
Вісник ОНУ Том 11, випускб, 2006. Біологія

УДК 577.151/.152

О. В. Кочмар, асп., С. А. Ківан, асп.,
С. А. Петров, д-р біол. наук, проф.
Одеський національний університет ім. І. І. Мечникова, 
кафедра біохімії, 
вул. Дворянська, 2, Одеса, 65026, Україна, тел.: (0482) 68-78-75

ВПЛИВ РІЗНИХ КОНЦЕНТРАЦІЙ ЕКЗОГЕННОГО 
ТІАМІНУ НА ЙОГО ВМІСТ У ТКАНИНАХ 
НОВОУТВОРЕНЬ ЯЄЧНИКІВ

Найбільший вміст загального тіаміну та тіамінфосфатів серед розглянутих 
мітохондріальних фракцій тканин спостерігається в зразках без новоутво­
рень, найменший — в кісті жовтого тіла з крововиливом. Вивчення впливу 
різних концентрацій екзогенного тіаміну на вміст вільної та загальної форм 
цього вітаміну в тканинах новоутворень яєчників свідчить, що ці показники 
значною мірою залежать від особливостей новоутворень.
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Клінічні спостереження та біохімічні дослідження свідчать про 
те, що патологічні процеси в організмі супроводжуються в тій чи 
іншій мірі порушеннями метаболізму вітамінів, які обумовлені як 
екзогенними, так і ендогенними причинами. Серед них значне 
місце посідає ендогенна форма вітамінного дефіциту, що пов'язано 
з порушеннями метаболізму, особливо білкового обміну. При цьому 
створюються умови для полівітамінної недостатності організму, яка 
сприяє порушенню синтезу ферментів, гормонів, імунних ТІЛ [1-8]. 
Тому останнім часом широко досліджується неспецифічна фарма- 
кодинамічна дія вітамінів, зокрема у складі лікарських препаратів, 
що застосовуються за численних патологій, в тому числі за пухли- 
ноутворення [9-11].

Одним з маловивчених питань біохімії є питання про вміст 
різних вітамінів, в тому числі й тіаміну, в клітинах пухлин та 
особливості метаболізму цих сполук в новоутвореннях. Встановлено 
наявність дисбалансу заліза та порушення метаболізму вітамінів 
групи В при злоякісних новоутвореннях [11], виявлено зміни кіль­
кісного взаємовідношення між тіаміном та нікотиновою кислотою 
у хворих раком сечового міхура [12]. Введення комплексу вітамі­
нів з глюкозою викликає позитивний клінічний ефект, що супрово­
джується нормалізацією процесів обміну та зростанням захисних 
сил організму до пухлинного росту у більшості хворих з пошире­
ною формою раку шлунка [13]. Однак, у світовій літературі нами 
не виявлено досліджень, присвячених вивченню метаболізму тіамі­
ну за онкопатології тканин яєчників у жінок.
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Мета даної роботи — вивчити вплив різних концентрацій екзо­
генного тіаміну на вміст різних форм цього вітаміну, а також на 
їх співвідношення в неураженій та трансформованій тканинах яє­
чників.

Матеріали і метоли
Досліджували гомогенати неураженої тканини яєчників, а також 

зразки новоутворень яєчників: кісти жовтого тіла з крововиливом, 
помірнодиференційованої цистаденоми, вилучених операційним 
шляхом у жінок, які не отримували доопераційного медикаменто­
зного лікування. Патоморфологічні діагнози були верифіковані за 
міжнародною класифікацією ВОЗ: визначали морфологічний стан 
пухлинної тканини і ступінь диференціації клітин злоякісного 
новоутворення [14].

Тканину (0,1 г) гомогенізували в 0,9 % розчині NaCI у співвід­
ношенні 1:10. До отриманого гомогенату додавали 0,2 мл розчину 
тіаміну до кінцевих концентрацій: 0,015, 0,075, 0,150, 0,750,
1,500 ммоль. Проби витримували в термостаті при 37°С протягом 
години, потім центрифугували при 12000 g (+4°С) протягом 45 хви­
лин і два рази промивали. В осадах визначали вміст вільного та 
загального тіаміну. За різницею між загальним та вільним тіамі­
ном за необхідності визначали звуязаний тіамін.

Визначення вільного та загального тіаміну у тканинах провадили 
тіохромним методом Г. Д. Єлисєєвої [15], який базується на визна­
ченні продукту реакції окиснення тіаміну у лужному середови­
щі — тіохрому — під дією червоної кров'яної солі. Продукт реак­
ції (тіохром) дає синьо-голубу флуоресценцію, з максимумом 370 нм, 
інтенсивність якої пропорційна концентрації флуоресціюючої речо­
вини. Загальний тіамін визначали з використанням кислої фосфа­
тази, за визначення вільного тіаміну цей фермент не додавали.

Статистичну достовірність відмінностей визначали за допомогою 
критерія Ст'юдента [16].

Результати та їх обговорення
За наявністю кісти жовтого тіла з крововиливом (табл. 1, рис. 1, а) 

найбільший вміст вільної форми тіаміну спостерігався за додання до 
гомогенату препарату тіаміну до концентрації 0,750 ммоль, а найбі­
льший вміст загального — за додання препарату до 1,500 ммоль. За 
наявності в гомогенаті інших концентрацій доданого вітаміну спосте­
рігалось збільшення вмісту як загального від 349 до 698 пмоль тіа­
міну на г тканини, так і вільного — від 216 до 565 пмоль тіаміну на г 
тканини.

Особливе значення має співвідношення вільної до загальної форм 
тіаміну в тканинах. Воно вказує на частку метаболічно-активного 
тіаміну у загальному його вмісті. Аналізуючи значення цього
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Таблица 1
Вміст вільної та загальної форм тіаміну в тканинах яєчника за деяких патологій при доданні екзогенного 

вітаміну

Патоморфологічний 
критерій п Форма тіаміну

Концентрації тіаміну в інкубаційному середовищі (ммоль)
0,015 0,075 0,150 0,750 1,500

Кіста жовтого тіла 
з крововиливом 37

Вільна 216 ±20* 373 ±36 565 ± 54 1166± 107 1133 ± 106*
Загальна 349 ±33* 448 ± 42* 698 ± 68 1483 ± 125 1981 ±188

Співвідношення 
вільна/ загальна 0,620 0,832 0,810 0,787 0,572

Помірнодифе- 
ренційована 
цистаденома яєчника

23

Вільна 248 ± 22* 250 ±23* 396 ±38* 1200± 131 1525± 163*
Загальна 1750± 166 1200± 105 1746± 172* 1297± 124 2496 ± 244

Співвідношення 
вільна/загальна 0,142 0,209 0,227 0,925 0,611

Тканина без 
новоутворень 26

Вільна 387 ±37 348 ±34 612 ±60 1362± 127 2241 ±216
Загальна 1973 ± 185 1462±136 648 ± 62 1557± 139 2417 ±262

Співвідношення 
вільна/загальна 0,196 0,239 0,945 0,875 0,927

Примітка: * — р< 0,05.

Таблиця 2
Вміст білка та різних форм тіаміну в мітохондріальній фракції тканин яєчника за деяких патологій

Патоморфологічний 
критерій п

Концентрація 
білка, мг/г 
тканини

Концентрація 
загального тіаміну, 
мкмоль/ г тканини

Концентрація 
вільного тіаміну, 
мкмоль/г тканини

Концентрація 
тіамінфосфатів, 

мкмоль/ г тканини
Кіста жовтого тіла 
з крововиливом 37 231 ±24 3393 ± 339* 2381 ±240 822 ± 80*

Помірнодиференційована 
цистаденома яєчника 23 226 ± 20 7679 ± 766* 1667± 167* 5929 ± 593*

Тканина без новоутворень 26 183 ± 17 16071± 1606 2417 ±238 13571± 1358

Вплив екзогенного т
іаміну на його вміст в новоут

вореннях яєчників
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співвідношення у разі зазначеної патології (рис. 2, а) нами встано­
влено, що воно практично не змінюється за додання до гомогенату 
препарату тіаміну до концентрацій від 0,075 до 0,750 ммоль.

За помірнодиференційованої цистаденоми яєчника (рис. 1, б) 
достовірне підвищення загальної форми встановлено у випадку
1,500 ммоль екзогенного тіаміну, а вільної — за 0,150 ммоль. Спів­
відношення вільної до загальної форм тіаміну у разі цієї патоло­
гії (рис. 2, б) практично не змінюється в межах концентрацій від 
0,015 до 0,150 ммоль і було максимальним за 0,750 ммоль. Пода­
льше підвищення концентрації призводить до зниження співвідно­
шення цих форм.

Щодо тканини без новоутворень, то нами було встановлено 
(рис. 1, в), що в межах концентрацій від 0,150 до 1,500 ммоль ек­
зогенного тіаміну вміст як вільної, так і загальної форм поступово 
підвищувався, і показники обох форм були практично однаковими. 
Проте за незначних концентрацій — 0,015 та 0,075 ммоль екзо­
генного тіаміну — вміст вільної форми не змінювався, в той час 
як істотно (в 4 рази) зменшувався вміст загальної форми. Співвід­
ношення обох форм (рис. 2, в) практично не змінюється за малих 
концентрацій (0,015 та 0,075 ммоль), як і у випадку помірнодифе­
ренційованої цистаденоми яєчника (рис. 2, б), і має максимальні 
значення, незалежні від концентрацій екзогенного тіаміну, почина­
ючи з 0,150 ммоль.

Нами встановлено, що невисокі концентрації екзогенного тіамі­
ну (0,015 та 0,075 ммоль) практично не впливають на вміст віль­
ної та загальної форм тіаміну в тканині без новоутворень, а також 
за наявності доброякісної та злоякісної патологій яєчника. Подаль­
ше підвищення концентрації екзогенного тіаміну практично не 
впливає на вміст обох форм ендогенного тіаміну в зразках тканини 
без новоутворень, але підвищує ці показники в тканині помірноди­
ференційованої цистаденоми яєчника.

Для тканини без новоутворень додавання екзогенного тіаміну до 
концентрацій від 0,015 до 0,075 ммоль призводить до підвищення 
концентрації активної форми тіаміну. Ми спостерігали, що за на­
явності екзогенного тіаміну в пробах від 0,150 ммоль до
1,500 ммоль ендогенний тіамін у тканині переважно знаходиться у 
вільній формі. За доброякісної форми новоутворення додання екзо­
генного тіаміну призводить до того, що практично весь ендогенний 
тіамін представлений вільною формою, кількість якої змінюється в 
залежності від концентрації екзогенного тіаміну.

Дослідження співвідношення вільної та загальної форм тіаміну 
у тканинах новоутворень яєчників показали, що ці показники зна­
чною мірою залежать від виду новоутворення; чим більше це спів­
відношення, тим менш інтенсивно ідуть у відповідних тканинах 
метаболічні процеси. Цей факт пов'язаний з більшою метаболічною 
активністю клітин злоякісних новоутворень порівняно з клітинами 
неушкодженої тканини.
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а — кіста жовтого тіла з крововиливом; 
б — помірнодиференційована цистаденома 
яєчника; в — тканина без новоутворень 

а — кіста жовтого тіла з крововиливом; 
б — помірнодиференційована цистаденома 
яєчника; в — тканина без новоутворень
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Що стосується концентрації білка у мітохондріальній фракції, то 
вона практично не відрізняється в зразках тканини без новоутво­
рень, кісти жовтого тіла з крововиливом та помірнодиференційова- 
ної цистаденоми яєчників. Це опосередковано може свідчити про 
однаковий кількісний вміст мітохондрій у цих зразків тканин.

Встановлено, що концентрація загального тіаміну найбільша в 
тканині без новоутворень, а при кісті жовтого тіла з крововиливом 
та помірнодиференційованій цистаденомі яєчників знижується в 
4,7 та 2 рази відповідно. Концентрація вільного тіаміну при помі­
рнодиференційованій цистаденомі яєчників в 1,4 разів нижча, ніж 
в тканині без новоутворень та при кісті жовтого тіла з крововили­
вом. Що стосується співвідношень вільної та активної форми віта­
міну, то тканині без новоутворень 15% тіаміну представлено віль­
ною формою та 85% — активною формою. Доля вільного тіаміну в 
тканині злоякісного новоутворення більша, ніж у тканині без ново­
утворень і складає 22%, доля активної форми — тіамінфосфатів — 
78%, що свідчить про існування активного процесу фосфорилюван- 
ня як в мітохондріальній фракції тканини без новоутворень, так і 
в мітохондріальній фракції помірнодиференційованої цистаденоми 
яєчників. В той же час в тканині кісти жовтого тіла з крововили­
вом це співвідношення зміщується не так у бік активної фор­
ми — тіамінфосфатів, на долю яких приходиться 30%, як у бік ві­
льного тіаміну, частина якого складає 70%, незважаючи на те, що 
концентрація вільного тіаміну в обох досліджуваних зразках прак­
тично не відрізняється. На нашу думку, різниця у вмісті вільного 
та загального тіаміну може бути обумовлена різними причинами, 
наприклад змінами кількості органел, проникливості мембран до 
тіаміну, активності тіамінметаболізуючих ферментів та іншими фа­
кторами.

Таким чином, збільшення вмісту загального тіаміну відбувається 
за рахунок зв’язаної форми тіаміну. В процесі трансформації клі­
тин відбувається значне зниження кількості звуязаної форми тіа­
міну, що, на нашу думку, пов'язано з порушенням процесів біотра- 
нсформації в клітинах новоутворень некоферментної форми вітамі­
ну в коферментну форму. Саме тому ми спостерігаємо значно 
меншу кількість загальної форми тіаміну та відповідне збільшення 
вільної. Це кореспондується з добре відомим явищем значного 
активування метаболізму у тканинах за умов виникнення новоутво­
рень, що призводить до збільшення потреби цих тканин у вітамі­
нах, у тому числі — у тіаміні.

Висновки
1. У тканинах новоутворень яєчників показники вмісту вільної 

та загальної форм тіаміну значною мірою залежать від виду ново­
утворення.
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Вплив екзогенного тіаміну на його вміст в новоутвореннях яєчників

2. Злоякісні новоутворення характеризуються найбільш інтенси­
вними процесами метаболізму, тому містять значну кількість 
звуязаної форми тіаміну.

3. Концентрація білка у мітохондріальній фракції практично не 
відрізняється в зразках тканини без новоутворень, кісти жовтого 
тіла з крововиливом та помірнодиференційованої цистаденоми яє­
чника.

4. Найбільша концентрація загального тіаміну у мітохондріаль­
ній фракції спостерігається в зразках тканини без новоутворень, а 
найменша — у кісті жовтого тіла з крововиливом.

5. Концентрація вільного тіаміну у тканинах помірнодиференці­
йованої цистаденоми яєчників дещо нижча, ніж у кісті жовтого 
тіла з крововиливом та в тканині без новоутворень.

6. Найбільша концентрація активних форм тіаміну — тіамінфо- 
сфатів — у мітохондріальній фракції спостерігається в тканині без 
новоутворень, найменша — в тканині кісти жовтого тіла з крово­
виливом.
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ВЛИЯНИЕ РАЗЛИЧНЫХ КОНЦЕНТРАЦИЙ ЭКЗОГЕННОГО
ТИАМИНА НА ЕГО СОДЕРЖАНИЕ В ТКАНЯХ 
НОВООБРАЗОВАНИЙ ЯИЧНИКОВ

Резюме
Наибольшее содержание общего тиамина и тиаминфосфатов среди рассмотрен­

ных митохондриальных фракций тканей наблюдается в образцах без новообразова­
ний, а наименьшее — в кисте желтого тела с кровоизлиянием. Изучение влияния 
различных концентраций экзогенного тиамина на содержание свободной и общей 
форм этого витамина в тканях новообразований яичников показало, что эти пара­
метры в значительной мере зависят от вида новообразования.

Ключевые слова: обмен тиамина, яичник, опухоль.
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THE INFLUENCE OF VARIOUS CONCENTRATIONS OF EXOGENIC 
THIAMINE ON ITS CONTENT IN OVARIUM MALIGNANT TISSUES
Summary
The investigation of various concentrations of exogenic thiamine effect on its free 

and common forms, revealed in ovarium malignant tissues, demonstrated that these 
parameters depend on the species of malignization in large degree. Malignant tissues 
accumulate the great amounts of metabolically active thiamine comparatively with normal 
tissues.

Keywords: thiamine metabolism, ovarium, tumor.
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