
~ 12 ~ В І С Н И К  Київського національного університету імені Тараса Шевченка 
 

 

УДК 616.33-002-092 
 

В. Прокопов, студ., Л. Кузьменко, асп., 
О. Богданова, канд. біол. наук, К. Прокопова, канд. біол. наук, 

 

2',5'-ОЛІГОАДЕНІЛАТСИНТЕТАЗНА АКТИВНІСТЬ В ЛІМФОЇДНИХ КЛІТИНАХ 
ПРИ ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНІЙ ВИРАЗЦІ ШЛУНКА 

 
Встановлено збільшення активності 2',5'-олігоаденілат-синтетази в лімфоцитах щурів при стресовій моделі ви-

разки шлунка та її зменшення при етаноловій моделі, тоді як в процесі загоєння виразки активність ферменту пере-
вищувала контрольні значення в обох випадках. Введення тваринам препарату фенугрека призвело до нормалізації 
досліджуваного показника 

It was shown that 2',5'-oligoadenylate-synthetase activity increased in rat lymphocytes under stress stomach ulcer and 
decreased under alcohol ulcer model. The enzyme activity increased under ulcer cicatrization in both models. The fenugreek 
administration to rats caused the normalisation of investigated index. 

 
Вступ. Однією з найбільш поширених патологій ор-

ганів травлення на сьогодні залишається виразкова 
хвороба шлунка [1]. Останнім часом особливий інтерес 
викликає вивчення процесів сигнальної трансдукції за 
умов дії різних стресорних чинників, результатом чого є 
розвиток патологічних станів. В цьому аспекті привер-
тає увагу система 2',5'-олігоаденілату, що є ключовим 
компонентом інтерферон-індукованого сигнального 
каскаду [10, 11]. На сьогодні показано, що рівень  
2',5'-олігоаденілатів, які є внутрішньоклітинними медіа-
торами дії інтерферону, суттєво зростає за умов розви-
тку різних патологічних процесів [11]. Відомо, що рівень 
інтерферону суттєво підвищується в тканинах шлунка у 
хворих на виразку, порівняно із здоровими особина-
ми [12]. В той же час залишається нез'ясованою роль 
інтерферон-індукованої системи 2',5'-олігоаденілату в 
механізмах розвитку виразкової хвороби шлунка. У 
зв'язку з цим цікавим є вивчення активності  
2′,5′-олігоаденілат-синтетазної (ключового ферменту 
2′,5′-олігоаденілатного каскаду) за умов експеримента-
льної виразки шлунка. Оскільки на виникнення і розвиток 
патологічного стану в першу чергу реагує імунна систе-
ма, інтерес представляє дослідження внутрішньоклітин-
них молекулярних перетворень в лімфоїдних клітинах. 

Метою роботи було дослідженння змін активності 
2′,5′-олігоаденілат-синтетази в лімфоїдних клітинах щу-
рів у контролі та за умов розвитку патологічних станів, 
що виникали в результаті створення експерименталь-
ної моделі алкогольної та стресової виразки шлунка. 
Також було вивчено вплив на досліджуваний показник 
препарату фенугрека.  

Об'єкт та методи дослідження. Експерименти прово-
дились на нелінійних білих щурах масою 150–200 г. 
Експериментальну етанолову модель виразки шлунка 
створювали шляхом перорального введення 80%-го 
етанолу (разово) [6]. Стресову виразку шлунка викли-
кали згідно моделі імобілізаційного "соціального стре-
су" [2]. Частина тварин отримувала перорально фенуг-
рек (препарат порошку з насіння пажитника Trigonella 
foenum graecum, наданий відділом медичних та арома-
тичних рослин Інституту рослинництва Західно-
Угорського університету) в дозі 1 г/кг ваги в 1 мл фізіоло-
гічного розчину двічі на добу протягом 7 днів після вини-
кнення виразки. Лімфоїдні клітини виділяли з селезінки і 
тимусу щурів [3, 5]. Активність 2',5'-олігоаденілат-
синтетази визначали спектрофотометричним методом 
за рівнем НАДФ⋅Н, який відновлюється в результаті кас-
кадних ферментативних реакцій, що ініціюються пірофо-
сфатом – одним з продуктів синтезу олігоаденілатів [8]. 
Вміст білка в пробі визначали по методу Лоурі [9]. 

Результати досліджень та їх обговорення. Було пока-
зано, що при експериментальній стресовій виразці шлун-
ка активність 2′,5′-олігоаденілат-синтетази зростає в лі-
мфоцитах тимуса і селезінки щурів порівняно з контро-
лем приблизно в 1,2 раза в обох імунних органах. На 

7 добу після виникнення виразки шлунка в процесі її за-
гоєння активність досліджуваного ферменту ще більше 
перевищувала контрольний рівень: у 2,5 раза в клітинах 
тимусу та майже у 2 рази в спленоцитах (табл.). Напев-
не, стимуляція 2′,5′-олігоаденілат-синтетази у лімфоци-
тах щурів за умов виникнення стресової виразки шлунка 
та в процесі її загоєння є результатом активації інтерфе-
рон-залежного сигнального каскаду 2′,5′-олігоаденілату у 
відповідь на дію стресових чинників.  

За етанолової моделі виразки шлунка активність 
2′,5′-олігоаденілат-синтетази в лімфоїдних клітинах 
тварин, на відміну від попередньо охарактеризованого 
стану, була значно нижчою за контрольні значен-
ня (табл.). Отримані дані можна пояснити тим, що алко-
голь негативно впливає на імунітет [4], а зниження ак-
тивності досліджуваного ферменту у лімфоцитах щурів 
може розглядатися як послаблення імунної відповіді ор-
ганізму за умов спиртової моделі виразки шлунка. У той 
же час, у процесі загоєння виразки – на 7 добу дослі-
джень – активність 2′,5′-олігоаденілат-синтетази переви-
щує контроль у 5 та 1,5 раза в тимоцитах і спленоцитах 
відповідно. Дане спостереження може свідчити про від-
новлення функціональної активності імунокомпетентних 
клітин після припинення інгібуючої дії алкоголю. 

Таким чином, у відповідь на виразкоутворення (за 
умов стресової моделі) та в процесі загоєння виразки 
шлунка (як при стресовій, так і етаноловій моделі) в 
імунокомпетентних клітинах дослідних тварин збільшу-
ється активність ключового ферменту інтерферон-
залежного месенджерного каскаду, а саме  
2′,5′-олігоаденілат-синтетази, що свідчить про інтенси-
фікацію захисних механізмів і може вважатись показни-
ком відповіді імунної системи на розвиток в організмі 
патологічного процесу – виразкової хвороби шлунка. 
Водночас той факт, що активність ферменту значно 
перевищує контрольні значення на пізніх термінах 
(7 доба після виникнення виразки шлунка), коли, як по-
казано раніше, відбувається загоєння виразки, може 
свідчити про порушення молекулярних процесів у лім-
фоїдних клітинах, що можуть призводити до виснажен-
ня захисних систем з одного боку чи розвитку неадеква-
тно вираженої імунної відповіді – з іншого. Актуальним 
питанням є можливість корекції досліджуваного показни-
ка, тому цікавим є вивчення впливу на активність  
2′,5′-олігоаденілат-синтетази біологічно активних препа-
ратів, що володіють імуномодулюючими властивостями. 

Нами було досліджено вплив біологічно-активної 
речовини фенугрека на активність 2′,5′-олігоаденілат-
синтетази в лімфоцитах селезінки і тимусу щурів при 
стресовій та етаноловій моделях виразки шлунка. Фе-
нугрек характеризується рядом біологічно цінних влас-
тивостей (жарознижувальна, протисклеротична, проти-
діабетична, загальнозміцнювальна дія та ін.), містить 
диосгенін (сапонін), завдяки якому володіє протизапа-
льною та знеболюючою активністю [7, 13]. Тому цікавим 

© Прокопов В., Кузьменко Л., Богданова О., Прокопова К., 2007



БІОЛОГІЯ. 49-50/2007 ~ 13 ~ 
 

 

було дослідити ефекти фенугрека в умовах розвитку 
виразкової хвороби шлунка. 

У ході досліджень було встановлено, що у щурів, які 
отримували фенугрек протягом 7 діб після виникнення 
виразки (тобто в процесі її загоєння), активність  

2′,5′-олігоаденілат-синтетази в лімфоїдних клітинах 
зменшувалась, порівняно з контрольними тварина-
ми (див. табл.). Фенугрек призводить до нормалізації 
рівня олігоаденілатсинтетазної активності в лімфоцитах 
щурів з експериментальною виразкою шлунка. 

 
Таблиця . Активність 2′,5′ – олігоаденілат-синтетази (нмоль ФФн·хв-1·мг-1 білка) 

в лімфоїдних клітинах селезінки і тимуса щурів за умов стресової та етанолової моделі виразки шлунка 
при застосуванні біологічно активної речовини фенугрека, (M±m, n=10) 

Лімфоїдні клітини Група досліду тимусу селезінка 
Контроль 0,611± 0,030 3,115± 0,155 
Стресова виразка шлунка 0,726± 0,035* 3,585± 0,175* 
стрес – загоєння 1,478± 0,073* 5,973± 0,295* 
стрес+фенугрек 1,516± 0,075* 2,204± 0,110** 
Етанолова виразка шлунка 0,183± 0,008* 0,631± 0,030* 
етанол – загоєння 3,209± 0,158* 4,935± 0,245* 
етанол +фенугрек 2,086± 0,102** 1,752± 0,085** 

* – р < 0,05 по відношенню до контрольної групи 
** – р < 0,05 по відношенню до групи без препарату 
 
Висновки. Отримані дані свідчать про те, що за умов 

експериментальної стресової виразки шлунка та в про-
цесі її загоєння в лімфоїдних клітинах щурів збільшу-
ється активність 2′,5′-олігоаденілат-синтетази, тоді як 
при етаноловій моделі показано зменшення даного по-
казника після виникнення виразки та його зростання в 
ході загоєння. Введення біологічно активної речовини 
фенугрека мало нормалізуючий вплив на актив-
ність 2′,5′-олігоаденілат-синтетази в лімфоцитах щурів 
з виразкою шлунка. Подальші дослідження системи 
2',5' -олігоаденілату при розвитку виразкової хвороби є 
необхідним для з'ясування молекулярних механізмів 
функціонування клітинних месенджерних систем пато-
логічного процесу ульцерогенезу та визначення їх ролі 
у формуванні захисних реакцій організму. 
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УЛЬТРАСТРУКТУРНИЙ АНАЛІЗ КЛІТИН СЛИЗОВОЇ ОБОЛОНКИ 

ФУНДАЛЬНОГО ВІДДІЛУ ШЛУНКА ЩУРІВ ПРИ ГІПЕРГАСТРИНЕМІЇ 
 
Досліджено ультраструктурні зміни в слизовій оболонці дна шлунка щурів при гіпергастринемії, яка була ви-

кликана 28-ми денним введенням омепразолу. Показано, що при тривалій гіпергастринемії,викликаної омепразолом, 
в усіх шарах слизової оболонки відбуваються зміни, які свідчать про розвиток передпухлинних процесів.  

Ultrastructural changes in rat oxyntic mucosa during hypergastrinaemia induced by long-term (28 days) omeprazole administration 
were studied. In all mucosal layers, ultrastructural features indicating metaplastic development of epithelium were found. 

 
Вступ. Серед усіх захворювань на рак смертність від 

раку органів травної системи займає перше місце. За 
офіційними статистичними даними, Україна знаходить-
ся на 3-му місці в Європі по поширеності раку шлунка, 
уступаючи сумну пальму першості лише Росії і Білору-
сії. Всього в Україні щорічно реєструється біля 15–
16 тис. нових випадків раку шлунка, біля 95% всіх випа-
дків діагностується на III і IY стадіях, внаслідок чого 
помирає біля 14 тис. хворих в рік [1]. Тому, по-перше, 
пошук змін, які передують виникненню пухлин, як і ра-
ніше, залишається актуальним та далеким від завер-
шення. По-друге, розробка засобів профілактики розви-
тку раку є не менш важливою проблемою, ніж пробле-
ма створення ефективних антиракових препаратів. 

Серед факторів, які обумовлюють морфологічні змі-
ни, що ведуть до малігнізації, важлива роль належить 
гастрину, про що свідчить значна кількість літератури, 
згідно якої гастрин стимулює ріст нормальної та злоякі-
сної тканин шлунково-кишкового тракту [2]. Ряд дослі-
джень наводять на думку про вагому роль гастрину у 
патогенезі шлункової аденокарциноми завдяки не тіль-
ки підвищеному рівню циркулюючого гастрину, але та-
кож і гастрину пухлинного походження, який може бути 
стимулом для росту пухлини в епітелії шлунку.  

У природніх умовах гіпергастринемія є наслідком ваго-
томії, гіпоацидності та ахлоргідрії [3]. В експерименталь-
них умовах гіпергастринемію викликають тривалим вве-
денням інгібіторів протонної помпи, H+/K+-АТФази [4], 
ключового ферменту апікальної мембрани парієталь-
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