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НА ПРООКСИДАНТНО-АНТИОКСИДАНТНИЙ  
БАЛАНС У ЩУРІВ 

В умовах короткотривалого експерименту спостерігаються різноспрямовані реакції у крові, леге-
нях, шлунку та серці статевозрілих щурів. При довготривалій світловій експозиції виявлено підвищен-
ня рівня концентрації первинних та вторинних продуктів перекисного окиснення та зниження актив-
ності антиоксидантних ферментів. Аналогічні ефекти спостерігалися й при довготривалому введенні 
мелатоніну та одночасною світловою депривацією. 
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Постановка проблеми. Мелатоніну (МТ) (як антиоксиданту, блокатору мітозів та гона-дотропінів, сомногенному нейромедіатору, стимулятору імунної системи) відводять про-відну роль у формуванні захисних ефектів адаптації стрес-лімітуючих систем [1–5], до яких належить антиоксидантний захист (АОЗ), спрямований на інгібування процесів неферментативного вільнорадикального пе-рекисного окиснення (ВРПО), який ініціюєть-ся активними формами Оксигену (АФО). Але найбільше значення в дослідженнях ролі МТ в організмі людини та тварин надається його антиоксидантній функції. Нейрогормон мела-тонін є однією з сполук, що має антиоксидан-тну активність. Його протекторна дія при пе-рекісному окисненні здійснюється за двома механізмами, які включають безпосередню інактивацію вільних радикалів ОН˙, ООН˙,  О2˙‾, 1О2, NO˙, ONOO‾ (за рахунок екранованого гідроксилу, а також –NН2-групи, яка є доно-ром Н) й/або гальмування їх генерації в клі-тині та регуляцію активності антиоксидант-них ферментів в результаті впливу на генети-чний апарат клітини, тобто він виступає  як прямий, так і як вторинний антиоксидант (АО) [4, 6]. На сьогодні залишаються відсутні-ми дані про вплив недостатньої кількості  або надлишку мелатоніну на зміни проокси-дантно-антиоксидантної системи (ПАС), від стану якої залежить функціонування систем організму. Тому доцільним є вивчення проок-сидантно-антиоксидантного балансу в умо-вах різного рівня активності шишкоподібної залози.  

Аналіз останніх досліджень та публіка-
цій. В останні роки викликає значну зацікав-леність проблема різноманітних фізіологіч-них ефектів МТ. Найбільш важливими фізіо-логічними ефектами цього гормону є конт-роль циркадіанних та сезонних ритмів, стиму-ляція багатьох метаболічних процесів, інгібу-юча дія на пігментний метаболізм, антигона-дотропні ефекти, седативна та галюциноген-на дія на центральну нервову систему, змен-шення клітинної проліферації й антипухлин-на дія по відношенню до багатьох експериме-нтальних пухлин. Він впливає майже на всі системи організму людини та тварин. Всі ви-щезгадані ефекти мають експериментальні підтвердження та узагальнені в багаточисе-льних вітчизняних та зарубіжних наукових працях [7–11].  Встановлено, що МТ здійснює вплив як на системному, так і на тканинному, клітинному й субклітинному рівнях [12, 13]. При цьому МТ запобігає процесам, що призводять до ста-ріння та раку. Зокрема, на системному рівні він знижує продукцію гормонів, які сприяють цим процесам й стимулює систему імунного нагляду. Одночасно пригнічується продукція вільних радикалів й стимулюється система антиоксидантного захисту. МТ гальмує пролі-феративну активність клітин й підвищує рі-вень апоптозу, попереджаючи виникнення та розвиток пухлинного процесу. На генетично-му рівні він інгібує ефект мутагенів й класто-генів, а також пригнічує експресію онкогенів.  Літературні дані свідчать про те, що цей гормон прямо або опосередковано (через змі-
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ни часової динаміки показників й антистресо-рний ефект) впливає на регуляцію роботи серцево-судинної системи, зокрема, МТ регу-лює величину системного артеріального тис-ку та стабілізує роботу серця [14]. З урахуван-ням властивостей МТ, а також результатів багаточисельних експериментальних дослі-джень, продемонструвавших його виразково-протективні ефекти при різних моделях вира-зок, не викликає сумніву роль порушень про-дукції МТ в механізмах виникнення й загост-рення хвороб шлунково-кишкового тракту та можливість його використання в терапії да-них захворювань [15–18]. В геронтологічній практиці приділяється велика увага вивченню МТ як засобу для по-передження процесів старіння організму. Ста-ріння населення неминуче призводить до ро-сту числа вікових захворювань: серцево-судинних (атеросклерозу, артеріальній гіпер-тензії, ішемічної хвороби серця), нервової сис-теми (судинні захворювання мозку, нейроде-генеративні захворювання – хвороби Альц-геймера та Паркінсона), онкологічної патоло-гії та інші. У зв’язку з цим назріла гостра необ-хідність створення терапевтичного засобу, що покращує якість життя й гальмує процеси ви-никнення та розвитку захворювань, пов’яза-них з віком. Таким препаратом може бути МТ, адже любе його вікове зниження в тканинах може бути повністю доповнено екзогенним мелатоніном [19]. Він збільшує тривалість життя тварин, що дало змогу віднести його до геропротекторів. Крім того, він відіграє важ-ливу роль у підтриманні адаптаційних мож-ливостей людей похилого віку.  У тварин при утриманні в умовах постій-ного освітлення пригнічується мелатонінут-ворююча функція епіфізу. Виявлено, що утри-мання тварин в умовах природного або пос-тійного освітлення призводить до суттєво більш швидкого розвитку спонтанних пухлин [20]. В деяких дослідженнях на старих самцях щурів популяції Wistar показано, що курсове введення МТ викликає дозозалежну морфо-функціональну активацію пінеалоцитів, яка супроводжувалася збільшенням площі ядер, оптичної щільності ядер та цитоплазми при використанні гістохімічного забарвлення на нуклеїнові кислоти, що було розцінено авто-рами [21] як ознаки стимуляції епіфізарної 

продукції гормонів як індольної, так і пептид-ної природи.  Таким чином, в цілому слід визнати доці-льність подальшого вивчення й застосування МТ для профілактики захворювань. 
Постановка завдання. Метою роботи було дослідження стану прооксидантно-антиоксидантної системи у крові та різних органах щурів в умовах надлишку та нестачі мелатоніну. 
Матеріали і методика дослідження. До-слідження проводили на 105 щурах-самцях лінії Wistar масою 240–260 г, яких утримува-ли згідно принципів «Європейської конвенції про захист хребетних тварин, які використо-вуються для експериментів та наукових ці-лей» (Рада Європи, Страсбург, 2004) в станда-ртних умовах віварію. Дослідження включало 2 серії експериментів по три групи тварин в кожній: інтактна група, умовна гіпомелатоні-немія, умовна гіпермелатонінемія. В першій (48 щурів) серії вивчалось вплив короткочас-ної (10 діб) нестачі та надлишку мелатоніну на прооксидантно-антиоксидантну систему різних органів та крові щурів. В другій (21 щур) серії – вплив хронічної (30 діб) нестачі та надлишку мелатоніну.  Гіпофункцію епіфізу викликали цілодобо-вим освітленням інтенсивністю 1000–1500 Лк двома лампами з обох боків клітки [22, 23]. Враховуючи, що мелатонін в епіфізі синтезу-ється тільки в умовах темряви, можливо при-пустити, що ця модель частково відтворює гіпомелатонінемію. Гіпермелатонінемію мо-делювали шляхом перорального введення водного розчину мелатоніну у дозі 1,0 мг/кг на добу щовечора та світловою депривацією. Евтаназію щурів проводили згідно норм біое-тики одномоментною декапітацією. При цьо-му відбувався забір крові шляхом пункції сер-ця для подальшого дослідження. Концентрацію дієнових кон’югатів (ДК) визначали за методом І. Д. Стальної (1977) [24]. Концентрацію малонового діальдегіду (МДА) визначали за методом І. Д. Стальної, Т. Г. Гарішвілі (1977) за реакцією з тіобарбіту-ровою кислотою (ТБК) [25].  Активність каталази (КТ) визначали за методом М. О. Каролюк із співавторами (1988) [26]. Активність супероксиддисмутази (СОД) визначали за реакцією аутоокислення адре-

ЛАРИЧЕВА О. М., СЕМЕНЧУК С. В., ЦВЯХ О. О., ЧЕБОТАР Л. Д., ЦЕБРЖИНСЬКИЙ О. І. Вплив мелатоніну та цілодобового освітлення на прооксидантно-антиоксидантний баланс у щурів 



42 НАУКОВИЙ  В І СНИК  МДУ  І М ЕН І  В .О .СУХОМЛИНСЬКО Г О  

наліну у лужному середовищі з генерацією супероксиданіонрадикалу кінетичним мето-дом [27]. Активність глутатіонпероксидази (ГПО) визначали за методом В. О. Пахомової із співавторами [28].  
Результати досліджень та їх обговорен-

ня. При короткотривалому експерименті спо-стерігалися зміни концентрацій первинних і вторинних продуктів перекисного окиснення, а також активність антиоксидантних фермен-тів в різних органах мали різну спрямованість (рис. 1–5). Так, при цілодобовому освітленні достовірно (р < 0,05) збільшилася майже удві-чі концентрація ДК та МДА у тканинах серця, в той час як в інших органах й сироватці крові суттєвих змін не виявлено. При експеримен-тальній гіперфункції епіфіза концентрація первинних та вторинних продуктів ВРПО в тканинах досліджуваних органів та сироватці крові майже не змінилася у порівнянні з конт-ролем. Найбільше суттєві зміни виявлені в 

активності СОД тканин легень. Як при неста-чі, так і надлишку МТ її активність зросла на 100% (р < 0,05). Можливо це пов’язано зі змі-нами продукції ендогенного мелатоніну в цих органах й використанням низькомолекуляр-них антиоксидантів.              
Ðèñ. 1. Êîíöåíòðàö³ÿ ä³ºíîâèõ êîí’þãàò³â  
â ñèðîâàòö³ êðîâ³ òà ãîìîãåíàòàõ îðãàí³â  

ïðè 10-äîáîâîìó åêñïåðèìåíò³ 

Ðèñ. 2. Êîíöåíòðàö³ÿ ìàëîíîâîãî ä³àëüäåã³äó 
â ñèðîâàòö³ êðîâ³ òà ãîìîãåíàòàõ îðãàí³â  

ïðè 10-äîáîâîìó åêñïåðèìåíò³ 

Ðèñ. 3. Àêòèâí³ñòü ñóïåðîêñèä-äèñìóòàçè  
â ñèðîâàòö³ êðîâ³ òà ãîìîãåíàòàõ îðãàí³â  

ïðè 10-äîáîâîìó åêñïåðèìåíò³ 

Ðèñ. 4. Àêòèâí³ñòü êàòàëàçè â ñèðîâàòö³  
êðîâ³ òà ãîìîãåíàòàõ îðãàí³â ïðè 10-äîáîâîìó 

åêñïåðèìåíò³ 

Ðèñ. 5. Àêòèâí³ñòü ãëóòàò³îíïåðêñèäàçè â ñèðîâàòö³ 
êðîâ³ òà ãîìîãåíàòàõ îðãàí³â ïðè 10-äîáîâîìó  

åêñïåðèìåíò³ 
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В разі тривалої експериментальної гіпо-мелатонінемії зростав рівень продуктів пере-кисного окиснення ліпідів в сироватці крові (р < 0,05), легенях і шлунку (р < 0,1). Однак, і надлишок мелатоніну призводив до збіль-шення концентрації цих же продуктів у порів-
нянні з умовною нормою (рис. 6–7). Особливо зросла концентрація МДА на 55% і 57% в си-роватці крові та легенях відповідно (р < 0,05). що може свідчити про те, що в деяких випад-ках мелатоніну може проявляти себе і як про-оксидант.  

Ðèñ. 6. Êîíöåíòðàö³ÿ ä³ºíîâèõ êîí’þãàò³â 
â ñèðîâàòö³ êðîâ³ òà ãîìîãåíàòàõ îðãàí³â 

ïðè 30-äîáîâîìó åêñïåðèìåíò³ 

Ðèñ. 7. Êîíöåíòðàö³ÿ ìàëîíîâîãî ä³àëüäåã³äó  
â ñèðîâàòö³ êðîâ³ òà ãîìîãåíàòàõ îðãàí³â  

ïðè 30-äîáîâîìó åêñïåðèìåíò³ Активність антиоксидантних ферментів у тварин при 30-добовому експерименті як при надлишку, так і нестачі мелатоніну була ниж-ча, ніж у тварин інтактної групи з достовірніс-тю р < 0,05 для сироватки крові (СОД, КТ) і шлунка (ГПО) і з тенденцією до достовірності (р < 0,1) для тканин легень (рис. 8–10). Оскі-льки активність СОД та КТ індукується суб-стратом, а ГПО – через аденілатциклазну сис-тему, можливо припустити, що великі дози мелатоніну пригнічують утворення суперок-сида й пероксида, і відсутність цих індукторів сприяє відсутності впливу МТ на експресію генів цих ферментів. Таким чином, в умовах 10-денного дослі-ду при гіпофункції епіфізу у серці збільшили-ся концентрації дієнових кон’югатів та мало-нового діальдегіду, що свідчить про посилен-

ня пероксидації, зменшилася активність супе-роксиддисмутази у крові та шлунку, каталази у шлунку, що свідчить про зниження рівня антиоксидантного захисту.  Але при гіперфункції епіфізу в умовах 10-денного досліду зменшилася активність глю-татіонпероксидази. 

Ðèñ. 8. Àêòèâí³ñòü ñóïåðîêñèä-äèñìóòàçè  
â ñèðîâàòö³ êðîâ³ òà ãîìîãåíàòàõ îðãàí³â 

ïðè 30-äîáîâîìó åêñïåðèìåíò³ 

Ðèñ. 9. Àêòèâí³ñòü êàòàëàçè â ñèðîâàòö³ 
êðîâ³ òà ãîìîãåíàòàõ îðãàí³â  

ïðè 30-äîáîâîìó åêñïåðèìåíò³ 

Ðèñ. 10. Àêòèâí³ñòü ãëóòàò³îíïåðêñèäàçè  
â ñèðîâàòö³ êðîâ³ òà ãîìîãåíàòàõ îðãàí³â  

ïðè 10-äîáîâîìó åêñïåðèìåíò³ 
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В умовах 30-денного досліду при гіпофунк-ції епіфізу збільшилася концентрація малоно-вого діальдегіду у легенях та шлунку при змен-шенні активності глютатіонпероксидази шлунку; це вказує на дисбаланс ланок проокси-дантно-антиоксидантної системи у найбільш вразливих органів, контактуючих з киснем.  В умовах 30-денної гіперфункції епіфізу збільшилися концентрації дієнових кон’юга-тів у легенях, малонового діальдегіду у леге-нях та шлунку при зменшенні активностей супероксиддисмутази у крові та шлунку, глю-татіонпероксидази у шлунку.  Слід зауважити, що наведені зміни відо-бражають комбінації регуляції активності фер-ментів субстратами та мелатоніном. Нестача мелатоніну стимулює прооксидантну ланку, але надлишок його може проявити теж проок-сидантний ефект, можливо за рахунок пригні-чення синтезу мелатоніну у легенях та шлунку. Тому слід вважати ці органи критичними у ефектах надлишку та нестачі мелатоніну.  
Висновки і перспективи подальших до-

сліджень. Встановлено, що в умовах коротко-тривалого експерименту спостерігається різ-носпрямована реакція в досліджуваних орга-нах. При тривалих експериментах ефекти не-стачі або ж надлишку МТ проявляються більш чітко. Внаслідок нестачі МТ впродовж трива-лого часу в різних органах активується пере-кисне окиснення, що призводить до збіль-шення концентрації його первинних (ДК) та вторинних (МДА) продуктів й зниженню ак-тивності антиоксидантних ферментів. Але й тривале щодобове введення МТ у дозі 1 мг/кг маси тіла та світлова депривація у щурів ви-кликала аналогічний ефект у сироватці крові та всіх досліджуваних органах, крім серця, що й при тривалому освітленні. 
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EFFECT OF MELATONIN AND CONTINUOUS LIGHT  
ON PROOXIDANT-ANTIOXIDANT BALANCE IN RATS 

In the short-term experiment, changes in the concentrations of primary and secondary products of peroxida-
tion were observed and antioxidant enzymes in different organs had different activities. Perhaps this is due to 
changes in endogenous melatonin production in these organs and the use of low molecular weight antioxidants. 
But the long-term administration of MT with a daily dose of 1 mg/kg body weight and the concurrent light dep-
rivation caused a similar effect in serum and all investigated organs of rats, except for the heart tissue, as under 
continuous light. 

Keywords :  Melatonin, peroxidation, antioxidant enzymes, diene conjugates, malonic dialdehyde, superox-
idedismutase, catalase, glutathioneperoxidase.  
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ВЛИЯНИЕ МЕЛАТОНИНА И КРУГЛОСУТОЧНОГО ОСВЕЩЕНИЯ  
НА ПРООКСИДАНТНО-АНТИОКСИДАНТНЫЙ БАЛАНС У КРЫС 

В условиях кратковременного эксперимента наблюдаются разнонаправленные реакции в крови, 
легких, желудке и сердце половозрелых самцов-крыс. При длительной световой экспозиции выявлено 
повышение уровня концентрации первичных и вторичных продуктов перекисного окисления липидов и 
снижение активности антиоксидантных ферментов. Аналогичные эффекты наблюдались и при дли-
тельном введении мелатонина с одновременной световой депривацией. 

Ключевые  слова :  мелатонин, перекисное окисление, антиоксидантные ферменты, диеновые 
конъюгаты, малоновый диальдегид, супероксиддисмутаза, каталаза, глютатионпероксидаза. 
 

Стаття надійшла до редколегії  05.04.2014 

ЛАРИЧЕВА О. М., СЕМЕНЧУК С. В., ЦВЯХ О. О., ЧЕБОТАР Л. Д., ЦЕБРЖИНСЬКИЙ О. І. Вплив мелатоніну та цілодобового освітлення на прооксидантно-антиоксидантний баланс у щурів 




