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Дисертація на здобуття наукового ступеня кандидата медичних наук за спеціальністю 14.03.04 – патологічна фізіологія – Одеський державний медичний університет, МОЗ України, Одеса, 2002.
Дисертація присвячена вивченню змін прооксидантно-антиоксидантних механізмів, які відбуваються у цитоплазмі і мітохондріях клітин різних структур головного мозку та в еритрацитах крові щурів після термічного опіку ІІІ-Б ступеню, площею 15 та 30% поверхні тіла.
В результаті проведених експериментальних досліджень встановлено, що опікова травма супроводжується потужною інтенсифікацією ПОЛ як у субклітинних компартментах клітин різних відділів головного мозку, так і в еритроцитах периферійної крові. При цьому спостерігається розбалансування і порушення функціонування усіх ланок ферментативної антиоксидантної системи, зниження вмісту ендогенних антиоксидантів, сульфгідрильних груп, співвідношення NADP і NADPH, а також метаболізму циклічних нуклеотидів. Найбільш виразні зрушення усіх досліджених процесів встановлені в еритроцитах периферійної крові та мітохондріях клітин кори головного мозку. Ступінь та глибина спостерігаємих зрушень визначається площею термічного опіку і знаходиться у залежності від субклітинних структур клітин відділів головного мозку та терміну, що пройшов після нанесення ураження. Встановлено, що частотнозалежні зміни інтенсивності ПОЛ та функціонального стану АОС є одним із механізмів розвитку опікового шоку. Первинна активація ПОЛ, безпосередньо після ураження та надмірне посилення активності усіх ланок АОС відповідає початковому періоду, а вторинна активація процесів ПОЛ і паралельне зниження функціональної спроможності усіх ланок АОС співпадає з подальшим розвитком опікового шоку.




		У дисертації наведено теоретичне узагальнення та порівняльний аналіз результатів дослідження прооксидантно-антиоксидантних процесів у структурах головного мозку та еритроцитах крові за умов термічних уражень різного ступеня важкості. На підставі проведених досліджень розкриті нові раніше невідомі механізми порушень прооксидантно-антиоксидантних процесів при опікових ураженнях та їх роль у патогенезі цієї патології.
1. У фізіологічних умовах вміст дієнових кон’югатів і малонового диальдегіду у мітохондріях та цитоплазмі клітин різних структур головного мозку та еритроцитах має досить суттєві відмінності. Найбільш високі показники вмісту цих метаболітів виявлені у стовбуровій частині мозку, потім у мозочку і корі. Найнижчий їх вміст у еритроцитах. Характерним є і те, що відносна кількість дієнових кон’югатів у всіх структурах мозку у мітохондріях та цитозолі є вищою за вміст малонового диальдегіду. Крім цього показники вмісту обох продуктів ПОЛ є вищими у мітохондріях.
2. На підставі розрахунків потужності та буферної ємності АОС встановлено, що у фізіологічних умовах у корі головного мозку найбільш потужним є глутатіонпероксидазний шлях утилізації кисеньактивних сполук неорганічного походження на тлі відносно високої активності СОД. Стовбурова частина головного мозку також характеризується переважанням глутатіонпероксидазного шляху утилізації Н2О2, але при значно вищій потужності інших компонентів АОС. Мозочок має найпотужнішу та збалансовану за всіми напрямками антиоксидантну систему.
3. Термічний опік ІІІ-Б ступеню викликає неоднозначні зміни вмісту початкових і проміжних продуктів ПОЛ у мітохондріях та цитоплазмі клітин досліджених структур. Значне збільшення вмісту МДА на протязі першої години супроводжується зниженням кількості ДК, а починаючи з третьої години їх вміст різко зростає, досягаючи максимальних значень на 24 годину. Виразність та глибина встановлених зрушень залежить від структур мозку, субклітинних компартментів, площі термічного опіку та терміну, що пройшов після ураження.
4. Опікова травма супроводжується змінами активності ферментів антиоксидантної системи, які носять фазний характер. На протязі першої години після ураження активність СОД, глутатіонредуктази та глутатіонпероксидази щодо Н2О2 підвищується. У подальшому зниження їх активності супроводжується підвищенням активності глутатіонтрансферази, глутатіонпероксидази щодо гідроперекису третбутилу та каталази. Ступінь спостерігаємих зрушень є найбільшими у еритроцитах крові та мітохондріях кори головного мозку і залежить від площі опіку.
5. Надмірне накопичення продуктів ПОЛ у структурах мозку та еритроцитах супроводжується зниженням вмісту вітаміну Е, NADPH, відновленого глутатіону, сульфгідрильних груп, цАМФ та збільшення цГМФ. Такі зрушення є свідченням вичерпання ендогенного пула антиоксидантів та зниження буферної ємності неферментативної ланки антиоксидантної системи.
6. Термічне ураження ІІІ-Б ступеню супроводжується закономірною динамікою показників ПОЛ та сумарної функціонального стану АОС, яка відповідає фазам загального синдрому адаптації, може відповідати стадії тривоги. Первинна активація ПОЛ, яка швидко (на протязі 30 хвилин) змінюється реактивною мобілізацією АО-резервів і відносною стабілізацією ПОЛ-АОС відповідає стадії резистентності і зсунення рівноваги ПОЛ – АОС вліво з вичерпанням буферної ємності та потужності антиоксидантних механізмів відповідає стадії виснаження. Тривалість кожного етапу досліджень залежить від площі опіку та структури від компартментів їх тканин. Означене свідчить про важливу роль рівноваги у системі ПОЛ – АОС у гомеостазі і характеризує вичерпання резервів АОС, як причину розвитку системних уражень при опіках.






