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гресом України з біоетики (вересень 2001 року), інших міжнародних угод та національного зако-
нодавства у цій галузі. Ожиріння спричинювали підшкірним введенням масляного розчину проге-
стерону з розрахунку 4,61 мг на 1 кг маси тіла протягом 28 діб. Контрольну групу складали щури, 
яким протягом 28 діб підшкірно вводили оливкову олію, яку використовували для розведення про-
гестерону. Біохімічний аналіз крові (вміст загального білірубіну, креатиніну, сечової кислоти, сечо-
вини, загального протеїну та альбуміну; активність лужної фосфатази (ЛФ), аланінамінотрансферази 
(АЛТ), аспартатамінотрансферази (АСТ), α-амілази) проводили за допомогою напівавтоматичного 
біохімічного аналізатора Microlab 300 (Vital Scientific, Нідерланди). 

Статистичний аналіз здійснювали за допомогою прикладних програм статистичного аналізу 
Microsoft Excel. Для оцінки міжгрупових відмінностей застосовували параметричний критерій Стью-
дента. Різницю між показниками вважали статистично значущою при P < 0,05. 

Внаслідок досліджень нами встановлено, що 28-добове введення прогестерону призводить 
до збільшення вмісту креатиніну, загального протеїну, альбуміну та сечової кислоти, а також до 
збільшення активності АСТ в крові щурів дослідної групи, порівняно з контрольними тваринами. 
Тривале введення прогестерону призводить до зниження вмісту сечовини та загального білірубіну, а 
також до зниження активності α-амілази, АЛТ та ЛФ в крові тварин дослідної групи.

Зафіксоване нами збільшення вмісту загального протеїну та альбуміну в 1,1 раза порівняно з 
контрольними показниками, а також зниження вмісту сечовини та загального білірубіну в 1,3 та 1,9 
раза відповідно на фоні дисбалансу активності маркерних гепатичних ензимів може свідчити про по-
рушення функціонування та ушкодження печінки, що, ймовірно, пов’язане з жировою інфільтрацією 
цього органа внаслідок надмірного депонування ліпідів за дії прогестерону в тварин дослідної групи 
внаслідок довготривалого введення цього гормону. Зниження активності α-амілази в 1,4 раза в крові 
тварин дослідної групи може вказувати на порушення функціонування підшлункової залози. Проте у 
разі збільшення вмісту креатиніну в 1,3 раза та сечової кислоти – в 1,4 раза може спостерігатись розви-
ток хронічної ниркової недостатності в тварин дослідної групи внаслідок затримки води в організмі, 
зумовленої довготривалим введенням прогестерону.

Таким чином, в ході досліджень нами було показано, що тривале введення прогестерону призво-
дить до дисбалансу функціонування ключових систем у щурів дослідної групи, що може спричинити 
розвиток та прогресування низки ускладнень та патологій.
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Механизмы контроля внутриклеточного протеолиза по-прежнему далеки от исчерпывающей 
ясности. Ранее нами были продемонстрированы нейротрофическое и нейропротекторное свойства 
стрептокиназы (SK). Оказалось также, что степень воздействия SK на клетки существенно изменяется 
в присутствии других биорегуляторов.

Цель работы – раскрыть особенности изменений уровня АТР- и Са2+-активируемых реакций про-
теолиза при воздействии на клетки феохромоцитомы РС12 SK и тироксина (Т).

Клетки феохромоцитомы культивировали на среде RPMI-1640, обогащенной сыворотками кро-
ви. Монослой клеток снимали, разводили взвесь питательной средой и добавляли Т в конечной кон-
центрации 16 нг/мл (2∙10–8 М), SK в конечной концентрации 0,1, 1,0, 10,0, 100 и 1000 МЕ/мл, а также 
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сочетания SK+Т. через 20 мин и 24 ч  клетки отмывали и определяли в них уровень АТР-, а также 
I (мкМ) Са2+- и II (мМ) Са2+-протеолиза.

В данной модели изменения уровня протеолиза под действием SK существенно отличались от 
таковых при культивировании клеток РС12 в дефицитной по белкам питательной среде (В. Н. Никан-
дров и соавт, 2003). 

Так, в анализируемом случае добавки SK во всем диапазоне концентраций снижают уровень 
АТР-активируемого протеолиза на 10–19% (Р < 0,05), а не усиливают его как при дефиците протеи-
нов в среде. Уровень I (мкМ)Са2+- и II (мМ) Са2+-активируемого протеолиза клеток феохромоцитомы 
под действием SK в обогащенной протеинами питательной среде падает соответственно на 25–50 и 
65–100% (Р < 0,05), тогда как при дефиците протеинов в среде изменения II (мМ) Са2+-активируемого 
протеолиза имеют более сложную концентрационную зависимость с зоной существенного нараста-
ния этого типа протеолиза.

В использованной концентрации Т сам заметно не влияет на уровень АТР-активируемого протео-
лиза в клетках указанной культуры, вызывая в них угнетение I (мкМ) Са2+-активируемого протеолиза 
через 20 мин и 24 ч на 57–59%, а также II (мМ) Са2+-активируемого протеолиза через 20 мин на 90% и 
усиление его к 24 ч на 70% (Р < 0,05). 

Добавка в среду одновременно SK+Т мало изменяет действие SK на АТР-активируемый протео-
лиз. Уровень I (мкМ) Са2+-активируемого протеолиза при этом через 20 мин при концентрации SK 
1000 МЕ/мл не отличается от контроля, при 100 или 1,0 МЕ/мл SK подавляется сильнее в 1,7 и 1,9 раза 
соответственно по сравнению с одной SK. через 24 ч не наблюдается принципиальной разницы в дей-
ствии SK или SK+Т. Добавление SK+Т через 20 мин уменьшает угнетение II (мМ) Са2+-активируемого 
протеолиза при концентрации SK 10,0 МЕ/мл до 22%, а при концентрации ее 100 или 1,0 МЕ/мл – до 
73–75%. Однако 24 ч добавление SK+Т полностью снимает активацию этого протеолиза при мини-
мальной концентрации SK, а при ее концентрации 1,0, 10,0, 100 МЕ/мл ведет к возрастанию его на 83, 
58 и 90% соответственно при угнетении на 85% в случае максимальной концентрации SK.

Это подтверждает ранее сделанное нами заключение о зависимости эффекта SK от функциональ-
но-метаболического состояния клеток. Далее, поскольку SK и в концентрации 0,1 МЕ/мл (5∙10–10 М) 
существенно влияет на протеолиз клеток, есть основания считать, что ее эффект реализуется через 
рецепторы мембраны. Природа и локализация рецепторов SK и Т различны, поэтому действие вари-
антов SK+Т аддитивно лишь в отдельных случаях.
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Протеиназы Pseudomonas aeruginosa играют двоякую роль: они не только регуляторы метабо-
лизма микробной клетки, но и факторы патогенности госпитальных штаммов при псевдомонадной 
инфекции. Учитывая важную роль как фактора патогенности коллагеназ (желатиназ) P. aeruginosa 
основное внимание в данном разделе работы было сосредоточено именно на желатинолитических 
протеиназах.

Методом лизиса протеина-субстрата в тонком слое агарового геля изучено воздействие ряда эф-
фекторов на желатинолитическую активность (при рН 7,5) бесклеточных супернатантов бульонных 

РЕгУЛЯЦІЯ МЕТАБОЛІчНИХ ПРОЦЕСІВ ТА КЛІТИННИХ ФУНКЦІї


