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ТЕРНОПІЛЬСЬКИЙ НАЦІОНАЛЬНИЙ МЕДИЧНИЙ УНІВЕРСИТЕТ ІМЕНІ І. Я. ГОРБАЧЕВСЬКОГО 

МОЗ УКРАЇНИ 

ВПЛИВ ІНОЗИТОЛУ НА ВМІСТ НІТРИТ-АНІОНА В СЕРЦІ ТА ОЧАХ ЩУРІВ 
РІЗНОЇ СТАТІ З ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНИМ СТЕАТОГЕПАТОЗОМ

Вступ. Стеатогепатоз є однією з основних проблем сьогодення і часто ускладнюється серцево-
судин ними розладами, порушенням кровопостачання, патологією сітківки. При цьому клітини ушкоджу-
ються через розвиток оксидативного стресу, порушення обміну оксиду азоту. Протидіють цьому анти-
оксиданти, серед них – інозитол.

Мета дослідження – оцінити зміни вмісту нітрит-аніона в серці та очах щурів різної статі зі стеа-
тогепатозом і вплив препаратів інозитолу на нього.

Методи дослідження. Досліди виконано на 216 білих щурах різної статі, на момент виведення з екс-
перименту їм було 7,5–8 місяців. Тварин поділили на дев’ять груп: 1-ша – контроль; 2-га – міо-інозитол 
(МІ); 3-тя – D-chiro інозитол (DІ); 4-та – стеатогепатоз 2 місяці; 5-та – стеатогепатоз 2 місяці+МІ 2 мі-
сяці; 6-та – стеатогепатоз 2 місяці+DІ 2 місяці; 7-ма – стеатогепатоз 4 місяці; 8-ма – стеатогепатоз 
4 місяці+МІ 2 останні місяці; 9-та – стеатогепатоз 4 місяці+DІ 2 останні місяці. Стеатогепатоз викли-
кали, даючи тваринам 4–6 груп 20 % розчин фруктози (Фр) замість пиття протягом 2 місяців, щурам 
7–9 груп – упродовж 4 місяців. Інозитоли вводили інтрагастрально (МІ – 400 мг/кг маси, DI – 30 мг/кг маси) 
через 2 місяці від початку моделювання стеатогепатозу. В гомогенатах серця та очей визначали вміст 
нітрит-аніона (НіА).

Результати й обговорення. У щурів-самиць 1-ї групи вміст НіА в серці був більшим на 60,9 % (p<0,001), 
а в очах – на 6,8 % (p<0,05). У серці самців МІ викликав достовірне зростання рівня НіА на 6,1 % (p<0,05), 
а DІ – на 3,5 % (p<0,05), у серці самиць тільки МІ збільшував вміст НіА на 5,4 % (p<0,05). У гомогенаті очей 
самців МІ й DІ не спричиняли достовірного зростання рівня НіА, а в самиць він збільшувався під впливом 
МІ на 3,2 % (p<0,05). У серці та очах самиць 2-ї і 3-ї груп зберігався вищий вміст НіА. У серці та очах щурів 
зі стеатогепатозом відмічено зростання рівня НіА, яке залежало від тривалості вживання Фр, тільки 
в самиць. Дія Фр на серце, порівняно з очима, щодо підвищення вмісту НіА була більшою. У серці та очах 
самців через 2 місяці відзначено більший вміст НіА, а через 4 місяці – менший. Введення МІ чи DІ сприяло 
достовірному зниженню рівня НіА в серці та очах, але до значень контролю він повернувся лише в очах 
самців та самиць 5-ї і 6-ї груп. При припиненні вживання Фр МІ та DІ діяли однаково. У серці та очах самців 
і самиць, яким продовжували давати Фр й одночасно вводили МІ чи DІ, відмічено достовірне зменшення 
вмісту НіА, але до значень контролю він повернувся тільки в очах самців та самиць.

Висновки. Стеатогепатоз у серці та очах щурів різної статі викликає розвиток нітрооксидативно-
го стресу. В серці та очах самиць він прямо залежить від тривалості вживання фруктози, а у самців вміст 
нітрит-аніона достовірно не відрізняється через 2 і 4 місяці пиття фруктози. Міо-інозитол і D-chiro іно-
зитол спричинюють зниження рівня нітрит-аніона в серці та очах тварин. У разі припинення вживання 
фруктози міо-інозитол і D-chiro інозитол краще діють на серце самиць. При введенні міо-інозитолу і D-chiro 
інозитолу повністю відновлюється вміст нітрит-аніона в очах самців та самиць, що не залежить від 
тривалості вживання фруктози.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: нітрит-аніон; серце; очі; фруктоза; міо-інозитол; d-chiro інозитол; стеатогепатоз; 
щури; стать.

ВСТУП. З а хворювання печінки, зокрема 
стеатоге патоз, є однією з основних проблем 
сьогодення, що часто ускладнюється серцево-
су динними розладами, порушенням кровопоста-
чання, патологією сітківки [1, 2]. Часто такі паці-
єнти споживають велику кількість фруктози [3], 
незважаючи на наявність у них цукрового діабе-
ту 2 типу [4, 5]. Одним із шляхів ураження клітин 

при будь-якій патології є розвиток оксидативно-
го стресу, порушення обміну оксиду азоту з на-
копиченням продуктів пероксидного окиснення 
ліпідів, протеїнів, нітрит-аніона [6]. Протидіють 
цьому антиоксиданти, серед них – інозитол [7].

Мета досл ідження – оцінити зміни вмісту 
нітрит-аніона в серці та очах щурів різної статі зі 
стеатогепатозом і вплив препаратів інозитолу на 
нього.© О. О. Левчук, О. В. Денефіль, 2024.
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МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Досліди виконано 
на 216 білих щурах лінії Вістар різної статі, вік 
яких на початку дослідження становив 3,5–4 мі-
сяці. На момент виведення з експерименту їм 
було 7,5–8 місяців. Тварин поділили на дев’ять 
груп: 1-ша – контроль; 2-га – міо-інозитол (МІ); 
3-тя – D-chiro інозитол (DІ); 4-та – стеатогепатоз 
2 місяці; 5-та – стеатогепатоз 2 місяці+МІ 2 мі-
сяці; 6-та – стеатогепатоз 2 місяці+DІ 2 місяці; 
7-ма – стеатогепатоз 4 місяці; 8-ма – стеатоге-
патоз 4 місяці+МІ 2 останні місяці; 9-та – стеато-
гепатоз 4 місяці+DІ 2 останні місяці. Стеатогепа-
тоз викликали, даючи тваринам 4–6 груп 20 % 
розчин фруктози замість пиття протягом 2 міся-
ців [8], щурам 7–9 груп – упродовж 4 місяців. 
Порошок міо-інозитолу вводили інтрагастрально 
протягом 2 місяців з розрахунку 400 мг/кг маси 
тварини [9] через 2 місяці від початку моделю-
вання стеатогепатозу. D-chiro інозитол вводили 
інтрагастрально протягом 2 місяців у перерахун-
ку на інозитол 30 мг/кг маси тварини [9] через 
2 місяці від початку моделювання стеатогепато-
зу. В гомогенатах серця та очей визначали вміст 
нітрит-аніона (НіА) [10]. Розвиток стеатогепатозу 
підтвердили морфологічно.

Евтаназію щурів здійснювали шляхом то-
тального кровопускання із серця після попе-
реднього використання тіопентал-натрієвого 
наркозу (60 мг·кг-1 маси тіла тварини внутріш-
ньочеревно).

Усі експерименти проводили в першій поло-
вині дня при температурі 18–22 °С, відносній 
вологості 40–60 % і освітленості 250 лк. Досліди 
виконано з дотриманням норм Європейської 
конвенції про захист хребетних тварин, що ви-
користовуються для дослідних та інших наукових 
цілей (Страсбург, 1986), ухвали Першого націо-
нального конгресу з біоетики (Київ, 2001) і нака-
зу МОЗ України від 23.09.2009 р. № 690.

Достовірність отриманих відмінностей між 
результатами (мінімальний рівень значущості 

p<0,05) оцінювали за допомогою критеріїв Крас-
кела – Уолліса та Ньюмена – Кейлса (програма 
BioStat, AnalystSoft Inc.).

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. Між сам-
цями і самицями 1-ї групи виявлено різницю у 
вмісті нітрит-аніона в серці (табл. 1). Він був 
більшим у самиць на 60,9 % (p<0,001). Міо-іно-
зитол викликав достовірне зростання вмісту НіА 
у серці тварин: самців – на 6,1 % (p<0,05), са-
миць – на 5,4 % (p<0,05). Зберігався вищий його 
рівень у гомогенаті серця самиць порівняно із 
самцями – на 59,8 % (p<0,001). D-chiro інозитол 
спричиняв достовірне збільшення вмісту НіА, 
порівняно з контролем, у самців на 3,5 % 
(p<0,05), у самиць достовірних відмінностей не 
виявлено. Зберігався вищий його рівень у гомо-
генаті серця самиць порівняно із самцями – на 
56,3 % (p<0,001). D-chiro інозитол, порівняно 
з міо-інозитолом, викликав у самиць менше на 
4,6 % (p<0,05) зростання вмісту нітрит-аніона. 
У цій групі зберігався вищий його рівень у самиць 
порівняно із самцями – на 56,3 % (p<0,001).

У серці щурів зі стеатогепатозом відмічено 
зростання вмісту нітрит-аніона. Через 2 місяці, 
порівняно з контролем, у самців він збільшився 
в 3,1 раза (p<0,001), у самиць – в 1,7 раза 
(p<0,001), показник у самців був вищим, порів-
няно із самицями, на 13,3 % (p<0,01). Через 
4 місяці, порівняно з контролем, у самців рівень 
НіА зріс у 3,2 раза (p<0,001), у самиць – у 2,5 раза 
(p<0,001), значення в самиць виявилось досто-
вірно більшим, ніж у самців, на 25,5 % (p<0,001). 
Через 4 місяці вживання фруктози замість пиття 
води, порівняно з 2 місяцями її пиття, вміст НіА 
у самців достовірно не відрізнявся, а в самиць 
був вищим на 49,2 % (p<0,001).

Вживання інозитолу сприяло достовірному 
зменшенню вмісту нітрит-аніона. У самців, яким 
через 2 місяці вживання фруктози вводили МІ, 
відмічено достовірне його зниження на 55,7 % 

Таблиця 1 – Зміни вмісту нітрит-аніона в серці щурів різної статі зі стеатогепатозом 
 при дії інозитолів, ммоль/кг (M±σ, n=12)

Група тварин Стать
самці самиці

1-ша – контроль 1,146±0,022 1,847±0,022#

2-га – МІ 2 місяці 1,221±0,031* 1,947±0,019*,#

3-тя – DІ 2 місяці 1,187±0,025* 1,862±0,029***,#

4-та – стеатогепатоз 2 місяці 3,610±0,046* 3,127±0,028*,#

5-та – стеатогепатоз 2 місяці+МІ 2 місяці 1,599±0,061*,** 1,128±0,029*,**,#

6-та – стеатогепатоз 2 місяці+DІ 2 місяці 1,564±0,047*,** 1,147±0,039*,**,#

7-ма – стеатогепатоз 4 місяці 3,722±0,136* 4,671±0,165*,#,##

8-ма – стеатогепатоз 4 місяці+МІ 2 останні місяці 2,704±0,151*,**,## 2,672±0,123*,**,##

9-та – стеатогепатоз 4 місяці+DІ 2 останні місяці 2,792±0,109*,**,## 2,702±0,109*,**,##

Примітки. Тут і в таблиці 2:
1. * – достовірні відмінності з контролем; ** – достовірні відмінності з відповідним терміном стеатогепатозу; *** – 

достовірні відмінності з міо-інозитолом з відповідним терміном стеатогепатозу.
2. # – достовірні відмінності між самцями і самицями; ## – достовірні відмінності між 4-ю і 7-ю групами.
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(p<0,001), у самиць – на 63,9 % (p<0,001). По-
казник у самців залишався більшим, порівняно 
з контролем, на 39,1 % (p<0,001), а в самиць, 
навпаки, ставав меншим на 38,9 % (p<0,001). 
У самців, яким через 2 місяці вживання фрукто-
зи вводили DІ, відзначено достовірне зниження 
рівня НіА на 56,8 % (p<0,001), у самиць – на 
63,3 % (p<0,001). Показник у самців залишався 
більшим, порівняно з контролем, на 36,5 % 
(p<0,001), а в самиць, навпаки, ставав меншим 
на 37,8 % (p<0,001). Різниці у впливі форм пре-
паратів інозитолу не виявлено. У самців при 
введенні інозитолів значення були вищими по-
рівняно із самицями – відповідно, на 29,4 % 
(p<0,001) та 26,3 % (p<0,001).

У самців, яким продовжували давати фрук-
тозу й одночасно вводили МІ, відмічено досто-
вірне зменшення вмісту нітрит-аніона на 27,4 % 
(p<0,001), у самиць – на 74,9 % (p<0,001). По-
казник залишався вищим порівняно з контролем: 
у самців – у 2,3 раза (p<0,001), у самиць – на 
44,3 % (p<0,001). У самців, яким продовжували 
давати фруктозу й одночасно вводили DІ, від-
значено достовірне зниження рівня НіА на 33,3 % 
(p<0,001), у самиць – на 73,0 % (p<0,001). По-
казник залишався вищим порівняно з контролем: 
у самців – у 2,4 раза (p<0,001), у самиць – на 
45,9 % (p<0,001). 

Закономірним виявився той факт, що про-
довження вживання фруктози викликало розви-
ток нітрооксидативного стресу навіть при вве-
денні інозитолів, що було більш виражено 
в самиць. Так, у 8-й групі, порівняно з 5-ю, 
у самців вміст нітрит-аніона був вищим на 68,7 % 
(p<0,001), у самиць – у 2,4 раза (p<0,001); 
у 9-й групі, порівняно із 6-ю, у самців він був 
більшим на 78,8 % (p<0,001), у самиць – 
у 2,3 раза (p<0,001). 

Отже, вживання фруктози протягом 2 місяців 
викликало більш виражений нітрооксидативний 
стрес у самців, а впродовж 4 місяців – у самиць. 
Міо-інозитол і D-chiro інозитол послаблювали 
його розвиток у серці тварин зі стеатогепатозом. 
Препарати мали виражені лікувальний і профі-

лактичний ефекти. При припиненні вживання 
фруктози міо-інозитол і D-chiro інозитол краще 
діяли на серце самиць. Кращий ефект від вжи-
вання міо-інозитолу та D-chiro інозитолу в са-
миць, порівняно із самцями, виявлено і при 
продовженні вживання фруктози протягом 4 мі-
сяців. 

У тварин 1-ї групи між самцями і самицями 
виявлено різницю у вмісті нітрит-аніона в очах 
(табл. 2). Він був більшим у самиць на 6,8 % 
(p<0,05). Міо-інозитол і D-chiro інозитол не ви-
кликали достовірного зростання вмісту НіА 
у самців, а в самиць відмічено його підвищення 
під впливом міо-інозитолу на 3,2 % (p<0,05). 
У 2-й і 3-й групах зберігався більший вміст НіА 
в самиць – відповідно, на 6,6 % (p<0,05) та 6,7 % 
(p<0,05).

У гомогенаті очей щурів зі стеатогепатозом 
відмічено значне збільшення вмісту нітрит-аніо-
на. Через 2 місяці, порівняно з контролем, у сам-
ців він зріс на 97,7 % (p<0,001), у самиць – на 
63,8 % (p<0,001), показник у самців був більшим, 
порівняно із самицями, на 11,5 % (p<0,01). Через 
4 місяці, порівняно з контролем, у самців показ-
ник підвищився на 52,3 % (p<0,001), у самиць – 
у 2,3 раза (p<0,001), значення в самиць вияви-
лось на 62,7 % (p<0,001) більшим, ніж у самців. 
Через 4 місяці вживання фруктози замість пиття, 
порівняно з 2 місяцями її пиття, вміст НіА в го-
могенаті очей самців був меншим на 23,0 % 
(p<0,001), у самиць – більшим на 41,6 % 
(p<0,001).

Вживання інозитолу сприяло достовірному 
зниженню вмісту нітрит-аніона. У самців, яким 
через 2 місяці вживання фруктози вводили МІ, 
відмічено достовірне його зменшення на 48,3 % 
(p<0,001), у самиць – на 46,1 % (p<0,001). По-
казник був нижчим, порівняно з контролем, 
тільки в самиць – на 11,7 % (p<0,01), а у самців 
він не відрізнявся від контролю. У самців, яким 
через 2 місяці вживання фруктози вводили DІ, 
відзначено достовірне зменшення вмісту НіА на 
48,3 % (p<0,001), у самиць – на 42,9 % (p<0,001). 
Значення відрізнялося від контролю.

Таблиця 2 – Зміни вмісту нітрит-аніона в очах щурів різної статі зі стеатогепатозом  
при дії інозитолів, ммоль/кг (M±σ, n=12)

Група тварин Стать
самці самиці

1-ша – контроль 0,883±0,029 0,943±0,015#

2-га – МІ 2 місяці 0,907±0,024 0,971±0,009*,#

3-тя – DІ 2 місяці 0,892±0,031 0,952±0,018#

4-та – стеатогепатоз 2 місяці 1,741±0,065* 1,545±0,046*,#

5-та – стеатогепатоз 2 місяці+МІ 2 місяці 0,900±0,031** 0,827±0,077**
6-та – стеатогепатоз 2 місяці+DІ 2 місяці 0,902±0,026** 0,879±0,040**
7-ма – стеатогепатоз 4 місяці 1,343±0,156* 2,180±0,085*,#,##

8-ма – стеатогепатоз 4 місяці+МІ 2 останні місяці 0,899±0,034** 0,921±0,055**
9-та – стеатогепатоз 4 місяці+DІ 2 останні місяці 0,923±0,031** 0,916±0,067**
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У самців, яким продовжували давати фрук-
тозу й одночасно вводили МІ, відмічено досто-
вірне зменшення вмісту нітрит-аніона на 32,8 % 
(p<0,001), у самиць – на 57,8 % (p<0,001). У сам-
ців, яким продовжували давати фруктозу й од-
ночасно вводили DІ, відзначено достовірне його 
зниження на 31,3 % (p<0,001), у самиць – на 
57,8 % (p<0,001).

Отже, міо-інозитол і D-chiro інозитол послаб-
лювали розвиток нітрооксидативного стресу в 
очах тварин зі стеатогепатозом. Препарати мали 
виражені лікувальний і профілактичний ефекти. 
При припиненні вживання фруктози чи продов-
женні її пиття у самців і самиць відмічено норма-
лізацію вмісту нітрит-аніона до значень контролю.

ВИСНОВКИ. Стеатогепатоз у серці та очах 
щурів різної статі викликає розвиток нітроокси-
дативного стресу. В серці та очах самиць він 
прямо залежить від тривалості вживання фрук-
този, а у самців вміст нітрит-аніона достовірно 
не відрізняється через 2 і 4 місяці пиття фрукто-
зи. Міо-інозитол і D-chiro інозитол спричинюють 
зниження рівня нітрит-аніона в серці та очах 
тварин. У разі припинення вживання фруктози 
міо-інозитол і D-chiro інозитол краще діють на 
серце самиць. При введенні міо-інозитолу 
і D-chiro інозитолу повністю відновлюється вміст 
нітрит-аніона в очах самців та самиць, що не 
залежить від тривалості вживання фруктози.
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THE EFFECT OF INOSITOL ON THE CONTENT OF NITRITE ANION  
IN THE HEART AND EYES OF DIFFERENT SEXES RATS  
WITH EXPERIMENTAL STEATOHEPATOSIS

Summary
Introduction. Steatohepatosis is one of the main problems today, which is often complicated by cardiovascular 

disorders, impaired blood supply, and retinal pathology. At the same time, cell damage occurs due to the development 
of oxidative stress, disruption of nitric oxide metabolism. Antioxidants counteract this, including inositol.

The aim of the study – to evaluate changes in the content of nitrite anion (NiA) in the heart and eyes of different 
sexes rats with steatohepatosis and the effect of inositol preparations on it.

Research Methods. Experiments were performed on 216 white rats of different sexes, at the time of withdrawal 
from the experiment they were 7.5–8 months old. The animals were divided into 9 groups: 1 – control, 2 – myo-
inositol (MI), 3 – D-chiro inositol (DI), 4 – steatohepatosis 2 months, 5 – steatohepatosis 2 months + MI 2 months, 
6 – steatohepatosis 2 months + DI 2 months, 7 – steatohepatosis 4 months, 8 – steatohepatosis 4 months+ MI 2 
last months, 9 – steatohepatosis 4 months+DI 2 last months. Steatohepatosis was induced by drinking of 20% 
fructose solution (Fr) for 2 months in groups 4, 5 and 6, and for 4 months in groups 7, 8 and 9. Inositols were 
administered intragastrically (MI – 400 mg/kg of weight, DI – 30 mg/kg of weight) 2 months after the beginning of 
simulating steatohepatosis. The content of nitrite anion (NiA) was determined in heart and eye homogenates.
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Results and Discussion. In group 1 of rats, the NiA in the heart was higher by 60.9 % (p<0.001) and in the 
eyes by 6.8 % (p<0.05) in females. MI caused a significant increase in NiA in the heart of males by 6.1 % (p<0.05), 
and DI – by 3.5 % (p<0.05), in the heart of females only MI increased NiA by 5.4 % ( p<0.05). In the eye homogenate, 
MI and DI did not cause a significant increase in NiA in males, while in females it increased under the influence of 
MI by 3.2 % (p<0.05). In groups 2 and 3, higher NiA in females remained in the heart and eyes. In rats with 
striatohepatosis, an increase in the content of NiA in the heart and eyes was noted, which depended on the duration 
of Fr use only in females. The effect of Fr on the heart, compared to the eyes, regarding the increase of NiA was 
greater. In the heart and eyes of males, higher NiA was noted after 2 months, and lower after 4 months. The 
introduction of MI or DI contributed to a significant reduction of NiA in the heart and eyes, but the return to control 
values was only in the eyes of males and females of groups 5 and 6. When stopping the use of Fr, MI and DI acted 
the same. In the heart and eyes of males and females that continued to receive Fr and simultaneously injected MI 
or DI, a significant decrease in NiA was noted, the return to control values was only in the eyes of males and 
females.

Conclusion. Steatohepatosis in different sexes rats causes the development of nitrosidative stress in the heart 
and eyes. In the heart and eyes of females, it directly depends on the duration of fructose consumption, and in males, 
the content of nitrite anion does not differ reliably after 2 and 4 months of drinking fructose. Myo-inositol and D-chiro-
inositol decrease nitrite anion content in rat heart and eyes. When fructose supplementation is stopped, myo-inositol 
and D-chiro inositol have a better effect on the heart of females. With the introduction of myo-inositol and D-chiro 
inositol, the content of nitrite anion in the eyes of males and females is completely restored, which does not depend 
on the duration of fructose consumption.

KEY WORDS: nitrite anion; heart; eyes; fructose; myo-inositol; d-chiro inositol; steatohepatosis;  
rats; sex. 


