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Провадили дослідження впливу афлатоксину в1 (AFB1) за умов одно-
разового парентерального введення в дозі 0,5 мг/кг на процеси пероксид-
ного окиснення ліпідів (ПОЛ) та активність ферментів антиоксидантної 
системи в еритроцитах і гепатоцитах щурів. Установлено, що на 7-му і 
14-ту доби експерименту в клітинах тварин відбувається інтенсифікація 
ПОЛ та пригнічення активності ферментів-антиоксидантів (супероксид-
дисмутаза, глутатіонредуктаза). Це свідчить, що одним із механізмів 
патогенної дії афлатоксинів може бути індукція процесу утворення віль-
них радикалів та ініціація реакцій пероксидного окиснення ліпідів, що 
призводить до зниження антиоксидантного захисту. 

Ключові слова: афлатоксин В1, мікотоксини, пероксидне окиснення 
ліпідів, антиоксидантна система, еритроцити, гепатоцити, щури.

Афлатоксин В1 (AFB1) — це продукт вторинного метаболізму 
мікроскопічних грибів роду Aspergillus, головним чином A. flavus. Як і 
інші афлатоксини, AFB1 часто виявляється в кормах тварин, а іноді — і в 
продуктах харчування людини за умов забруднення їх грибами-продуцен-
тами [1, 3, 4]. Найчастіше цим та іншими афлатоксинами забруднюються 
зернові та олійні культури, а також спеції, горіхи. За хімічною структурою 
AFB1 належить до фурокумаринів [13].

Афлатоксин В1 — це один із найбільш небезпечних мікотоксинів, 
оскільки він здатний спричиняти інтенсивні ураження організму тва-
рин і людини впродовж короткого періоду часу. Він виявляє мутаген-
ні, канцерогенні, тератогенні та імуносупресивні властивості [13, 14]. 
Навіть за концентрацій 20—200 мкг/кг AFB1 знижує продуктивність, 
інтенсивність росту і стан здоров’я тварин [4]. За високих рівнів над-
ходження до організму цей токсин зумовлює отруєння — афлатоксикоз 
[15]. Однак біохімічні механізми розвитку захворювання та порушен-
ня життєвих функцій організму тварин і людини за умов надходження 
афлатоксину В1 з кормами та харчовими продуктами нині досліджені  
недостатньо. 
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Як відомо, одним із найважливіших показників функціонального ста-
ну клітин є стан антиоксидантної системи, яка захищає клітини від уш-
коджень, зумовлених дією активних форм оксигену (АФО). Утворення 
останніх зростає під впливом різноманітних токсикантів [14, 11]. У низці 
досліджень встановлено, що в механізмі токсичної дії багатьох токсинів 
грибів-мікроміцетів важливе значення має їхній стимулюючий вплив на 
процеси пероксидного окиснення ліпідів (ПОЛ) та пригнічення природних 
захисних систем організму [3]. Що стосується афлатоксину В1, то вплив 
цього мікотоксину на процеси ПОЛ та антиоксидантну систему клітин 
з’ясований мало. Це зумовлює актуальність досліджень впливу AFB1 на 
антиоксидантну систему гепатоцитів та еритроцитів, оскільки ці клітини 
відіграють надзвичайно важливу роль у життєдіяльності організму. 

Метою дослідження було вивчення процесів ПОЛ і супероксиддисмутаз-
ної та глутатіонредуктазної активності в гепатоцитах та еритроцитах білих 
безпородних щурів за умов одноразового введення афлатоксину В1 в дозі, 
що становить 1/10 LD50 — 0,5 мг/кг маси.

Матеріали та методи дослідження
Експерименти провадили на дорослих білих безпородних щурах — сам-

цях масою 170—200 г, яких утримували на стандартному раціоні в умо-
вах віварію. Тварин поділяли на три групи: контрольну (К) і дві дослідні  
(Д1, Д2), по 5 особин у кожній. Тваринам дослідних груп одноразово вво-
дили AFB1 в дозі   0,5 мг/кг маси, тваринам контрольної групи — фізіоло-
гічний розчин. Дослідження провадили на 7-му і 14-ту доби після введення 
токсину. Евтаназію тварин здійснювали під легким ефірним наркозом, до-
тримуючись правил поводження з експериментальними тваринами.

Зразки печінки, відібрані зразу ж після евтаназії, охолоджували до 
температури 1—3°С у фізіологічному розчині, підсушували фільтруваль-
ним папером, а потім подрібнювали ножицями та гомогенізували в 0,05 М  
тріс-HCl буфері (рН 7,5) з додаванням 0,25 М сахарози. Співвідношення 
маси тканини до об’єму буферу становило 1 : 9. Одержані гомогенати цен-
трифугували при 10 000 g впродовж 30 хв., використовуючи для дослід-
жень надосадову рідину. 

Кров збирали в пробірки з гепарином, відділяли плазму центрифугу-
ванням, а еритроцити тричі промивали 0,9% NaCl, щоразу центрифугу-
ючи суспензію клітин при 3 000 g впродовж 5 хв. Гемолізати отримували 
трикратним заморожуванням — відтаюванням суспензій, приготованих 
додаванням до еритроцитів бідистильованої води, з подальшим центрифу-
гуванням при 10 000 g впродовж 15 хв. на рефрижераторній центрифузі.

У гемолізатах і гомогенатах печінки визначали концентрацію продуктів, 
які взаємодіють з тіобарбітуровою кислотою (ТБК-активні продукти) [12], 
і активність ферментів антиоксидантної системи (супероксиддисмутаза, 
глутатіонредуктаза). Супероксиддисмутазну активність визначали за рів-
нем гальмування ферментом процесу відновлення нітросинього тетразолію 
за присутності NADP і феназинметасульфату [2]. Активність глутатіонре-
дуктази визначали, враховуючи швидкість окиснення молекул NADPH 
[6]. Вміст білка в гемолізатах визначали методом Лоурі та співавторів [6]. 
Отримані результати опрацьовували статистично з використанням методів 
варіаційної статистики [5].

Результати дослідження та обговорення

Як видно з наданих даних (рис. 1), через 7 і 14 діб після введення 
тваринам AFB1 рівень кінцевих продуктів ПОЛ (ТБК-активні продукти) 
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зростає і в гепатоцитах, і в еритроцитах тварин. Однак у клітинах пе-
чінки збільшення зазначеного показника виразніше, ніж в еритроцитах.  
Згідно з отриманими результатами, у гепатоцитах цей показник збіль-
шується на 7-му і 14-ту доби експерименту, відповідно, на 52,2% і 117%   
(р < 0,05—0,01), а в еритроцитах — на 19,7% і 27,5% (p < 0,05). Це свід-
чить про розвиток оксидативного стресу, який виявляється в обох типах 
клітин тварин після введення афлатоксину В1. 

Як відомо, оксидативний стрес відбувається у випадках, коли рівень 
утворення АФО перевищує здатність клітин до детоксикації цих реакційно 
активних радикалів та сполук [14]. Тому збільшення показника інтенсив-
ності пероксидного окиснення ліпідів, установлене в наших дослідженнях, 
можна пояснити зниженням антиоксидантного потенціалу клітин.

Важливим показником антиоксидантного захисту клітин є активність 
ферментів антиоксидантної системи [5]. У процесі досліджень установле-
но, що за умов гострої токсикації афлатоксином В1 в гепатоцитах і ерит-
роцитах піддослідних тварин відбувається зниження активності фермен-
тів-антиоксидантів (супероксиддисмутази, глутатіонредуктази). Отримані 
результати свідчать, що в досліджуваних клітинах супероксиддисмутазна 
активність знижується в гепатоцитах — на 34,3 % і 46,8 % (р < 0,05), а в 
еритроцитах — на 52,5 % і 34,8 % (р < 0,05–0,01), відповідно, на 7-му і 
14-ту доби експерименту (рис. 2).

Рис. 1. Вплив афлатоксину В1 на вміст ТБК-активних продуктів у клітинах щурів:  
на цьому та інших рисунках *, ** — вірогідність різниць між контрольною і дослідними 

групами тварин (* — р < 0,05; ** — р < 0,01)

Рис. 2. Вплив афлатоксину В1 на супероксиддисмутазну активність в клітинах щурів
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Характерна для еритроцитів і клітин печінки щурів динаміка суперок-
сиддисмутазної активності може зумовлюватись інтенсивним накопичен-
ням у цих клітинах продуктів пероксидного окиснення ліпідів, які, як 
відомо, пригнічують активність ферменту [7].

Стосовно іншого ферменту антиоксидантної системи, глутатіонредук-
тази, отримані дані вказують на те, що його активність у досліджуваних 
клітинах щурів також пригнічується впродовж експериментального пе-
ріоду. Зокрема, в гепатоцитах глутатіонредуктазна активність на 7-му 
і 14-ту доби експерименту зменшується, відповідно, на  50% і 73,1%  
(р < 0,05–0,01). В еритроцитах активність ферменту вірогідно пригнічуєть-
ся на 55% (р < 0,01) на 14-ту добу після введення AFB1 (рис. 3).

Результати експерименту свідчать, що AFB1 істотно впливає на процеси 
метаболізму в різних типах клітин — еритроцитах і гепатоцитах, стимулю-
ючи процеси ПОЛ у цих клітинах та пригнічуючи активність ферментів 
антиоксидантної системи. Як відомо, AFB1 сприяє збільшенню вмісту ак-
тивних форм оксигену в клітинах прямим і опосередкованим шляхом [10]. 
Реакційно активні АФО індукують пероксидне окиснення ліпідів та інші 
процеси, що призводять до деструктивних змін у клітинах. За таких умов 
зменшення рівня антиоксидантного захисту клітин в організмі, інтокси-
кованому афлатоксином В1, може посилювати шкідливий вплив AFB1 на 
діяльність органів і систем. 

Під час вивчення динаміки СОД-активності і вмісту ТБК-активних про-
дуктів в еритроцитах і гепатоцитах щурів за умов введення афлатоксину 
В1 виявлено пригнічення функціональної активності антиоксидантної сис-
теми та інтенсифікацію процесів ПОЛ, що свідчить про важливу роль віль-
норадикального окиснення в патогенезі отруєння. Активність СОД і кон-
центрація кінцевих продуктів ПОЛ характеризують окремі етапи вільно-
радикального окиснювального процесу. З цього випливає, що визначення 
активності СОД і вмісту ТБК-активних продуктів дозволяє орієнтуватися в 
характері вільнорадикального окиснення. На даному етапі дослідження де-
тальний кореляційний аналіз вмісту ТБК-активних продуктів і активності 
СОД не провадили, це заплановано зробити в подальших дослідженнях.

Одним із механізмів патогенної дії афлатоксинів може бути індукція 
процесу утворення вільних радикалів та ініціація реакції пероксидно-
го окиснення ліпідів. У багатьох випадках утворення вільних радикалів 
може становити одну з ланок у механізмах токсичності, більш суттєву, 
ніж пряме ушкодження клітин. Активація вільнорадикальних процесів, 

Рис. 3. Вплив афлатоксину В1 на глутатіонредуктазну активність в клітинах щурів
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як правило, призводить до зниження антиоксидантного захисту. Дослід-
ження стану про-антиоксидантного балансу еритроцитів і гепатоцитів 
щурів при дії афлатоксину В1 вказує на активацію процесу пероксидного 
окиснення ліпідів (ПОЛ), про що свідчить підвищення рівня утворення у 
хворих тварин продуктів пероксидації ліпідів і зниження антиоксидант-
ного захисту.

Перш за все, установлені зміни можуть бути однією з ланок механіз-
мів токсичного впливу AFB1 на печінку, зумовлюючи порушення її фун-
кціональної активності. Адже відомо, що цей орган є головною мішенню 
руйнівного впливу афлатоксинів [8]. Водночас отримані результати щодо 
пригнічення активності антиоксидантних ферментів в еритроцитах свід-
чать про можливі порушення кисень-транспортної функції цих клітин в 
організмі тварин за умов надходження афлатоксину В1. 

Одержані результати служать основою для подальших досліджень ме-
ханізмів токсичного впливу AFB1 та інших афлатоксинів у клітинах ор-
ганів-мішеней тварин, а також можливості корекції порушень метаболізму 
в організмі за умов отруєння афлатоксинами.

Висновки

1. Під впливом одноразового парентерального введення афлатоксину В1 
(0,5 мг/кг) в еритроцитах і гепатоцитах білих безпородних щурів на 7-му 
і 14-ту добу експерименту відбувається інтенсифікація утворення ТБК-
активних продуктів, що свідчить про активацію в цих клітинах процесів 
ПОЛ.

2. Афлатоксин В1 пригнічує активність ферментів антиоксидантної 
системи супероксиддисмутази та глутатіонредуктази еритроцитів і гепа-
тоцитів щурів. 
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ВЛИЯНИЕ АФЛАТОКСИНА В1 НА ПРОЦЕССЫ ПЕРОКСИДНОГО 
ОКИСЛЕНИЯ ЛИПИДОВ И АНТИОКСИДАНТНУЮ СИСТЕМУ 
ЭРИТРОЦИТОВ И ГЕПАТОЦИТОВ КРЫС

Резюме
Проводили исследование влияния афлатоксина В1 (AFB1) в условиях однократ-

ного пaрентерального введения в дозе 0,5 мг/кг на процессы перoксидного окис-
ления липидов (ПОЛ) и активность ферментов антиоксидантной системы в эрит-
роцитах и гепатоцитах крыс. Установлено, что на 7-е и 14-е сутки эксперимента 
в клетках животных происходит интенсификация процессов ПОЛ и угнетение ак-
тивности ферментов-антиоксидантов (супероксиддисмутаза, глутатионредуктаза). 
Это свидетельствует, что одним из механизмов патогенного действия афлатоксинов 
может быть индукция процесса образования свободных радикалов и инициация 
реакции перoксидного окисления липидов, что приводит к снижению антиокси-
дантной защиты.

Ключевые слова: афлатоксин В1, микотоксины, пероксидное окисление липи-
дов, антиоксидантная система, эритроциты, гепатоциты, крысы.
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EFFECTS OF AFLATOXIN B1 ON LIPID PEROXIDATION AND 
ANTIOXIDAТAL SYSTEM ON RATS ERYTHROCYTES AND HEPATOCYTES 

Summary
The effects of single parenteral injection of aflatoxin B1 (AFB1, 0,5 mg/kg) on 

the processes of lipid peroxidation (LPO) and antioxidant system enzymes activities 
in rat erythrocytes and hepatocytes were studied. The intensification of LPO and 
inhibition of antioxidant enzymes (superoxide dismutase, glutathione reductase) in 
animal cells on the 7th and 14th days after AFB1 injection was established. The results 
suggest that induction of formation of free radicals and initiating lipid peroxidation 
reactions, leading to a decline of antioxidant protection may represent one of the links 
in pathogenic mechanisms of aflatoxin action.

Key words: aflatoxin B1, mycotoxins, lipid peroxidation, antioxidant system, 
erythrocytes, hepatocytes, rat. 
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