
5

О
Р

И
ГІ

Н
А

Л
Ь

Н
І 

Д
О

С
Л

ІД
Ж

Е
Н

Н
Я

ISSN 2410-681X. Медична та клінічна хімія. 2015. Т. 17. № 4

УДК 612.31/.33.015.11:(612.014.481.1+612.014.484+577.161.5)]–019 
DOI 10.11603/mcch.2410-681X.2015.v17.i4.5673

Х. М. Ільницька, Л. О. Дацюк1, В. П. Новіков2, О. М. Фігурка2, О. Я. Скляров
Львівський націонаЛьний медичний університет імені даниЛа ГаЛицькоГо

Львівський націонаЛьний університет імені івана Франка1

націонаЛьний університет “Львівська поЛітехніка”2

ВплиВ похідного 1,4-нафтохінону та стресу на тлі дії 
низькоінтенсиВного рентгеніВського опромінення  
на нітрозо-оксидатиВні процеси у слизоВих оболонках 
органіВ траВлення В щуріВ

досліджено вплив стресу і похідного 1,4-нафтохінону на тлі низькоінтенсивного рентгенівського 
опромінення на стан процесів ліпопероксидації та NO-синтазну систему в слизових оболонках шлунка, 
тонкої і товстої кишок у щурів. встановлено, що вплив стресу на тлі рентгенівського опромінення 
(сумарна доза – 20 сГр) призводив до підвищення рівня продуктів тіобарбітурової кислоти, активності 
мієлопероксидази та iндуцибельної NO-синтази у слизових оболонках органів травлення. показано 
особливості антиоксидантної дії похідного 1,4-нафтохінону на тлі рентгенівського опромінення в 
досліджуваних органах. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: рентгенівське опромінення, процеси ліпопероксидації, NO-синтаза, органи 
травлення.

ВСТУП. Низькоінтенсивне радіаційне опро
мінення є одним із факторів ризику, що може 
викликати деструктивні ушкодження слизової 
оболонки органів травлення та розвиток кан
церу. На сьогодні вплив радіаційного ураження 
пов’язують не тільки з наслідками катастроф на 
ядерних електростанціях (Чорнобиль, Фукусіма), 
але і з широким використанням апаратури, яка 
випромінює γпромені за умов професійної 
діяльності певної категорії людей, що є факто
ром ризику розвитку патологічних процесів, у 
тому числі й раку [8]. Окрім цього, радіаційне 
опромінення широко застосовують при лікуванні 
ряду видів канцеру внутрішніх органів, що 
викликає розвиток радіаційного ентериту та 
коліту [9, 14, 18].

Вплив радіаційного опромінення на органи 
травної системи призводить до різкого зростання 
рівня нітрозооксидативних процесів внаслідок 
підвищення продукування радикалів у дихаль
ному ланцюзі мітохондрій цитоплазматичною 
НАДФНоксидазою та активації індуцибельної 
ізоформи NOсинтази (iNOS) [1, 10, 18]. 

До факторів, що часто супроводжують 
дію радіаційного ураження, належить стрес, 
вплив якого викликає деструктивні ушкодження 
слизових оболонок органів травлення, перш за 
все шлунка, внаслідок розвитку гіпоксії [15].

Одним із провідних напрямків досліджень 
за умов зростання рівня нітрозооксидативних 
процесів в організмі є оцінка дії нових речовин – 
антиоксидантів, серед яких потребують погли
бленого вивчення похідні 1,4нафтохінону.

Метою даної роботи було дослідити вплив 
похідного 1,4нафтохінону на нітрозооксидативні 
процеси у слизових оболонках органів травлення 
за умов дії низькоінтенсивного рентгенівського 
опромінення та стресу.

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Дослідження 
проводили на білих безпородних щурах масою 
200–240 г (n=42). Їх було поділено на п’ять груп: 
1ша – контрольна (10 тварин); 2га – тварини, 
яких упродовж 20 діб опромінювали в щодобовій 
дозі 1 сГр на апараті РУМ17 (сумарна доза 
становила 20 сГр) (8 тварин); 3тя – тварини, яких 
піддавали дії водноіммобілізаційного стресу 
(ВІС) протягом 5 год відразу після закінчення дії 
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низькоінтенсивного рентгенівського опромінення 
в сумарній дозі 20 сГр (8 тварин); 4та – тварини, 
яким 2 рази на тиждень внутрішньошлунково 
вводили у дозі 30 мг/кг на тлі опромінення 
протягом 20 днів похідний 1,4нафтохінону – 
[3(3,5дитретбутил4гідроксифеніл)1,4
діоксо1,4дигідронафтален2аміноїл]бутиратну 
кислоту, що була синтезована в лабораторії 
кафедри технології біологічно активних сполук, 
фармації та біотехнології Національного уні
верситету “Львівська політехніка” (завідувач – 
проф. В. П. Новіков) (8 тварин); 5та – тварини, 
яких піддавали дії ВІС на тлі низькоінтенсивного 
рентгенівського опромінення (сумарна доза – 
20 сГр) та введення похідного 1,4нафтохінону 
(8 тварин). 

У гомогенатах слизових оболонок шлунка 
(СОШ), тонкої кишки (СОТнК) і товстої кишки 
(СОТвК) визначали активність NOсинтази [12], 
аргінази [16], мієлопероксидази (МПО) [13], су
пероксиддисмутази (СОД) [7], каталази [3], вміст 
продуктів тіобарбітурової кислоти (ТБКактивних 
продуктів) [5] та нітританіона [17].

Статистичну обробку експерименталь
них результатів проводили з використанням 
прикладної програми ANOVA “Statistica”. Стати
стично достовірними вважали розбіжності при 
р<0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. Сумарне 
рентгенівське опромінення в дозі 20 сГр на 
20й день викликало, порівняно з показника
ми контрольних тварин, зростання процесів 
ПОЛ: вміст ТБКактивних продуктів у СОШ 
збільшився на 41 % (р<0,05), у СОТнК – на 
16 % (р<0,05), у СОТвК – на 20 % (р<0,05); 
паралельно підвищувались у досліджуваних 
органах активність МПО (на 46 і 42 % та у 3 рази 
відповідно), активність iNOS (на 101 %, у 3,6 
раза і на 94 % відповідно) та вміст нітританіона 
(на 41, 13 і 14 %). Активність cNOS та аргінази 
достовірно не змінювалась, при цьому активність 
каталази зростала у всіх органах, активність 
СОД достовірно підвищувалась тільки у СОШ 
(табл. 1, 2). 

 Отже, незважаючи на однонаправлені зміни 
нітрозооксидативних процесів у слизових обо
лонках органів травлення, найбільш виражено 
зростали процеси ПОЛ у СОШ, активність 
iNOS – у СОТнК, активність МПО – у СОТвК, 
що, можливо, зумовлено різною радіочутливістю 
епітеліальних клітин різних органів. Характерним 
було підвищення активності каталази, тоді як 
активність СОД змінювалась недостовірно.

Відомо, що дія рентгенівського опромінення 
викликає зростання активності оксидативних 
процесів у епітеліоцитах органів травної систе

ми [2] та підвищує рівень активності в них iNOS 
[10], що є основним фактором виникнення по
рушень секреторної функції, діареї та дисбіозу. 
Також було відзначено, що за умов застосуван
ня променевої терапії тазових органів у 90 % 
пацієнтів змінювалось функціонування тонкої 
кишки [11].

Вплив стресу на тлі рентгенівського опро
мінення викликав тенденцію до зростання рівня 
ТБКактивних продуктів у всіх досліджуваних 
органах, активність СОД і каталази достовірно не 
змінювалась, тоді як активність МПО достовірно 
підвищувалась у СОШ та СОТнК, у СОТвК – 
мала тенденцію до збільшення порівняно з 
даними щодо дії рентгенівського опромінення. 
Слід відзначити, що за умов дії стресу на тлі 
рентгенівського опромінення виражено зростала 
активність iNOS, тоді як активність cNOS, вміст 
нітританіона та активність аргінази достовірно 
не змінювались порівняно з показниками при дії 
рентгенівського опромінення (табл. 1, 2). 

Вплив стресу на тлі рентгенівського опро
мінення (10 і 40 сГр одноразово) у шлунку при
зводив до зростання деструктивних ушкоджень 
слизової оболонки та підвищення процесів 
ліпопероксидації [4]. 

Дія похідного 1,4нафтохінону на тлі опро
мінення знижувала активність iNOS на 48 % 
(р<0,05) у СОШ, на 77 % (р<0,05) – у СОТнК та 
на 25 % (р<0,05) – у СОТвК, викликала тенденцію 
до зниження вмісту ТБКактивних продуктів у 
СОШ та СОТнК, тоді як у СОТвК він зменшувався 
на 17 %, і тенденцію до зростання активності 
МПО у всіх органах, активність каталази в СОШ 
збільшувалась на 49 %, у СОТнК – достовірно 
не змінювалась, у СОТвК – підвищувалась на 
33 %, активність СОД у СОШ та СОТвК мала 
тенденцію до зниження, тоді як у СОТнК зро
стала на 38 %. Отримані результати свідчать 
про те, що похідний 1,4нафтохінону має анти
оксидантну дію. При цьому слід відзначити, що 
більш виражений ефект цієї сполуки прояв
лявся відносно гальмування активності iNOS, 
при цьому активність МПО підвищувалась у 
СОШ та СОТнК. Антиоксидантна дія похідного 
1,4нафтохінону також пов’язана зі зростанням 
активності каталази. 

У попередніх дослідженнях показано, що 
похідні 1,4нафтохінону проявляють широкий 
спектр дії, будучи селективними блокаторами 
ЦОГ2 та 5ЛОГ, пригнічують ріст ракових клітин, 
мають антиоксидантні властивості [6, 19]. 

Вплив стресу на тлі введення похідного 
1,4нафтохінону на фоні опромінення викли
кав зниження вмісту ТБКактивних продуктів: 
у СОШ – на 13 % (р<0,05), у СОТнК – на 9 % 
(р<0,05), у СОТвК – на 11 % (р<0,05); активність 



7

О
Р

И
ГІ

Н
А

Л
Ь

Н
І 

Д
О

С
Л

ІД
Ж

Е
Н

Н
Я

ISSN 2410-681X. Медична та клінічна хімія. 2015. Т. 17. № 4

iNOS зменшилась на 64 % (р<0,05) у СОШ, на 
69 % (р<0,05) – у СОТнК, на 64 % (р<0,05) – у 
СОТвК; активність МПО знизилась у СОШ на 
32 % (р<0,05), у СОТнК – на 18 % (р>0,05), у 
СОТвК – на 19 % (р>0,05) порівняно з показни
ками за умов дії стресу на тлі рентгенівського 
опромінення. Активність СОД достовірно 
підвищувалась у СОТнК, активність каталази 
не змінювалась, тоді як активність cNOS, вміст 
нітританіона та активність аргінази достовірно 
не змінювались порівняно з показниками при дії 
рентгенівського опромінення.

Отже, похідний 1,4нафтохінону – [3(3,5
дитретбутил4гідроксифеніл)1,4діоксо1,4
дигідронафтален2аміноїл]бутиратна кислота 

проявляв виражений антиоксидантний вплив 
як за умов дії рентгенівського опромінення, так 
і при дії стресу на тлі поєднаної дії похідного 
1,4нафтохінону та рентгенівського опромінення. 
Слід відзначити, що різні амінокислотнозаміщені 
похідні 1,4нафтохінонів можуть проявляти як 
антиоксидантні, так і прооксидантні властивості 
[6]. Особливості дії [3(3,5дитретбутил4
гідроксифеніл)1,4діоксо1,4дигідронафтален
2аміноїл]бутиратної кислоти пов’язані зі змен
шенням перш за все активності iNOS, що може 
бути пов’язано з прямою дією речовини на 
функціонування ензиму. Необхідно відмітити, 
що за умов дії похідного 1,4нафтохінону на тлі 
рентгенівського опромінення було відзначено 

Таблиця 1 – Вміст ТБК-активних продуктів та активність СОД, каталази і мієлопероксидази у СОШ, 
СОТнК та СОТвК при дії похідного 1,4-нафтохінону на тлі рентгенівського опромінення і дії стресу

Серія
дослідів

Відділ 
травної 
системи

ТБКактивні 
продукти,
мкмоль/г·л

Активність 
СОД,

мкмоль НСТ/ 
хв·мг білка

Активність
каталази,
Н2О2/хв·мг 

білка

Активність
МПО,
ум. од.

Тварини  
контрольної групи

СОШ
СОТнК
СОТвК

209,9±6,36
212,7±16,8
219,1±19,02

21,6±2,1
20,3±4,1
18,6±1,5

12±2,6
19,05±1,63
19,7±2,0

1,36±0,67
1,68±0,62
0,96±0,29

Рентгенівське  
опромінення

СОШ
СОТнК
СОТвК

256,9±14,9*
246,8±10,6*
264±12,1*

34,7±1,83#

22,4±1,88
20,8±1,6

17,1±4,17
26,4±4,6*
24,6±3,33*

3,18±0,96*
3,87±0,99*
2,6±0,78*

Рентгенівське 
опромінення+стрес

СОШ
СОТнК
СОТвК

293,1±14,9
272,6±5,2
305,1±14,0

28,5±4,32
23,4±0,25
24,2±0,45

25,9±0,65#

20,3±2,94
26,1±0,45

7,3±1,2#

6,65±1,1#

4,43±0,7#

Рентгенівське 
опромінення+похідний  
1,4нафтохінону

СОШ
СОТнК
СОТвК

247,8±27,5
234,8±13,0
252,8±12,6

28,6±1,84#

30,9±1,77#

18,1±1,22#

25,4±1,38#

24,4±4,66
32,6±2,63#

4,83±1,43#

7,32±0,81#

3,28±0,68
Рентгенівське 
опромінення+похідний 
1,4нафтохінону+стрес

СОШ
СОТнК
СОТвК

253,6±10,0^
224,6±19,8^
272,8±10,9^

27,7±2,17
29,7±1,5^
21,7±2,54

26,5±1,33
18,4±1,94
28,8±3,78

5,0±1,16^
5,48±0,74
3,58±0,56

Примітка. Тут і в наступній таблиці: * – порівняно з контролем; # – порівняно з показниками за умов рентгенівського 
опромінення; ^ – порівняно з показниками за умов рентгенівського опромінення+стрес.

Таблиця 2 – Активність ізоформ NO-синтази, аргінази та вміст нітрит-аніона у СОШ, СОТнК і СОТвК 
при дії похідного 1,4-нафтохінону на тлі рентгенівського опромінення та дії стресу

Серія
дослідів

Відділ 
травної 
системи

Активність 
iNOS,

нмоль/хв·мл

Активність 
cNOS,

нмоль/хв·мл

Активність 
аргінази,

мкмоль/хв·мг 
білка

Вміст нітрит
аніона, 

мкмоль/л

Тварини
контрольної групи

СОШ
СОТнК
СОТвК

124,7±27,1
55,4±15,7
63,1±26,7

536±62,5
661,4±29,7
602±102,1

0,24±0,02
0,27±0,02
0,24±0,02

15±1,5
17,8±1,2
17,6±1,2

Рентгенівське
опромінення

СОШ
СОТнК
СОТвК

251,1±28,7*
200,3±39,9*
119,2±13,1

624,5±48,1
610,2±57,5
649,9±47,5

0,19±0,01
0,22±0,02
0,26±0,03

21,2±0,64*
20,2±1,3*
20,1±1,3*

Рентгенівське 
опромінення+стрес

СОШ
СОТнК
СОТвК

286,8±14,4
366,9±12,1#

318,8±24,4#

580,4±40,3
637,4±34,6
575,2±12,5

0,18±0,01
0,19±0,03
0,21±0,02

22,6±1,2
21,5±0,5
21,1±0,8

Рентгенівське 
опромінення+ 
похідний 1,4нафтохінону

СОШ
СОТнК
СОТвК

129,7±11,7#

45,2±21,4#

87±15,7#

553,9±47,2
555,4±53,1
693,2±37,7

0,21±0,02
0,28±0,04
0,28±0,03

18,8±0,9
19,2±1,22
19,7±1,0

Рентгенівське 
опромінення+похідний  
1,4нафтохінону+стрес

СОШ
СОТнК
СОТвК

102,1±37,4^
113,1±11,9^
114,9±11,2^

592,7±58,3
597,8±53,7
589,4±78,8

0,22±0,03
0,21±0,03
0,24±0,02

18,1±0,9
19,8±1,04
18,8±0,75
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тільки тенденцію до зниження вмісту ТБКак
тивних продуктів та зростала активність міє
ло пероксидази, що вказує на неоднозначний 
вплив похідного 1,4нафтохінону на різні радика
лосинтезувальні процеси у слизових оболонках 
органів травлення.

Поглиблене вивчення впливу похідних 
1,4нафтохінонів має перспективне значення 
в синтезі нових сполук антиоксидантної дії, які 
можуть мати протизапальний вплив та бути 
основою для створення нових фармацевтичних 
препаратів.

ВИСНОВКИ. 1. Вплив стресу на тлі рент
генівського опромінення (сумарна доза – 20 сГр) 
призводив до зростання рівня ТБКактивних 
продуктів, активності мієлопероксидази та iNOS 
у слизових оболонках шлунка, тонкої і товстої 
кишок, що свідчить про посилення нітрозо
оксидативних та запальних процесів за умов 
одночасної дії вказаних факторів.

2. Дія похідного 1,4нафтохінону на тлі рент
генівського опромінення зменшувала активність 

iNOS та викликала тенденцію до зниження вмісту 
ТБКактивних продуктів. При цьому активність 
мієлопероксидази у слизових оболонках мала 
тенденцію до зростання, активність ензимів 
антиоксидантного захисту мала особливості змін 
у досліджуваних органах. 

3. Показники вмісту ТБКактивних продуктів, 
активності iNOS та мієлопероксидази у сли
зових оболонках шлунка, тонкої і товстої ки
шок за умов впливу стресу на тлі поєднаного 
застосування похідного 1,4нафтохінону та 
рентгенівського опромінення були нижчими 
порівняно з відповідними показниками при дії 
стресу на тлі рентгенівського опромінення; 
активність СОД достовірно підвищувалась у 
СОТнК, що свідчить про антиоксидантну та про
тизапальну дії похідного 1,4нафтохінону. 

Перспективи подальших досліджень. 
До актуальних питань належить вивчення 
одночасного впливу малих доз рентгенівського 
опромінення та нестероїдних протизапальних 
препаратів на функціонування органів травної 
системи.
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Влияние произВодного 1,4-нафтохинона и стресса на фоне 
дейстВия низкоинтенсиВного рентгеноВского облучения  
на нитрозо-оксидатиВные процессы В слизистых оболочках 
органоВ пищеВарения у крыс

Резюме
исследовано влияние стресса и производного 1,4-нафтохинона на фоне низкоинтенсивного рент-

геновского облучения на состояние процессов липопероксидации и NO-синтазную систему в слизистых 
оболочках желудка, тонкой и толстой кишок у крыс. установлено, что влияние стресса на фоне рентге-
новского облучения (суммарная доза – 20 сГр) приводило к повышению уровня продуктов тиобарбитуровой 
кислоты, активности миелопероксидазы и индуцибельной NO-синтазы в слизистых оболочках органов 
пищеварения. показаны особенности антиоксидантного действия производного 1,4-нафтохинона на 
фоне рентгеновского облучения в исследуемых органах. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: рентгеновское облучение, процессы липопероксидации, NO-синтаза, органы 
пищеварения.
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The influence of 1.4-naphToquinone derivaTive and sTress  
on The background of low inTensiTy x-ray irradiaTion on niTrose-
oxidaTive processes in mucous membranes of digesTive organs  
in raTs 

Summary
the influence of stress and 1.4-naphtoquinone derivative on the background of low intensity X-ray irradiation on 

lipid peroxidation processes and NO-synthase system in mucous membranes of stomach, small and large intestine 
in rats was investigated. it was established that the effect of stress on the background of X-ray irradiation (total 
dose 20 sGy) caused increase of tBa-active compounds level, activity of myeloperoxidase and iNOs in mucous 
membranes of digestive organs compared to relevant indices under the effect of X-ray irradiation. Peculiarities of 
antioxidant effect of 1.4-naphtoquinone derivative on the background of X-ray irradiation in investigated organs are 
shown. 

KEY WORDS: X-ray irradiation, processes of lipid peroxidation, NO-synthase, digestive organs.
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