àáåòîì. Ó ãîìî-
ãåíàòàõ ê³ðêîâî¿ òà ìîçêîâî¿ ðå÷îâèíè íèðîê âèç-
íà÷àëè ïîêàçíèêè òêàíèííî¿ ô³áðèíî- òà ïðîòåî-
ë³òè÷íî¿ àêòèâíîñò³ [5] çà äîïîìîãîþ ðåàêòèâ³â
Simko Ltd, Óêðà¿íà.

Åâòàíàç³þ òâàðèí âèêîíóâàëè äåêàï³òàö³ºþ
ï³ä íàðêîçîì.

Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåíü îïðàöüîâàíî çà äîïî-
ìîãîþ ïàêåòà ïðèêëàäíèõ ïðîãðàì “Statistica
(“Statsoft”, ÑØÀ). Çà òåñòîì Øàï³ðî-Ó³ëêà ãðóïè
ïîð³âíÿííÿ ìàëè íîðìàëüíèé ðîçïîä³ë. Ñòàòèñ-
òè÷íó çíà÷èì³ñòü â³äì³ííîñòåé îö³íþâàëè çà t-
êðèòåð³ºì Ñòüþäåíòà äëÿ íåçàëåæíèõ âèáîðîê.
Äàí³ ïðåäñòàâëåí³ ó âèãëÿä³ ñåðåäí³õ àðèôìåòè÷-
íèõ òà ñòàíäàðòíîãî â³äõèëåííÿ.

Îáãîâîðåííÿ ðåçóëüòàò³â äîñë³äæåííÿ
Ó ê³ðêîâ³é ðå÷îâèí³ íèðîê êîíòðîëüíèõ ùóð³â

ó ðàííüîìó ïåð³îä³ ³øåì³÷íî-ðåïåðôóç³éíîãî ïî-
øêîäæåííÿ ãîëîâíîãî ìîçêó çíèçèëàñÿ ñóìàðíà,
íåôåðìåíòàòèâíà òà ôåðìåíòàòèâíà ô³áðèíîë³-
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òè÷íà àêòèâí³ñòü â 1,3, 1,3, 1,4 ðàçà â³äïîâ³äíî
(òàáë.1). Çì³íèëàñÿ ñòðóêòóðà òêàíèííîãî ô³áðè-
íîë³çó – ÿêùî çà óìîâ êîíòðîëþ ïåðåâàæàëà ôåð-
ìåíòàòèâíà ô³áðèíîë³òè÷íà àêòèâí³ñòü, òî ï³ñëÿ
³øåì³¿-ðåïåðôóç³¿ ãîëîâíîãî ìîçêó äîëÿ ñêëàäî-
âèõ óð³âíîâàæèëàñÿ.

Öóêðîâèé ä³àáåò íå ìàâ äîñòîâ³ðíîãî âïëèâó
íà ïîêàçíèêè ô³áðèíîë³òè÷íî¿ àêòèâíîñò³ â äàíî-
ìó â³ää³ë³ íèðîê, õî÷à ïðè àíàë³ç³ ñòðóêòóðè
ô³áðèíîë³òè÷íî¿ àêòèâíîñò³, íà â³äì³íó â³ä êîíò-
ðîëþ, ó òâàðèí äàíî¿ ãðóïè íå ñïîñòåð³ãàëîñÿ
ïåðåâàæàííÿ ôåðìåíòàòèâíî¿ ñêëàäîâî¿. ²øåì³ÿ-
ðåïåðôóç³ÿ ìîçêó ó òâàðèí ³ç ä³àáåòîì, íà ïðîòè-
âàãó êîíòðîëüíèì, ï³äâèùèëà ñóìàðíó òà íåôåð-
ìåíòàòèâíó ô³áðèíîë³òè÷íó àêòèâí³ñòü â 1,1 òà
1,2 ðàçà â³äïîâ³äíî.

Íà 12 äåíü åêñïåðèìåíòó âèÿâëåíî ïîñèëåííÿ
â 1,1 ðàçà àêòèâíîñò³ ñóìàðíîãî ô³áðèíîë³çó â
êîíòðîëüíèõ ùóð³â òà â³äñóòí³ñòü áóäü-ÿêî¿ ðå-

àêö³¿ äàíèõ ïîêàçíèê³â ó òâàðèí ³ç ä³àáåòîì.
Ó ìîçêîâ³é ðå÷îâèí³ íèðîê òâàðèí êîíòðîëü-

íî¿ ãðóïè âèÿâëåíî çíèæåííÿ âñ³õ ïàðàìåòð³â
ô³áðèíîë³òè÷íî¿ àêòèâíîñò³ ï³ñëÿ îäíîãîäèííî¿
ðåïåðôóç³¿ â 1,1 ðàçà òà ïîñèëåííÿ ñóìàðíîãî ³
ôåðìåíòàòèâíîãî ô³áðèíîë³çó â 1,1 ðàçà íà 12
äîáó ï³ñëÿ ³øåì³÷íî-ðåïåðôóç³éíîãî âòðó÷àííÿ.
Ä³àáåò ó ö³é çîí³ íèðîê òàêîæ íå âïëèâàâ íà æî-
äåí ³ç ïàðàìåòð³â, ÿê ³ êîðîòêîòðèâàëå ³øåì³÷íî-
ðåïåðôóç³éíå ïîøêîäæåííÿ ìîçêó ó òâàðèí äàíî¿
ãðóïè. Îäíàê íà 12 äåíü ïîñò³øåì³÷íî-ðåïåðôó-
ç³éíîãî ïåð³îäó â ùóð³â ³ç ä³àáåòîì ìàº ì³ñöå çðî-
ñòàííÿ ñóìàðíî¿, íåôåðìåíòàòèâíî¿ òà ôåðìåíòà-
òèâíî¿ ô³áðèíîë³òè÷íî¿ àêòèâíîñò³ â 1,2 ðàçà â
óñ³õ âèïàäêàõ. Óíàñë³äîê òàêî¿ ð³âíîì³ðíî¿ ðå-
àêö³¿ âñ³õ ñêëàäîâèõ  ô³áðèíîë³òè÷íî¿ àêòèâíîñò³
¿¿ ñòðóêòóðà çàëèøèëàñÿ íåçì³ííîþ.

Îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè äåìîíñòðóþòü ð³çíîñïðÿ-
ìîâàíó ðåàêö³þ ê³ðêîâî¿ ³ ìîçêîâî¿ ðå÷îâèíè íè-
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ðîê íà ³øåì³÷íî-ðåïåðôóç³éíå ïîøêîäæåííÿ ìîç-
êó ó òâàðèí ³ç öóêðîâèì ä³àáåòîì: ó ê³ðêîâ³é çîí³
íèðîê ³øåì³ÿ-ðåïåðôóç³ÿ ìîçêó ñïðàâëÿº âïëèâ
íà ô³áðèíîë³òè÷íó àêòèâí³ñòü ëèøå â ðàííüîìó
³øåì³÷íî-ðåïåðôóç³éíîìó ïåð³îä³, ó òîé ÷àñ ÿê ó
ìîçêîâ³é çîí³ ðàíí³ çì³íè â³äñóòí³,  àëå ìàþòü
ì³ñöå â³äñòðî÷åí³.

Ó êîíòðîëüíèõ ùóð³â êîðîòêîòðèâàëà ³øåì³ÿ-
ðåïåðôóç³ÿ ãîëîâíîãî ìîçêó ñïðè÷èíèëà äîñèòü
ð³âíîì³ðíå çíèæåííÿ ë³çèñó íèçüêî-, âèñîêîìî-
ëåêóëÿðíèõ á³ëê³â òà êîëàãåíó – â 1,3 ðàçà – â ê³ðêîâ³é
ðå÷îâèí³ òà â 1,1 1,1, 1,2 ðàçà â³äïîâ³äíî – ó ìîçêîâ³é
(òàáë. 2). Îäíàê íà 12 äîáó ïðîÿâëÿþòüñÿ ÿê³ñí³
â³äì³ííîñò³ ðåàãóâàííÿ äîñë³äæåíèõ â³ää³ë³â íèð-
êè – ó ê³ðêîâ³é ðå÷îâèí³ ë³çèñ íèçüêî- òà âèñîêîìî-
ëåêóëÿðíèõ á³ëê³â çàëèøàºòüñÿ çíèæåíèì ñòîñîâ-
íî êîíòðîëþ (â 1,2 ðàçà), à ë³çèñ àçîêîëó ïîâåð-
òàºòüñÿ äî ð³âíÿ ïîêàçíèê³â ó êîíòðîëüíèõ ùóð³â.

Ó ìîçêîâ³é ðå÷îâèí³ íîðìàë³çóºòüñÿ ë³çèñ íèçü-
êî- òà âèñîêîìîëåêóëÿðíèõ á³ëê³â, à ë³çèñ êîëàãåíó
ñòàº íàâ³òü âèùèì, í³æ ó êîíòðîëüíèõ ùóð³â.

Ïî-ð³çíîìó ö³ â³ää³ëè íèðêè ðåàãóþòü ³ íà öó-
êðîâèé ä³àáåò. Â³äì³ííîñò³ ïðîÿâëÿþòüñÿ â òîìó,
ùî â ê³ðêîâ³é ðå÷îâèí³ ñòîñîâíî êîíòðîëþ çíè-
æóºòüñÿ ë³çèñ íèçüêî- òà âèñîêîìîëåêóëÿðíèõ
á³ëê³â â 1,2 ðàçà, à â ìîçêîâ³é – çðîñòàº ë³çèñ
íèçüêî-, âèñîêîìîëåêóëÿðíèõ á³ëê³â òà àçîêîëó â
1,1 ðàçà. Ïðèâåðòàþòü óâàãó äåÿê³ çàêîíîì³ðíîñò³.
Ïî-ïåðøå, ÿê çðîñòàííÿ, òàê ³ çíèæåííÿ âñ³õ äîñ-
ë³äæåíèõ ïîêàçíèê³â º äîñèòü ð³âíîì³ðíèì, òîá-
òî, ÿâíî¿ ïåðåâàãè ³íòåíñèâíîñò³ ë³çèñó ð³çíèõ
á³ëê³â íåìàº. Ïî-äðóãå, ïðèíàéìí³ â ê³ðêîâ³é ðå-
÷îâèí³ íèðîê çì³íè ïðîòåîë³òè÷íî¿ àêòèâíîñò³ â
ï³çíüîìó ³øåì³÷íî-ðåïåðôóç³éíîìó ïåð³îä³ òà ïðè
ä³àáåò³ ïðàêòè÷íî íå â³äð³çíÿþòüñÿ, ùî äîçâîëÿº
äóìàòè ïðî íåñïåöèô³÷í³ñòü òàêî¿ â³äïîâ³ä³.

Âèêëèêàº çàö³êàâëåí³ñòü â³äñóòí³ñòü ó òâàðèí
³ç ä³àáåòîì ÿê ðàíí³õ, òàê ³ â³äñòðî÷åíèõ çì³í àê-
òèâíîñò³ äîñë³äæåíèõ ïðîòåîë³òè÷íèõ ñèñòåì íà
³øåì³þ-ðåïåðôóç³þ ãîëîâíîãî ìîçêó â îáîõ äîñë-
³äæåíèõ â³ää³ëàõ íèðêè, çà âèíÿòêîì äåÿêîãî çíè-
æåííÿ ë³çèñó âèñîêîìîëåêóëÿðíèõ á³ëê³â ó ìîç-
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êîâ³é ðå÷îâèí³ íèðîê ÷åðåç îäíó ãîä ï³ñëÿ ðåïåð-
ôóç³¿, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî îñëàáëåííÿ â íèõ, çà äàíè-
ìè ïîêàçíèêàìè, ðåàêö³¿ íèðîê íà ³øåì³þ-ðåïåð-
ôóç³þ ãîëîâíîãî ìîçêó.

Âèñíîâêè
1. Ó ðàííüîìó ïåð³îä³ ³øåì³÷íî-ðåïåðôóç³éíî-

ãî ïîøêîäæåííÿ ãîëîâíîãî ìîçêó â ê³ðêîâ³é òà
ìîçêîâ³é ðå÷îâèí³ íèðîê êîíòðîëüíèõ ùóð³â çíè-
æóþòüñÿ âñ³ ñêëàäîâ³ ô³áðèíîë³òè÷íî¿ àêòèâíîñò³,
à â ï³çíüîìó (12 ä³á) – çðîñòàº ñóìàðíèé ô³áðè-
íîë³ç ó ê³ðêîâ³é, ñóìàðíèé òà ôåðìåíòàòèâíèé – ó
ìîçêîâ³é.

2. Öóêðîâèé ä³àáåò íå âïëèâàº íà äîñë³äæåí³
ïîêàçíèêè ô³áðèíîë³òè÷íî¿ àêòèâíîñò³ ê³ðêîâî¿
òà ìîçêîâî¿ ðå÷îâèíè íèðîê. Ó ðàííüîìó ³øåì³÷-
íî-ðåïåðôóéíîìó ïåð³îä³ ó òâàðèí ö³º¿ ãðóïè ïî-
ñèëþºòüñÿ ñóìàðíà òà íåôåðìåíòàòèâíà ô³áðèíî-
ë³òè÷íà àêòèâí³ñòü ó ê³ðêîâ³é ðå÷îâèí³ íèðîê ïðè
â³äñóòíîñò³ áóäü-ÿêèõ çì³í – ó ìîçêîâ³é, à íà 12-
é äåíü åêñïåðèìåíòó íå âèÿâëåíî çì³í ó ê³ðêîâ³é
ðå÷îâèí³ ïðè äîñòîâ³ðíîìó çðîñòàíí³ âñ³õ ñêëàäî-
âèõ ô³áðèíîë³òè÷íî¿ àêòèâíîñò³ – ó ìîçêîâ³é.

3. Ó êîíòðîëüíèõ òâàðèí êîðîòêîòðèâàëà ³øå-
ì³ÿ-ðåïåðôóç³ÿ ãîëîâíîãî ìîçêó çíèæóº ë³çèñ
íèçüêî-, âèñîêîìîëåêóëÿðíèõ á³ëê³â ³ êîëàãåíó â
ê³ðêîâ³é òà ìîçêîâ³é ðå÷îâèí³ íèðîê. Íà 12 äîáó
ñïîñòåðåæåííÿ â ê³ðêîâ³é ðå÷îâèí³ çàëèøàºòüñÿ
çíèæåíèì ë³çèñ íèçüêî- òà âèñîêîìîëåêóëÿðíèõ
á³ëê³â, à â ìîçêîâ³é – çðîñòàº ë³çèñ àçîêîëó.

4. ×îòèðèì³ñÿ÷íèé öóêðîâèé ä³àáåò ìàº ïðî-
òèëåæíèé âïëèâ íà ïîêàçíèêè ïðîòåîë³òè÷íî¿
àêòèâíîñò³ â ê³ðêîâ³é òà ìîçêîâ³é ðå÷îâèí³ íèðîê:
ó ïåðø³é – çíèæóº ¿õ, à â îñòàíí³é – ï³äâèùóº.
²øåì³ÿ-ðåïåðôóç³ÿ ãîëîâíîãî ìîçêó ó òâàðèí
äàíî¿ ãðóïè â îáèäâà òåðì³íè ñïîñòåðåæåííÿ íå
âïëèâàº íà ³íòåíñèâí³ñòü ïðîòåîë³çó.

Ïåðñïåêòèâè ïîäàëüøèõ äîñë³äæåíü
Ïëàíóºòüñÿ âèâ÷åííÿ àêòèâíîñò³ ë³ïîïåðîêñè-

äàö³¿ â òêàíèíàõ íèðîê ùóð³â çà óìîâ ïîºäíàííÿ
öóêðîâîãî ä³àáåòó òà ³øåì³¿-ðåïåðôóç³¿ ãîëîâíîãî
ìîçêó.
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èøåìè÷åñêè-ðåïåðôóçèîííîãî ïîâðåæäåíèÿ ãîëîâíîãî ìîç-
ãà íà ïîêàçàòåëè ôèáðèíî- è ïðîòåîëèòè÷åñêîé àêòèâíîñòè
â êîðêîâîì è ìîçãîâîì âåùåñòâå ïî÷åê êðûñ ñ ñàõàðíûì
äèàáåòîì. Ïîêàçàíî, ÷òî â îáà òåðìèíà íàáëþäåíèÿ ñàõàð-
íûé äèàáåò ñóùåñòâåííî ìîäèôèöèðóåò âëèÿíèå èøåìèè-
ðåïåðôóçèè ãîëîâíîãî ìîçãà íà ôèáðèíî- è ïðîòåîëèòè÷åñ-
êóþ àêòèâíîñòü â îáîèõ èññëåäîâàííûõ îòäåëàõ ïî÷åê.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ñàõàðíûé äèàáåò, èøåìèÿ-ðåïåðôó-
çèÿ ãîëîâíîãî ìîçãà, ôèáðèíîëèç, ïðîòåîëèç, ïî÷êè.

MODIFICATION OF FIBRINO- AND PROTEOLYTIC
ACTIVITY IN THE RAT KIDNEY BY A COMBINED

INFLUENCE OF STREPTOZOTOCIN-INDUCED
DIABETES AND ISCHEMIC-REPERFUSED BRAIN

DAMAGES

S. S. Tkachuk, V. P. Havaleshko

Abstract. Early and remote effects of ischemic-reperfused
brain damages on the state of fibrino- and proteolytic activity in
cortical and meddulary substance of the rat kidneys with experi-
mental diabetes mellitus have been investigated. It has been
shown that in both periods of observation diabetes mellitus sig-
nificantly modify the influence of the brain ischemia-reperfusion
upon fibrino- and proteolytic activity in both parts of kidneys
under research.

Key words: diabetes mellitus, ischemia-reperfusion of the
brain, fibrinolysis, proteolisis, kidneys.
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