
139

УДК 612.015.348:612.451:612.273.2]:612.826.33

О.В. Ясінська,

Р.Р. Дмитренко

Вищий державний навчальний заклад
України “Буковинський державний
медичний університет”, м. Чернівці

ВПЛИВ ФУНКЦІОНАЛЬНОГО СТАНУ
ЕПІФІЗА НА ПОКАЗНИКИ БІЛКОВОГО
ОБМІНУ В НАДНИРКОВИХ ЗАЛОЗАХ
ЩУРІВ ЗА ГІПОБАРИЧНОЇ ГІПОКСІЇ

Резюме. Проведений аналіз впливу пригнічення мелатонін-
продукувальної функції епіфіза на характер реагування показ-
ників білкового обміну в тканинах надниркових залоз щурів на
тривалу переривчасту гіпобаричну гіпоксію. Виявлено, що
напрямок та інтенсивність змін вмісту продуктів окислювальної
модифікації білків (ОМБ) та показників протеолізу в тканинах
надниркових залоз статевозрілих самців щурів залежить від
функціонального стану епіфіза. Так, за умов пригнічення мела-
тонін-продукувальної функції епіфіза шляхом постійного освіт-
лення вміст продуктів ОМБ знижувався у відповідь на гіпоксич-
ний вплив на тлі суттєвого зростання інтенсивності протеолізу
всіх видів білкових молекул, особливо низькомолекулярних білків,
тоді як за умов природного освітлення гіпобарична гіпоксія
призводила до зростання вмісту ОМБ. При цьому інтенсивність
лізису білкових молекул з високою молекулярною масою вірогідно
знижувалась, а протеоліз низькомолекулярних білків залишався
практично без змін.
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Вступ
Гіпобарична гіпоксія, еквівалентна середньо-

та високогірній природній гіпоксії, здійснює бага-
тогранну дію на різних рівнях організму, у якій
порушення ліпід-білкових взаємовідносин клітин-
них і субклітинних мембран займає чільне місце
[13]. Разом з тим, механізми пероксидного окис-
нення ліпідів (ПОЛ) висвітлені в багаточисельних
роботах, у той час як механізми окиснювальної
модифікації білків (ОМБ), яка має місце в органах
і тканинах при окиснювальному стресі, не дос-
татньо вивчені [2, 10]. Пошкодження білкових
молекул, у порівнянні з ліпідними, уважається
більш глибоким проявом дії вільних радикалів,
разом з тим, гіпоксія пригнічує синтез мітохонд-
ріальних білків, а інтенсивність таких змін пов'яза-
на з часом експозиції гіпоксії [3, 11]. В усіх випад-
ках, у остаточному підсумку, відбувається зни-
ження доставки кисню до тканин до рівня недо-
статнього для підтримки функцій, метаболізму і
структури клітин [5, 12]. Необхідною умовою збе-
реження адаптаційний можливостей організму є
гармонійне реагування різних рівнів ендокринної
регуляції та хроноритмів. Епіфіз (шишкоподібна
залоза) здійснює не лише синхронізуючий вплив
на органи ендокринної системи, а й відіграє важ-
ливу роль у забезпеченні достатнього рівня анти-
оксидантної активності за рахунок виділення ме-
латоніну. Зниження мелатонін-продукувальної
функції епіфіза може призводити до порушення

перебігу адаптаційних перебудов на молекулярно-
му рівні з ушкодженням клітинних мембран [4].
У процесах реагування на різноманітні чинники
середовища змінюється й характер протеолітич-
ної активності як на системному рівні (у плазмі
крові), так і на органному рівні, зокрема, у ткани-
нах надниркових залоз, що може бути як проявом
регенераторних процесів, так і участі їх у механ-
ізмах апоптозу [6, 8]. Залишається не з ясованим
механізм узгодження реагування протеолізу і
ОМБ на одночасну тривалу дію помірної гіпоба-
ричної гіпоксії та постійного освітлення, як прояву
поєднання пошкоджуючих факторів середовища.

Мета дослідження
Вивчити показники окислювальної модифікації

білків та протеолізу в тканинах надниркових зало-
зах статевозрілих щурів за тривалої комбінованої
дії гіпобаричної гіпоксії й постійного освітлення.

Матеріал і методи
Дослідження проведено на 34 білих лабора-

торних щурах-самцях репродуктивного віку се-
редньою масою 0,19 кг. Використовували власну
модель гіпоксичного впливу, яка певною мірою
наближена до фізіологічної гіпоксії й включала:
гіпобаричну гіпоксію у проточній барокамері,
створювану шляхом розрідження повітря до ве-
личини, що відповідає висоті 4000 м над рівнем
моря зі швидкістю "підйому" 0,4 км/хв; утриман-
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ня тварин за переривчастої гіпоксії по 2 години
щодня протягом 14 діб [9]. Моделювання гіпо-
функції шишкоподібної залози (епіфіза) здійснюва-
ли шляхом утримання тварин за постійного освіт-
лення інтенсивністю 500 лк. Наступного дня після
закінчення гіпоксичного впливу всіх тварин дека-
пітували під легким ефірним наркозом, надниркові
залози забирали на холоді, поміщали в 1,5 мл
Тріс-HCl-буфері, готували гомогенат. Гомогенат
тканини наднирників використовували для біохім-
ічного дослідження. Інтенсивність процесів пе-
роксидного окиснення білків вивчали шляхом виз-
начення продуктів ОМБ (2,4-динітрофенілгідра-
зонів нейтрального та основного характеру) [7].
Протеолітичну активність в тканинах наднирко-
вих залоз визначали за лізисом азоальбуміну, азо-
казеїну та азоколу [1]. Статистичну обробку ре-
зультатів здійснювали за методом варіаційної
статистики з використанням критерію t Ст'юден-
та.

Обговорення результатів дослідження
Реагування показників тканинного протеолізу

та окиснювальної модифікації білків у наднирко-
вих залозах щурів на застосовану нами модель
гіпоксії залежить від тривалості фотоперіоду. Так,
гіпоксія за природного освітлення призвела до
підвищення вмісту продуктів ОМБ, зокрема про-

дуктів нейтрального характеру на 41,5% і про-
дуктів основного характеру на 32,4% порівняно з
контролем (див. табл.).

Відомо, що при дії пошкоджуючи факторів, у
тому числі гіпоксії, відбувається активація окис-
лювальної модифікації білків, а після окислюваль-
ної модифікації білок стає високочутливим до про-
теолізу [3, 10 ]. Згідно отриманих нами даних,
гіпобарична гіпоксія за умов природного освітлен-
ня спричинила найбільш виражені зміни лізису
колагену - його рівень знизився на 62,96%, лізис
високомолекулярних білків знизився на 38,77%
(р<0,001), у той час як лізис низькомолекулярних
білків проявив лише тенденцію до зниження по-
рівняно з контролем (р>0,05). Отже можливим
наслідком дії гіпоксії є пригнічення процесу елі-
мінації пошкоджених білкових молекул, особливо
білків з високою молекулярною масою, що й при-
звело до накопичення продуктів окисної модифі-
кації білків.

Ураховуючи відомий факт антиоксидатної
функції мелатоніну, циркулюючий вміст якого за-
лежить від умов освітлення, була застосована
модель гіпофункції епіфіза шляхом утримання тва-
рин за постійного освітлення з метою вивчення
впливу пригнічення мелатонін-продукувальної
функції епіфіза на процеси реагування на гіпоба-
ричну гіпоксію. Вміст продуктів ОМБ за вико-

Таблиця
Вміст продуктів ОМБ та показників протеолізу у тканинах надниркових залоз стате-

возрілих самців щурів за поєднаної дії гіпобаричної гіпоксії та зміненого фотоперіоду,
M±m

№ групи Група 1 
(контроль) 

Група 2 Група 3 

Умови досліду Природне 
освітлення, 

нормоксія, n=15 

Природне 
освітлення, 

гіпоксія, n=10 

Постійне 
освітлення, 

гіпоксія, n=9 
Лізис низько-молекулярних 
білків, мкг азоальбуміну/ мл 

за годину 

43,36±3,39 41,94±4,05 
р1>0,05 

 

79,84±5,12 
р1<0,001 
р2<0,001 

Лізис колагену, мкг азоколу/ 
мл за годину 

10,26±2,47 3,83±0,48 
р1<0,001 

 

13,15±0,505 
р1>0,05 
р2<0,001 

Лізис високо-молекулярних 
білків, мкг азоказеїну/ мл за 

годину 

47,20±5,20 28,93±5,80 
р1<0,001 

 

66,68±4,11 
 р1>0,05 
р2<0,001 

Вміст 2,4-
динітрофенілгідразонів 

нейтрального характеру, 
ммоль/г білка 

1,090±0,0559 1,543±0,0685 
р1<0,001 

0,6888±0,0163 
р1<0,001 
р2<0,001 

 
Вміст 2,4-

динітрофенілгідразонів 
основного характеру, 

о.о.г./г білка 

10,73±0,5133 14,53±0,4556 
р1<0,001 

6,842±0,1453 
р1<0,001 
р2<0,001 

 
Примітка: p1– показник вірогідності різниці відосно групи 1; p2– показник вірогідності різниці відносно 
групи 2. 
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ристаної моделі гіпоксії на тлі постійного освіт-
лення, виявився нижчим за контрольні показники,
а особливо порівняно з умовами гіпоксії за при-
родного освітлення: за вмістом продуктів як ней-
трального, так і основного характеру у наднирко-
вих залозах на 55,4 % і 52,9 % відповідно
(р<0,001). Зниження вмісту продуктів ОМБ за
поєднаної дії гіпоксії та постійного освітлення
відбулося на тлі суттєвого підвищення інтенсив-
ності протеолітичних процесів, що проявилося
значним зростанням показників протеолізу. Так,
лізис низькомолекулярних білків зріс на 84,1 %
порівняно з контролем та вдвічі порівняно з показ-
никами за гіпоксії на тлі нормальної функції епіф-
іза. Лізис колагену зріс втричі порівняно з умова-
ми гіпоксії та природного освітлення, та дещо пе-
ревищив контрольні показники (р>0,05). Лізис ви-
сокомолекулярних білків за таких умов зріс в 2,3
раза порівняно з природним освітленням, що було
на 41,3 % вищим за контрольні показники.
Подібні зміни інтенсивності протеолізу були вияв-
лені нами й у тканинах надниркових залоз стате-
вонезрілих самців щурів [14]

Таким чином, можна стверджувати, що по-
мірна тривала дія переривчастої гіпобаричної
гіпоксії, як природний чинник середовища, при-
зводить до структурних перебудов у тканинах
надниркових залоз, які можуть бути проявом мо-
лекулярних механізмів адаптаційного процесу на
рівні ключового виконавчого органа гіпоталамо-
гіпофізарно-надниркової осі ендокринної регуляції
[9]. Значне зростання інтенсивності протеолізу у
відповідь на пероксидне пошкодження білкових
молекул є проявом перенапруження адаптаційних
резервів надниркових залоз за зниженої мела-
тонін-продукувальної функції шишкоподібної зало-
зи.

Висновки
1. Тривала переривчаста гіпобарична гіпоксія

призводить до збільшення вмісту продуктів ПОБ
як нейтрального, так і основного характеру в
надниркових залозах статевозрілих щурів за при-
родного освітлення та зниження інтенсивності
протеолізу високомолекулярних білків та колаге-
нолізу.

2. Зниження мелатонін-продукувальної функції
епіфіза шляхом постійного освітлення призводить
до зниження вмісту продуктів ПОБ в наднирко-
вих залозах щурів у відповідь на гіпоксію на тлі
значного зростання інтенсивності протеолізу -в 3,4
раза за лізисом коллагену та в 2,3 раза за лізисом
високомолекулярних білків порівняно з умовами
гіпоксії на тлі природного освітлення.

Перспективи подальших досліджень
Потребують подальшого вивчення та поглиб-

леного аналізу взаємозв'язки змін функціонально-
го стану органів ендокринної системи та молеку-
лярних механізмів структурних перебудов тканин
залоз внутрішньої секреції в процесі реагування
на поєднану дію зміненої тривалості фотоперіоду
та гіпобаричної гіпоксії.
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ВЛИЯНИЕ ФУНКЦИОНАЛЬНОГО СОСТОЯНИЯ
ЭПИФИЗА НА ПОКАЗАТЕЛИ БЕЛКОВОГО ОБМЕНА

В НАДПОЧЕЧНИКАХ КРЫС ПРИ
ГИПОБАРИЧЕСКОЙ ГИПОКСИИ

Е.В. Ясинская, Р.Р. Дмитренко

Резюме. Проведен анализ влияния подавления мела-
тонин-продуцирующей функции эпифиза на характер реаги-
рования показателей белкового обмена в тканях надпочечни-
ков крыс на длительную прерывистую гипобарическую ги-
поксию. Выявлено, что направление и интенсивность измене-
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ний содержания продуктов окислительной модификации
белков (ОМБ) и показателей протеолиза в тканях надпочеч-
ников половозрелых самцов крыс зависит от функциональ-
ного состояния эпифиза. Так, в условиях подавления мелато-
нин- продуцирующей функции эпифиза путем постоянного
освещения содержание продуктов ОМБ снижался в ответ на
гипоксическое воздействие на фоне существенного роста
интенсивности протеолиза всех видов белковых молекул,
особенно низкомолекулярных белков, тогда как в условиях
естественного освещения гипобарическая гипоксия приводи-
ла к росту содержания ОМБ. При этом интенсивность лизиса
белковых молекул с высокой молекулярной массой досто-
верно снижалась, а протеолиз низкомолекулярных белков
оставался практически без изменений.

Ключевые слова: гипобарическая гипоксия, фотопери-
од, окислительная модификация белков, надпочечники, эпи-
физ, протеолиз.

EFFECT OF FUNCTIONAL STATUS OF PINEAL
GLAND ON INDICATORS OF PROTEIN

METABOLISM IN ADRENAL GLANDS OF THE RATS
UNDER HYPOBARIC HYPOXIA

О.V. Yasinska, R.R. Dmytrenko

Abstract. The effects of the suppression of the melatonin-

producing function of pineal glands on character of the response
of parameters of protein metabolism in tissues of the adrenal
glands of rats to the long intermittent hypobaric hypoxia was
analysed. It was revealed that the direction and intensity of the
changes in the content of products of oxidative modification of
protein (OMP) and the indices of proteolysis in the tissues of
the adrenal glands of adult male rats depends on the functional
state of the epiphysis. Under conditions of constant illu-
mination, content of products of OMP decreases in response to
hypoxic effect  on the background of significant increasing of
intensity of proteolysis of all types of protein molecules, low
molecular weight proteins in particular, whereas in conditions of
natural lighting hypobaric hypoxia resulted in increasing  OMP
content. The intensity of the lysis of high molecular weight
protein molecules was significantly reduced, and proteolysis of
low molecular weight proteins remained unchanged.

Key words: hypobaric hypoxia, photoperiod, oxidative
modification of proteins, adrenal, pineal, proteolysis.
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