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За останні роки надрукова-
но чимало праць, які свідчать
про участь мікробів у розвитку
цукрового діабету (ЦД) та йо-
го ускладнень [1–5]. Так, Д. А.
Воеводин и соавт. [6] показали,
що найбільш тяжкий перебіг
ЦД спостерігається на фоні
дисбактеріозу. У хворих на ЦД
дуже часто виникає системний
і локалізований кандидоз [7].
Голландські дослідники вказу-
ють на роль Bacteroides (го-
ловних мікробів товстої кишки)
в розвитку ЦД [8; 9].

Нами було показано ліку-
вально-профілактичну дію
пребіотика інуліну при експе-
риментальному діабеті [10] і в
клініці у хворих на ЦД з діабе-
тичною ретинопатією [11]. По-
дібні результати з використан-
ням інших пребіотиків, а також
пробіотиків були отримані й
іншими авторами [12].

Однак загальноприйнято вва-
жати ЦД неінфекційним захво-
рюванням, а можлива участь
мікробів у його розвитку навіть
не розглядається.

Метою нашої роботи стало
визначення можливої наяв-
ності дисбіозу і запалення в
слизовій оболонці кишки, які
можуть виникнути за умов мо-
делювання ЦД 1 і 2 типів.

Матеріали та методи
дослідження

У роботі було використано
препарат алоксан 1-водний,
кваліфікації «ч» (постачальник
НВФ «Синбіас», Україна), прот-
амін сульфат (виробник фір-
ма “Merck”, США), ацетоновий
порошок стандартного штаму
2665 культури Micrococcus ly-

sоdeikticus  (виробник ТОВ
«Мікрофлора» при НДІ епіде-
міології і мікробіології ім. Габ-
ричевського, Росія), інші реак-
тиви кваліфікації «х. ч.» або
«ч. д. а.» імпортного та вітчиз-
няного виробництва.

У дослідах було використа-
но 30 щурів-самців лінії Вістар
у віці 6 міс. (жива маса 286–
360 г). Усі щури були поділені
на 3 групи: І — інтактні (конт-
роль), ІІ — експериментальний
ЦД 1 типу (алоксановий діа-
бет); ІІІ — експериментальний
ЦД 2 типу (протаміновий діа-
бет).

Алоксановий діабет відтво-
рювали шляхом одноразової
ін’єкції внутрішньочеревно роз-
чину алоксану (75 мг/мл у дозі
120 мг/кг). Евтаназію тварин
цієї групи здійснювали на 21-й
день.

Відтворювали ЦД 2 типу
(протаміновий діабет) за мето-
дом Ульянова і Тарасова [13]
шляхом введення внутріш-
ньом’язово розчину протамін
сульфату (15 мг/мл у дозі
120 мг/кг 2 рази на день про-
тягом 10 днів). Евтаназію тва-
рин цієї групи здійснювали на
14-й день від початку досліду.

Після евтаназії тварин під тіо-
пенталовим наркозом (20 мг/кг)
виділяли дистальну частину
тонкої та проксимальну части-
ну товстої кишки, промивали їх
0,9%-м розчином NaCl, охо-
лодженим до +4 °С, виділяли
слизову оболонку і зберігали її
при -30 °С.

У гомогенатах слизової обо-
лонки кишечнику визначали
активність уреази [14], лізоци-
му [15], каталази [16], еласта-

зи [17] і концентрацію малоно-
вого діальдегіду (МДА) [18]. За
співвідношенням відносних ак-
тивностей уреази і лізоциму
розраховували ступінь дисбіо-
зу [19]. Активність еластази та
вміст МДА слугували біохіміч-
ними маркерами запалення
[20]. За співвідношенням ак-
тивності каталази і концентра-
ції МДА розраховували антиок-
сидантно-прооксидантний ін-
декс [21].

Результати дослідження
та їх обговорення

У табл. 1 наведено дані ви-
значення у слизовій оболонці
активності уреази та лізоциму.
Як видно з цих даних, актив-
ність уреази, яка є маркером
мікробного обсіменіння, досто-
вірно збільшується у товстій
кишці при ЦД 1 і 2 типів, а в
тонкій кишці лише при ЦД 1 ти-
пу, натомість активність лізо-
циму, який є маркером неспе-
цифічного імунітету, знижуєть-
ся у 3–5 разів у слизовій обо-
лонці як тонкої, так і товстої ки-
шок.

Розрахований за цими по-
казниками ступінь дисбіозу до-
стовірно збільшується в тонкій
кишці (у 4 рази) і в товстій
кишці (у 6–7 разів).

У табл. 2 наведено резуль-
тати визначення маркерів за-
палення в слизовій оболонці
кишки щурів, у яких відтворю-
вали експериментальний ЦД.
Як видно з цих даних, рівень
обох маркерів суттєво зростає
при моделюванні ЦД, що свід-
чить про розвиток запально-
дистрофічного процесу в сли-
зовій оболонці кишечнику [20].
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Можливо, розвиток цього про-
цесу є наслідком кишкового
дисбіозу [4; 6].

У табл. 3 наведено резуль-
тати визначення активності ан-
тиоксидантного ферменту ка-
талази й антиоксидантно-про-
оксидантного індексу (АПІ) в
слизовій оболонці тонкої киш-

ки. Як видно з цих даних, ак-
тивність каталази і, особливо,
індекс АПІ значно знижуються
в слизовій оболонці тонкої
кишки щурів з експеримен-
тальним ЦД. Це свідчить про
значне зниження захисних си-
стем кишечнику в умовах роз-
витку ЦД.

Таким чином, у щурів з екс-
периментальним ЦД 1 або
2 типу в слизовій оболонці ки-
шечнику виникає дисбіоз як
результат зниження рівня не-
специфічного імунітету і збіль-
шення чисельності мікробів.
Наслідком дисбіозу є розвиток
запально-дистрофічного про-
цесу в кишечнику, наявний у
хворих на ЦД обох типів [22].
Отримані нами результати свід-
чать про певну роль мікробів і
дисбактеріозу в розвитку ЦД та
його ускладнень.
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Таблиця 1
Активність уреази, лізоциму і ступінь дисбіозу

в слизовій оболонці кишечнику щурів
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             Група
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Рівень маркерів запалення в слизовій оболонці

кишечнику щурів з експериментальним цукровим діабетом
(в усіх групах n=10)

                        Тонка кишка Товста кишка
            Група МДА, Еластаза, Еластаза,

ммоль/кг мкат/кг мкат/кг

І — контроль 4,15±0,24 0,83±0,07 0,14±0,01

ІІ — ЦД 1 типу 9,41±0,61 1,31±0,09 0,23±0,02
р<0,001 р<0,001 р<0,01

ІІІ — ЦД 2 типу 6,98±0,31 1,17±0,08 0,30±0,05
р<0,001 р<0,01 р<0,01

Таблиця 3
Активність каталази і рівень

антиоксидантно-прооксидантного індексу
в слизовій оболонці тонкої кишки щурів
з експериментальним цукровим діабетом

(в усіх групах n=10)

              Група Каталаза, мкат/кг АПІ, од.
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р<0,001 р<0,001
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Серцевий м’яз відрізняєть-
ся від скелетного не тільки
морфологічними та функціо-
нальними характеристиками, а
й в першу чергу значним вміс-
том мітохондрій, швидкістю об-
міну білків, високою інтенсив-
ністю аеробних процесів, зо-
крема реакцій циклу трикар-
бонових кислот, креатинфосфо-
кінази. Тому анатомо-фізіо-
логічні особливості серця та
скелетних м’язів, тісний зв’язок
із системою кровопостачання
забезпечують швидку реакцію
цієї тканини на вплив ушко-
джуючих факторів навколиш-

нього середовища [1]. Особли-
ве місце у біоенергетиці м’язів
посідає транспорт протонів із
саркоплазми, де вони нагро-
маджуються за умов наванта-
ження, до мітохондрії, де вони
залучаються до тканинного ди-
хання з вивільненням значної
кількості енергії. Один із таких
механізмів транспорту забез-
печується НАД-залежною ма-
латдегідрогеназою [2], але не-
відома відмінність цього меха-
нізму у міокарді та кістковому
м’язі, не досліджено зв’язок
між НАД-залежною і НАДФ-за-
лежною малатдегідрогеназами

у м’язах, що дозволить погли-
бити відомості про механізми
впливу ушкоджуючих факторів
на м’язову систему.

Матеріали та методи
дослідження

Дослідження були проведе-
ні на статевозрілих щурах-сам-
цях масою 180–220 г. Для ви-
значення біохімічних показників
у тканинах тварин декапітува-
ли, вилучали серце і передню
групу м’язів стегна, промивали
охолодженим фізрозчином, по-
дрібнювали і гомогенізували у
9-кратному об’ємі 0,32 моль

УДК 616.876.616-055.6:577.122:616-092.4

О. О. Мардашко, А. А. Дімова, Г. Ф. Степанов, Р. Ф. Макулькін

ЧОВНИКОВА ФУНКЦІЯ МАЛАТДЕГІДРОГЕНАЗ
У М’ЯЗАХ ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНИХ ТВАРИН

Одеський національний медичний університет




