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protein kinase (SB203580) on the content of glycosaminoglycans, their individual fractions, the concentration of free L-
hydroxyproline and sialic acids in the biceps femoris muscle of rats under conditions of metabolic syndrome modeling. 

The study was conducted on 24 sexually mature male Wistar rats weighing 200-260 g. The animals were randomly 
divided into 4 groups of 6 animals each. Group I – control. Group II – MetS group. MetS was reproduced by adding 20% 
fructose solution to the standard vivarium diet as the sole source of drinking water for 60 days. Group III – group of 
SB203580 administration at a dose of 2 mg/kg intraperitoneally once every 3 days for 60 days. Group IV – the group of 
combined effects of SB203580 administration and MetS reproduction. Animals were removed from the experiment under 
thiopental anesthesia by taking blood from the right ventricle of the heart. The object of the study was a 10% homoge-
nate of rat biceps muscle, in which the total content of glycosaminoglycans, the content of individual glycosaminoglycans 
fractions, free L-hydroxyproline and sialic acids were studied.  

The combination of p38 MAPK blockade by administration of SB203580 and MetS modeling reduces the total 
glycosaminoglycans content in the biceps femoris muscle of rats by 22.0% compared to the MetS group. The content of 
the heparin-heparan fraction under these conditions increases by 24.4%, and the concentration of the chondroitin and 
keratan-dermatan fractions of glycosaminoglycans decreases by 28.8% and 38.6%, respectively, when compared with 
the indicators of the MetS group. The content of free L-hydroxyproline and sialic acids decreases by 19.2% and 15.8%, 
respectively, compared to the MetS group. 

Activation of p38 mitogen-activated protein kinase in the biceps femoris muscle of rats under conditions of metabolic 
syndrome prevents the degradation of proteoglycans and glycoproteins, reduces the intensity of collagen fiber 
breakdown, and promotes the restoration of the fractional composition of glycosaminoglycans. 

This work is a fragment of the initiative SRW No. 0124U000092 “High- and low-intensity phenotypes of systemic in-
flammatory response: molecular mechanisms and new medical technologies for their prevention and correction.” 
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Вступ. Серед хронічних запальних захворювань кишечника виділяють два основних рецидивуючих 
патологічних стани: неспецифічній хронічний виразковий коліт та хворобу Крона. Метою дослі-
дження було визначити вміст компонентів ензиматичної ланки антиоксидантної системи, зокрема 
супероксиддисмутази 1, каталази у сироватці крові щурів з модельованим хронічним виразковим 
колітом. Матеріали та методи. У дослідженні були використані 42 дорослих щура обох статей 
популяції WAG, вагою 190–240 гр, віком 4 місяці. Тварини утримувалися у стандартних умовах віва-
рію. Згідно завдань дослідження, експериментальних тварин рандомно було поділено на три групи, 
по чотирнадцять тварин у кожній. Першу (контрольну) групу склали тварини, яким ректально за 
допомогою зонда вводили 0,9 % фізіологічний розчин, другу контрольну групу - тварини, яким вво-
дили 50 % розчин етанолу; третю експериментальну групу - тварини, яким вводили 2,4-
динітробензолсульфонову кислоту. Дослідження проводилося відповідно до Директиви ЄС 
2010/63/ЄС про захист тварин, що використовуються в наукових цілях, та Конвенції Ради Європи 
про захист хребетних тварин, які використовуються для експериментальних та інших наукових 
цілей (ETS123). Вміст супероксиддисмутази та каталази у сироватці крові щурів визначали імуно-
ферментним методом. Результати. Відповідно отриманим результатам, вміст супероксиддис-
мутази 1 у сироватці крові щурів з ДНБС-індукованим виразковим колітом підвищувався на 30,67% 
та 13,89%, порівняно з першою та другою контрольною групами відповідно. У щурів другої контро-
льної групи, яким ректально вводили 50% розчин етанолу, спостерігалося також статистично 
значуще підвищення вмісту супероксиддисмутази 1 порівняно з першою контрольною групою (вве-
дення 0,9 % фізіологічного розчину) на 19,42 %. При дослідженні вмісту каталази у сироватці крові 
щурів з експериментальним хронічним виразковим колітом було виявлено іншу спрямованість. Ви-
сновки. Експериментальний хронічний виразковий коліт у щурів може супроводжуватися підвищен-
ням вмісту сироваткової супероксиддисмутази 1. Підвищення вмісту супероксиддисмутази у другій 
контрольній групі з введенням 50% розчину етанолу по відношенню до першої контрольної групи, з 
введенням 0,9% фізіологічного розчину, може бути обумовлено тим, що введення 50% розчину 
етанолу самостійно може викликати пошкодження слизової оболонки товстої кишки, що сприяє 
розвитку запального процесу та підвищеної генерації активних форм кисню. 
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Вступ 
Серед хронічних запальних захворювань ки-

шечника виділяють два основних рецидивуючих 
патологічних стани: неспецифічній хронічний ви-
разковий коліт (ХНВК) та хворобу Крона (ХК). За 
ХНВК вражається переважно товста кишка, а 
при хворобі Крона - різні відділи шлунково-
кишкового тракту. Хронічні запальні ураження 
кишечника вражають молодих працездатних лю-
ди віком від 17 до 40 років незалежно від статі 
[1]. ХНВК є глобальним захворюванням серед 
населення всього світу, що сприяє ризику розви-
тку раку товстої кишки. Екологічні та дієтичні фа-
ктори є одними з чинників, які призводять до змі-
ни стану мікробіоти кишечника, що призводить 
до розвитку запального процесу кишечника [2]. 
Оксидативний стрес є одним з патогенетичних 
факторів, що асоційований з виразковим колітом 
[3]. Так, в організмі людини відбуваються деякі 
спонтанні та ферментативні реакції з утворенням 
активних форм кисню (АФК): функціонування 
електронного транспортного ланцюгу в мітохон-
дріях, ксантиноксидазна реакція в цитозолі та 
цитохром Р450-монооксигеназна реакція в ендо-
плазматичному ретикулумі клітини. Завдяки цієї 
здатності утворювати супероксид-радікал [4], не-
гативно заряджений вільний радикал, помірно 
реактивний, але спроможний призвести до утво-
рення інших активних форм кисню (АФК) та реа-
ктивних форм нітрогену (таких, як Н2О2 та перок-
синітрит) [5]. Не зважаючи на свою токсичність 
та нетривале існування, супероксид радикал не 
проникає через мембрану та виконує свої функ-
ції в місцях свого утворення. На противагу перо-
ксид водню є більш стабільною молекулою та 
може проникати через мембрану клітин, що ро-
бить його універсальною сигнальною молекулою 
[4, 6].  

Накопичення та порушення знешкодження 
реактивних форм кисню за рахунок зниження 
функціонування антиоксидантної системи (АОС) 
та нітрогену призводить до розвитку оксидатив-
ного стресу. Оксидативний стрес виникає в ре-
зультаті дисбалансу між синтезом активних 
форм кисню/нітрогену та станом антиоксидант-
ної системи, що в подальшому впливає на струк-
туру, функціонування макромолекули протеїнів, 
ліпідів, нуклеїнових кислот, й призводить до по-
шкодження ДНК, розвитку апоптозу та некрозу. 
Кишечник, як один з ендокринних та імунних ор-
ганів, відіграє важливу роль у розвитку оксида-
тивного стресу [7], що супроводжується надмір-
ною генерацію АФК за умов виразкового коліту з 
подальшим пошкодженням клітин та тканин, іні-
ціюючи запальні процеси кишківника [7]. Ці дані 
також підтверджуються результатами наших до-
сліджень щодо виразкового коліту, викликаного 
декстрансульфат натрію (ДСН), де визначено, 
що підвищена генерація АФК в лейкоцитах ви-
кликає ранню загибель клітин через активацію 
оксидативного стресу [8]. Відомо, що ензиматич-

на ланка антиоксидантної системи представлена 
супероксиддисмутазою (СОД), каталазою, глута-
тіонпероксидазою тощо та є первинною ланкою 
захисту від вільних радикалів. Антиоксидантні 
ензими, окрім детоксифікації АФК, беруть участь 
в протіканні інших біохімічних процесів. В деяких 
дослідженнях визначено, що підвищена актив-
ність каталази сприяє апоптозу клітин [9], а та-
кож в науковій літературі визначена її участь у 
запальних процесах кишківника, а саме змен-
шення інтенсивності запального процесу [10]. 

Таким чином, на теперішній час виникає під-
вищений інтерес для більш глибокого вивчення 
компонентів системи антиоксидантного захисту 
організму як індикаторів розвитку патологічного 
стану при моделюванні НХВК. 

Мета дослідження 
Визначити активність компонентів ензиматич-

ної ланки антиоксидантної системи, зокрема су-
пероксиддисмутази 1, каталази у сироватці крові 
щурів з модельованим хронічним виразковим 
колітом.  

Матеріали та методи дослідження 
У дослідженні дуло використано 42 дорослих 

щура обох статей популяції WAG, вагою 190–240 
гр, віком 4 місяці. Тварини утримувалися у стан-
дартних умовах віварію. Воду та повнораціонний 
гранульований корм експериментальні тварини 
отримували згідно нормативів ad libitum. 

Згідно завдань дослідження, експеримента-
льні тварини рандомно було поділено на три 
групи, по чотирнадцять тварин у кожній. У першу 
(контрольну) групу увійшло 14 тварин, яким рек-
тально за допомогою зонда вводили 0,9% фізіо-
логічний розчин, другу контрольну групу склали 
тварини (n=14), яким вводили 50% розчин ета-
нолу; у третю експериментальну групу увійшло 
14 тварин, яким вводили 2,4-
динітробензолсульфонову кислоту (ДНБС) (10 мг 
DNBS, розчиненого у 250 мкл 50 % етилового 
спирту) впродовж 14 днів [11, 12]. На 15-ту добу 
тварин виводили з експерименту за допомогою 
гільйотинного ножа. 

Для визначення вмісту супероксиддисмутази 
1 (СОД1) у сироватці крові щурів використовува-
ли набір реактивів фірми ELISA Kit (Elabscience), 
для визначення вмісту каталази - ELISA Kit 
(Cloud-Clone Corp.) (США) з подальшим вимірю-
ванням на імуноферментному аналізаторі Stat 
Fax 1904 згідно інструкцій до наборів.  

Статистичну обробку даних проводили за до-
помогою програми GraphPad Prism 5 Software 
(США). Порівняння між двома незалежними гру-
пами змінних проводили за допомогою непара-
метричного U-критерію Манна-Уїтні. Результати 
представлені у вигляді медіани та інтеркварти-
льного розмаху.  

Проведення експериментального досліджен-
ня було схвалено Комісією з питань етики та біо-
етики Харківського національного медичного уні-
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верситету (протокол № 5 від 17 вересня 2019 р). 
Дослідження проводилося відповідно до Дирек-
тиви ЄС 2010/63/ЄС про захист тварин, що вико-
ристовуються в наукових цілях, та Конвенції Ра-
ди Європи про захист хребетних тварин, які ви-
користовуються для експериментальних та ін-
ших наукових цілей (ETS123). 

Результати дослідження 
За умов аналізу отриманих результатів, вміст 

СОД 1 у сироватці крові щурів з ДНБС-
індукованим виразковим колітом підвищувався 
на 30,67% та на 13,89% порівняно з першою та 
другою контрольними групами відповідно 
(р˂0,001). У щурів другої контрольної групи, яким 
ректально вводили 50% розчин етанолу, спосте-

рігалися також статистично значуще підвищення 
(р˂0,001) вмісту СОД1 порівняно з першою конт-
рольною групою (введення 0,9 % фізіологічного 
розчину) на 19,42 % (рис. 1). 

При дослідженні вмісту каталази у сироватці 
крові щурів з експериментальним хронічним ви-
разковим колітом було виявлено іншу спрямова-
ність. Так, у щурів з ДНБС-індукованим виразко-
вим колітом, було виявлено статистично значу-
ще зниження вмісту каталази по відношенню до 
першої та другої контрольної групи на 122,75% 
та 35,95% відповідно. У щурів, що складали дру-
гу контрольну групу, також спостерігається зни-
ження рівня каталази на 63,85%. по відношенню 
до першої контрольної групи (рис. 2). 
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Рис. 1. Вміст супероксиддисмутази  

1 у сироватці крові експериментальних тварин з хронічним 
виразковим колітом 

Примітка: *** - р˂0,001 у порівнянні з показниками першої 
 контрольної групи; ## - p ˂0,01 у порівнянні  
з показниками другої контрольної групи 

 

Рис. 2. Вміст каталази у сироватці крові щурів контрольної 
групи та експериментальних тварин  

з хронічним виразковим колітом 
Примітка: *** - р˂0,001 у порівнянні з показниками  

першої контрольної групи; # - p ˂0,05 у порівнянні  
з показниками другої контрольної групи 

 
Обговорення 

Відомо, що супероксиддисмутаза є ензимом 
першої ланки захисту організму та контролю 
концентрації супероксид-радикалу. Існує три 
ізоформи СОД, які відрізняються за кофермен-
том та локалізацією в клітині. Виділяють СОД 1 
(Сu/ZnCOД), що локалізована в цитозолі, міжме-
мбранному просторі мітохондрій, ядрах, лізосо-
мах та пероксисомах [13]. Ферментативна актив-
ність СОД 1 залежить від наявності іонів міді, які 
не можна замінити в порівнянні з цинком, який 
приймає участь у стабілізації структури протеїна 
та може замінювати іони кобальту на мідь [14]. 
СОД 2 (MnСОД/FeCOД) синтезується в цитозолі 
та транспортується сигнальним пептидом в мат-
рикс мітохондрій, де приймає участь в утилізації 
супероксид-радикалів, що утворюється в диха-
льному ланцюзі. Період життя у сироватці крові 
СОД 2 досягає 5-6 годин у порівнянні з ізофер-
ментом СОД 1, який функціонує 6-10 хвилин [15]. 
СОД 3 (Сu/ZnCOД) локалізована у позаклітинно-

му матриксі тканин, на поверхні клітин, меншою 
мірою знаходиться у плазмі крові та позаклітин-
ній рідині [16]. СОД 3 синтезується гладком'язо-
вими клітинами судин, а не ендотеліальними клі-
тинами [17]. У зв’язку з тим, що СОД каталізує 
розщеплення супероксид-радикалу до перокси-
ду, має різну локалізацію та приймає участь в 
окисно-відновних сигнальних шляхах, то дисре-
гуляція сигнальних шляхів може призводити до 
виникнення різних патологічних станів. У науко-
вих дослідженнях потрібно враховувати ізофор-
му супероксиддисмутази при діагностиці тієї чи 
іншої патології. Генерація активних форм кисню 
на тлі змін активності ензиматичної ланки анти-
оксидантного захисту може викликати порушен-
ня гомеостазу з розвитком оксидативного стресу 
[18, 19]. Отримані нами дані стосовно підвище-
ного вмісту СОД у сироватці крові при запальних 
процесах кишківника узгоджуються з результа-
тами отриманими іншими авторами [20]. Можна 
зробити припущення, що підвищення вмісту та 
активності СОД призводить до більшого проду-
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кування пероксиду водню. За умов розвитку екс-
периментального виразкового коліту вміст ката-
лази у сироватці крові знижується, що може вка-
зувати на зниження детоксифікаційної здатності 
даного ензиму. Оскільки каталаза постійно інгі-
бується, то пероксид водню може знешкоджува-
тися іншими шляхами, не пов’язаними з активні-
стю каталази [21]. Веltran B. у співавторстві 
(2010) показав, що Н2О2 не може повністю бути 
знешкоджена каталазою із-за її низької активно-
сті, а замість цього перекис водню може пере-
творюватися в хлористоводневу кислоту та гід-
роксильний радикал за дією мієлопероксидази, 
що виявляється підвищеною концентрацію ма-
лонового діальдегіду [21]. Iborra M. у співавторсті 
(2022) продемонстрували, що у пацієнтів на хво-
робу Крона активність каталази в крові була 
зниженою. За припущеннями авторів це 
пов’язано з генетичними варіаціями генів ката-
лази. Розвитку хвороби Крона може також спри-
яти підвищена активність регуляторів каталази 
(CAT PPA2 и PKCζ), що експериментально до-
ведено іншими науковцями [20]. 

Висновки 
Експериментальний хронічний виразковий 

коліт у щурів може супроводжуватися підвищен-
ням вмісту сироваткової СОД1. Підвищення вмі-
сту супероксиддисмутази у другій контрольній 
групі з введенням 50% розчину етанолу по від-
ношенню до першої контрольної групи з введен-
ням 0,9% фізіологічного розчину, може бути 
обумовлено тим, що введення 50% розчину ета-
нолу самостійно може викликати пошкодження 
слизової оболонки товстої кишки, що сприяє 
розвитку запального процесу та підвищеної ге-
нерації активних форм кисню. Виявлено знижен-
ня активності каталази як у другій контрольній 
групі, так і у експериментальній групі з введен-
ням ДНБС, розчиненого у спирті, що може бути 
пов’язано з інгібуванням та варіацією генів ката-
лази. 

Перспективи подальших досліджень 
Дослідити вплив наночастинок ортованадату 

гадолінію та оксиду церію на показники оксидан-
тної та антиоксидантної системи у щурів з експе-
риментальним хронічним виразковим колітом.  
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Summary 
THE STATUS OF THE ENZYMATIC COMPONENT OF THE ANTIOXIDANT SYSTEM IN RATS WITH CHRONIC INTESTINAL 
INFLAMMATION 
Vasylieva I., Nakonechn О. 
Key words: chronic ulcerative colitis, superoxide dismutase, catalase, rats, gut. 

Introduction. Among chronic inflammatory bowel diseases, two main recurrent pathological conditions are 
distinguished: nonspecific chronic ulcerative colitis and Crohn's disease. 

Objectives. To determine the serum content of enzymatic components of the antioxidant system, particu-
larly superoxide dismutase 1 and catalase in rats with experimentally induced chronic ulcerative colitis. 

Materials and Methods. The study included 42 adult WAG rats (both sexes), aged 4 months and weighing 
190–240 g. Animals were kept under standard vivarium conditions. According to the study objectives, they 
were randomly divided into three groups of six rats each: Group 1 (control) received rectal administration of 
0.9% saline; Group 2 (control) received rectal administration of 50% ethanol; Group 3 (experimental) 
received rectal administration of 2,4-dinitrobenzene sulfonic acid. The study was conducted in compliance 
with EU Directive 2010/63/EU on the protection of animals used for scientific purposes and the Council of 
Europe Convention for the Protection of Vertebrate Animals Used for Experimental and Other Scientific 
Purposes (ETS 123). Superoxide dismutase and catalase levels in rat serum were determined by enzyme-
linked immunoassay (ELISA). 

Results. According to the results obtained, the content of superoxide dismutase 1 in the blood serum of 
rats with DNBS-induced ulcerative colitis increased by 30.67% and 13.89%, respectively, compared with the 
first and second control groups. In the rats of the second control group, which were rectally administered a 
50% ethanol solution, there was also a statistically significant increase in the content of superoxide 
dismutase 1 by 19.42% compared to the first control group (0.9% saline). When studying the content of 
catalase in the blood serum of rats with experimental chronic ulcerative colitis, a different trend was found. 

Conclusions. Experimental chronic ulcerative colitis in rats may be accompanied by an increase in serum 
superoxide dismutase 1. The elevated levels of superoxide dismutase observed in the second control group 
(50% ethanol) compared with the first control group (0.9% saline) may be explained by ethanol-induced 
mucosal injury of the colon, which promotes inflammation and enhanced generation of reactive oxygen 
species. 

 


