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Резюме. В експериментах досліджено вплив віта-
мінів (віт.) С та Е на процеси ліпопероксидації та акти-
вність NO-синтазної системи в підшлунковій залозі 
щурів на тлі адреналін-індукованого стресу. Встановле-
но, що віт. С за цих умов більшою мірою знижував 
вміст ТБК-активних продуктів і активність супероксид-
дисмутази порівняно з віт. Е, тоді як віт. Е чинив вира-
женіший вплив на зниження активності загальної NOS, 
еNOS і вмісту NO2

ֹ  у тканині підшлункової залози 

порівняно з віт. С; активність іNOS ці вітаміни зменшу-
вали однаковою мірою. Спільна дія віт. С і Е на тлі 
адреналін-індукованого стресу знижувала активність 
загальної NOS та іNOS, а також вміст NO2

ֹ більшою 
мірою порівняно із самостійним уведенням кожного з 
вітамінів, проте сумації їх впливу на досліджувані про-
цеси не спостерігалося. 

Ключові слова: вітамін С, вітамін Е, ліпоперокси-
дація, супероксиддисмутаза, NO-синтазна система.  

Вступ. Дія стресових чинників на організм 
людини активує розвиток оксидативних проце-
сів: різко посилюється генерація активних форм 
кисню та радикалів жирних кислот, які чинять 
свою пошкоджувальну дію на перебіг клітинних 
реакцій і стан ДНК, порушують цілісність мем-
бран клітин (ендотеліальних, секреторних, епіте-
ліоцитів тощо), що призводить до формування 
деструктивих ушкоджень органів і підшлункової 
залози (ПЗ) у тому числі. При цьому відбувається 
зростання процесів пероксидного окиснення ліпі-
дів (ПОЛ), змінюється активність компонентів 
системи антиоксидантного захисту (АОЗ) (як 
ферментативних – супероксиддисмутази (СОД), 
каталази, глутатіонпероксидази тощо), так і не-
ферментативних – віт. С та Е) [4]. Активовані 
нейтрофіли та моноцити, які інфільтрують ткани-
ну ПЗ, є джерелом продукції не лише активних 
форм кисню, а й прозапальних цитокінів (IЛ-1b, 
ІЛ-8, IFN-γ) і факторів росту (TNF-a), які активу-
ють синтез індуцибельної NO-синтази (iNOS) з 
подальшим внутрішньоклітинним утворенням 
надмірної кількості нітрит-аніона NO2 [12]. 
Останній взаємодіє із супероксидним аніоном з 
утворенням пероксинітриту, який порушує функ-
ції внутрішньоклітинних білків, плазматичної 
мембрани та мембран органел, структуру ДНК 
ацинарних і протокових клітин, острівців під-
шлункової залози [19].  

Віт. С та Е відіграють важливу роль у регу-
ляції механізмів цитопротекції, АОЗ і забезпечен-
ні структурно-функціональної цілісності компо-
нентів клітин. З джерел літератури відомий їх 
антиоксидантний та протизапальний вплив при 
окиснювальному ушкодженні клітин крові, ней-
ро-, гепато- та нефротоксичних станах, експери-
ментальному діабеті, експериментальній виразці 
шлунка та виразковому коліті. Вони запобігають 
розвитку окиснювального стресу, а у випадку 
його виникнення – зменшують активність його 
перебігу [6, 13].  

Мета дослідження. Дослідити самостійну та 
поєднану дії віт. С та Е на процеси ПОЛ, актив-

ність системи АОЗ та L-аргінін / NO-синтази / 
NO2

ֹ у тканині ПЗ щурів за умов адреналін-
індукованого стресу (АІС). 

Матеріал і методи. Дослідження проведенні 
на 50 білих безпородних щурах-самцях масою 
180-240 г і виконані згідно з правилами, передба-
ченими Європейською Комісією по нагляду за 
проведенням лабораторних досліджень з участю 
експериментальних тварин. Щури утримувалися 
на стандартному раціоні віварію. У день прове-
дення досліду тварин не годували, забезпечуючи 
безперешкодний доступ до води. 

Експериментальні тварини розподілені на 
п’ять груп: 1-ша група – інтактні, 2-га група – тва-
рини, яким моделювали стрес шляхом уведення 
адреналіну (натще у дозі 2 мг/кг в/о) [2]; 3-тя гру-
па – щури, яким на тлі дії адреналіну уводили віт. 
С (ТОВ «Фармацевтична компанія «Здоров’я», м. 
Харків, Україна) (в/о у дозі 200 мг/кг) [24]; 4-та 
група – щури, яким на тлі дії адреналіну уводили 
віт. Е (α-токоферол, «Sigma», USA) (в/м у дозі 150 
мг/кг) [15]; 5-та група – щури, яким на тлі дії адре-
наліну одночасно уводили віт. С та Е у вищевказа-
них дозах. Препарати уводилися за півгодини до 
ін’єкції адреналіну. Через 24 години після уведен-
ня адреналіну під тіопенталовим знеболенням 
(40 мг/кг) щурів декапітували, проводили розтин 
по білій лінії живота та виділяли ПЗ, промивали її 
фізіологічним розчином і гомогенізували. У гомо-
генатах досліджували активність процесів ліпопе-
роксидації за вмістом продуктів тіобарбітурової 
кислоти (ТБК-активних продуктів) [8]; активність 
СОД [9]; активність NO-синтаз [7]; вміст NO2

 [17]. 
У плазмі крові визначали концентрацію L-аргініну 
[1]. Результати опрацьовано за методом варіацій-
ної статистики з використанням програмного за-
безпечення ANOVA з визначенням t-критерію 
Стьюдента. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
У тканині ПЗ АІС спричинював зростання вмісту 
ТБК-активних продуктів з 401±21,3 до 482,5±27,7 
мкмоль/г (на 20 %, р<0,05) та активності СОД з 
23,3±2,56 до 34,7±2,41 мкмоль/хв´мг (на 49 %, 
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р<0,05). Посилення процесів ПОЛ виникає через 
зниження активності всіх ланок (ферментативних і 
неферментативних) АОЗ і в подальшому призводить 
до ушкодження тканини внаслідок руйнування клі-
тинних мембран активними формами кисню [20].  

Самостійна дія вітамінів на тлі АІС спричи-
нювала зменшення процесів ліпопероксидації та 
зниження активності СОД. Так, уведення віт. С 
на тлі АІС зменшувало вміст ТБК-активних про-
дуктів на 20 % (р<0,05) та активність СОД на 
32 % (р<0,05), тоді як віт. Е – на 20 % і 10 % від-
повідно. Отже, віт. С чинив вираженіший антиок-
сидантний ефект порівняно з віт. Е, що, ймовір-
но, пов’язано з різною локалізацією та механіз-
мом дії цих вітамінів. Подібний ефект віт. С про-
являв на тлі АІС у слизовій оболонці шлунка 
(СОШ) та товстої кишки [3]. Це можна пояснити 
як прямою антиоксидантною дією, що полягає у 
зв’язуванні активних форм кисню (супероксид-
ного радикала, синглетного кисню, гідроксиль-
ного радикала (ОН-), пероксинітриту (ONOO-); 
гідрогену пероксиду (Н2О2), гіпохлоридної кисло-
ти (HOCl)) у водній фазі клітини, так і опосеред-
кованим антиоксидантним впливом віт. С, який 
спрямований на взаємодію з відновленим глутаті-
оном, підтримання антиоксидантної функції віт. Е, 
а також відновлення N-нітрозоречовин [23]. Проте 
з джерел літератури відомо, що уведення щурам 
віт. С на тлі деструктивних ушкоджень ПЗ, викли-
каних токсичною дією дихлориду дибутилолова 
викликало підвищення активності СОД і знижен-
ня вмісту ТБК-активних продуктів [10]. 

При спільному уведенні віт. С та Е на тлі 
АІС не спостерігалося сумації їх ефектів на про-
цеси ПОЛ: вміст ТБК-активних продуктів знижу-
вався з 482,5±27,7 до 435,9±10,7 мкмоль/г (на 
10 %). Аналогічні результати отримані в роботах 
по впливу цих вітамінів на процеси ліпоперокси-
дації в СОШ щурів [5]. Активність СОД станови-
ла 32,7±1,8 мкмоль/хв´мг, досягнувши рівня СОД 
при АІС. У літературі є дані щодо посилення ан-
тиоксидантних процесів у тканині ПЗ на тлі поєд-
наної дії віт. С та Е [14]. 

АІС чинив суттєвий вплив на показники сис-
теми L-аргінін / NO-синтази / NO2

ֹ . За цих умов 
відзначалося трикратне зростання активності зага-

льної NOS (р<0,01), активність іNOS підвищува-
лась у вісім разів (р<0,01), а еNOS – на 31 % 
(р>0,05) порівняно з показниками в інтактних тва-
рин (табл.). Вміст NO2

ֹ у тканині ПЗ зростав на 
26 % (р<0,05), за цих умов концентрація L-
аргініну в плазмі крові знижувалася на 30 % 
(р<0,05). Отримані нами результати збігаються з 
даними літератури і свідчать про те, що зростання 
активності iNOS, NO2

ֹ та, відповідно, перокси-
нітриту свідчить про розвиток нітрозо-
оксидативного стресу, що є одним із факторів роз-
витку деструктивних ушкоджень при стресі [21].  

Уведення віт. С на тлі АІС зменшувало акти-
вність загальної NOS на 26 %, а активність iNOS 
– на 35 % (р<0,05). Вміст NO2

ֹ зменшився на 
20 %, а концентрація L-аргініну в плазмі крові 
підвищилася на 32 % порівняно із самостійним 
впливом адреналіну. Отримані результати свід-
чать, що віт. С не тільки проявляє виражений 
антиоксидантний вплив, а й гальмує активність 
iNOS. У СОШ, за умов експериментальної вираз-
ки, віт. С знижував експресію iNOS, двох ключо-
вих прозапальних цитокінів – ІЛ-1ß і TNF-a та 
активність NFkB-сигнальної системи [11]. Інший 
механізм пов’язують із регуляторним впливом 
цього вітаміну на активність низки ферментів – 
ЦОГ-2, аденілатциклаз, tRAN-синтази, результа-
том чого є зниження експресії іNOS [22]. 

Віт. Е на тлі АІС більшою мірою (порівняно 
з віт. С) знижував активність загальної NOS – на 
36 % (р<0,05). При цьому активність еNOS змен-
шилася майже вдвічі, а iNOS – на 33 % (р<0,05). 
На 25 % (р<0,05) зменшився вмістNO2

ֹ у тканині 
ПЗ, тоді як концентрація L-аргініну в плазмі кро-
ві підвищилася на 25 % порівняно із самостійним 
впливом адреналіну. Такий ефект віт. Е на актив-
ність NOS можна пояснити тим, що, з одного 
боку, вбудовуючись у ліпідний шар мембран клі-
тин, він у такий спосіб зменшує ступінь деструк-
тивних ушкоджень клітин, а з іншого – може 
зв’язувати пероксинітрит, синглентний кисень та 
інші молекули-радикали. Інший механізм дії віт. 
Е може бути пов’язаний з інгібуванням активнос-
ті ЦОГ-2, ІЛ-6, TNF-a [16, 18, 25, 26].  

Поєднана дія віт. С і Е на тлі АІС призводи-
ла до зниження активності загальної NOS на 

Таблиця 

Вплив вітамінів С та Е наактивністьNO-синтазної системи в тканині підшлункової залози  
щурів на тлі адреналін-індукованого стресу (М±m) 

Групи тварин 
(n = 10) 

NOS 
нмоль/хв´г білка 

eNOS 
нмоль/хв´г білка 

iNOS 
нмоль/хв´г білка 

Нітрит-аніон 
мкмоль/л 

L-аргінін 
мкг/мл 

 Інтактні 0,692±0,17 0,51±0,09 0,182±0,1 17,8±0,78 38,1±3,07 
АД 2,07±0,15** 0,669±0,1 1,4±0,19** 22,5±1,6* 26,6±3,42* 

АД + віт. С 1,53±0,13# 0,657±0,21 0,91±0,11# 18±2,16 35,2±2,2 
АД + віт. Е 1,33±0,29# 0,38±0,18 0,94±0,19# 18,9±1,57 33,2±7,9 

АД + віт. С + віт. Е 1,43±0,19# 0,63±0,2 0,83±0,21# 17,9±1,95# 32,5±6,28 

Примітка. * - р<0,05; ** - р<0,01 порівняно з показниками інтактних тварин;# - р<0,05 порівняно з показниками при 
АІС 
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30 % (р<0,05) та iNOS – на 41 % (р<0,05). Актив-
ність еNOS залишалася при цьому на рівні показ-
ників при АІС. ВмістNO2

ֹ у тканині ПЗ знизився 
на 31 % (р<0,05),а концентрація L-аргініну в пла-
змі крові зросла на 22 %. 

Висновки 
1. У тканині підшлункової залози адреналін-

індуковані зміни супроводжувалися зростанням 
вмісту ТБК-активних продуктів, активності супе-
роксиддисмутази, індуцибельної NO-синтази і 
вмісту NO2

ֹ , при цьому концентрація L-аргініну в 
плазмі крові зменшувалась.  

2. Вітамін С на тлі адреналін-індукованого 
стресу більшою мірою знижував вміст ТБК-
активних продуктів і активність супероксиддис-
мутази порівняно з вітаміном Е; спільна дія цих 
вітамінів на тлі адреналін-індукованого стресу не 
викликала сумації ефектів на процеси пероксид-
ного окиснення ліпідів і активність ферментів 
антиоксидантного захисту. 

3. Вітамін Е на тлі адреналін-індукованого 
стресу чинив вираженіший вплив на зниження 
активності загальної NO-синтази, ендотеліальної 
NO-синтази і вмісту NO2

ֹ у тканині підшлункової 
залози порівняно з вітаміном С, тоді як актив-
ність індуцибельної NO-синтази ці вітаміни змен-
шували однаковою мірою. 

4. Спільна дія вітамінів С і Е на тлі адрена-
лін-індукованого стресу знижувала активність 
загальної NO-синтази та індуцибельної NO-
синтази, а також вміст NO2

ֹ більшою мірою 
порівняно із самостійним уведенням кожного з 
вітамінів, концентрація L-аргініну в плазмі крові 
зростала. 

Перспективи подальших досліджень. До 
чинників, що можуть викликати порушення функ-
ціонального стану ПЗ, належить гострий стрес. 
Потребує поглибленого дослідження вивчення 
самостійної та поєднаної дії вітамінів-
антиоксидантів (С і Е) на тлі водно-іммобі-
лізаційного стресу з оцінкою зміни активності 
аргінази та стану системи гідрогену сульфіду.  
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ВЛИЯНИЕ ВИТАМИНОВ С И Е НА ПРОЦЕССЫ ЛИПОПЕРОКСИДАЦИИ И АКТИВНОСТЬ 
NO-СИНТАЗНОЙ СИСТЕМЫ В ПОДЖЕЛУДОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЕ КРЫС НА ФОНЕ  

АДРЕНАЛИН-ИНДУЦИРОВАННОГО СТРЕССА 

Т.И. Бондарчук  
Резюме. В экспериментах на крысах изучено влияние витаминов С и Е на процессы липопероксидаци и актив-

ность NO-синтазной системы поджелудочной железы на фоне адреналин-индуцированного стресса. Установлено, что 
витамин С в этих условиях в большей степени снижал содержание ТБК-активных продуктов и активность суперок-
сиддисмутазы в сравнении с витамином Е, тогда как витамин Е осуществлял более выраженное влияние на снижение 
активности общей NOS, еNOS и содержания NO2

ֹ в ткани поджелудочной железы в сравнении с витамином С; 
активность іNOS эти витамины уменьшали в одинаковой степени. Совместное действие витаминов С и Е на фоне 
адреналин-индуцированного стресса снижало активность общей NOS и іNOS, а также содержание NO2

ֹ больше, чем 
каждый из витаминов в отдельности, но суммации их влияния на изучаемые процессы не наблюдалось. 

Ключевые слова: витамин С, витамин Е, липопероксидация, супероксиддисмутаза, NO-синтазная система.  

INFLUENCE OF VITAMINS C AND E ON LIPID PEROXIDATION PROCESSES AND  
THE ACTIVITY OF NO-SYNTHASE SYSTEM IN PANCREAS OF RATS WITH  

THE EPINEPHRINE-INDUCED STRESS 

T.I. Bondarchuk 
Abstract. Influence of vitamins (Vit) C and E on the lipid peroxidation processes and activity of NO-synthase system 

in the pancreas of rats with the epinephrine-induced stress was studied. It was ascertained that Vit C decreased TBA-active 
products content as well as superdismutase activity more than Vit E under the same conditions. However the decrease of 
general NOS, eNOS activities and the content of NO2

- was more considerable in group with Vit E as compared to the action 
of Vit C. Both vitamins decreased the activity of iNOS equally. Combined action of Vit C and E under condition of epi-
nephrine-induced stress reduced activity of general NOS and iNOS and the content of NO2

- more substantially from those 
treated with Vit independently, however there was no summation of their effects on studied processes. 

Key words: vitamin C, vitamin E, lipid peroxidation, superoxide dismutase, NO-synthase system.  
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