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КОРЕГУЮЧА ДІЯ НАНОЧАСТИНОК ДІОКСИДУ ЦЕРІЮ  
В УМОВАХ ОКИСНОГО СТРЕСУ, ПРИТАМАННОГО  

ДОКСОРУБІЦИН-ІНДУКОВАНІЙ КАРДІОМІОПАТІЇ У ЩУРІВ
Анотація. Антибіотики антрациклінового ряду застосовуються в онкологічній практиці для лікуван-
ня широкого спектру злоякісних новоутворень. Найбільш використовуваним і ефективним препаратом 
цієї групи є доксорубіцин. Однак, цей антибіотик має виражену кардіотоксичну дію і нерідко призво-
дить до розвитку дилятаційної кардіоміопатії (ДКМП). Вважається, що кардіотоксична дія доксорубі-
цину пов’язана з активацією процесів вiльно-радикального окиснення та розвитком окисного стресу, 
саме тому застосування нанодисперсного діоксиду церію (СеО2), який за своїми фізико-хімічними влас-
тивостями, може виступати в якості пастки високореакційних похідних кисню (ROS) і азоту (RNS) є 
перспективним підходом у подоланні негативних побічних ефектів доксорубіцинової терапії. В резуль-
таті дослідження показано, що на фоні експериментальної доксорубіцин-індукованої кардіоміопатії у 
щурів, введення нанодисперсного СеО2 призводить до покращення загального стану тварин, віднов-
лення архітектоніки кардіоміоцитів, а також часткової нормалізації деяких біохімічних показників та 
індексів окисного стресу.
Ключові слова: доксорубіцин, кардіоміопатія, наночастинки діоксиду церію, міокард, окисний стрес, 
антиоксидантна система захисту.
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CORRECTIVE ACTION OF CERIUM DIOXIDE NANOPARTICLES  
IN THE CONDITIONS OF OXIDATIVE STRESS INPUT  

OF DOXORUBICIN-INDUCED CARDIOMYOPATHY IN RATS
Summary. Anthracycline antibiotics are used in oncology practice for the treatment of a wide range of 
malignant tumors. Doxorubicin is the most used and effective drug in this group. However, this antibiotic 
has a pronounced cardiotoxic effect and often leads to the development of dilated cardiomyopathy (DCM).  
It is believed that the cardiotoxic effect of doxorubicin is associated with the activation of free radical oxidation 
processes and the development of oxidative stress, therefore, the use of nanodispersed cerium dioxide (CeO2), which by its physical-chemical properties can act as a trap of highly reactive derivatives of oxygen (ROS) 
and nitrogen (RNS), is a promising approach in overcoming the negative side effects of doxorubicin therapy.  
The study showed that, against the background of experimental doxorubicin-induced cardiomyopathy in 
rats, the introduction of nanodispersed CeO2 improves the general condition of animals, restores the ar-
chitectonics of cardiomyocytes, and also partially normalizes some biochemical parameters and indices of 
oxidative stress.
Keywords: doxorubicin, cardiomyopathy, cerium dioxide nanoparticles, myocardium, oxidative stress, 
antioxidant defense system.
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Постановка проблеми. Терапія онколо-
гічних захворювань передбачає засто-

сування антибіотиків антрациклінового ряду. 
Більшість схем комбінованого лікування зло-
якісних новоутворень містить протипухлинний 
антибіотик доксорубіцин, який, поряд з високою 
ефективністю і широким спектром протипухлин-
ної дії, є кардіотоксичним [1].

Використання доксорубіцину для лікування 
онкологічних захворювань пов'язано із ризиком 
розвитку у пацієнтів серцево-судинних усклад-
нень, а саме: аритмій, перикардитів, міокарди-
тів, кардіоміопатій, дисфункції лівого шлуночка, 
гострої та хронічної серцевої недостатності. Ви-
разність кардіотоксичності доксорубіцину за-
лежить від дози введення та кумулятивної дії, 
внаслідок чого можуть виникати структурні і, як 
правило, незворотні зміни в міокарді [2].

Патогенез розвитку серцевої патології, ви-
кликаної доксорубіциновою інтоксикацією, має 
різноманітний характер. Припускають, що по-
шкодження міокарда відбувається за рахунок 
утворення активних форм кисню і вільних ради-
калів, підвищення внутрішньоклітинного рівня 
заліза, пошкодження мембран клітин, розвитку 
апоптозу та некрозу кардіоміоцитів [3].

У зв'язку з цим виникає необхідність пошуку ме-
тодів і засобів, спрямованих на зниження активнос-
ті процесів перекисного окиснення ліпідів і білків, 
відновлення системи антиоксидантного захисту, 
зниження кардіотоксичності, збереження архітек-
тоніки кардіоміоцитів, а також зменшення метабо-
лічного навантаження на тлі розвитку ДКМП.

Аналіз останніх досліджень і публікацій. 
Як зазначалось вище, кардіотоксичність доксо-
рубіцину прямо пов'язана з його сумарною до-
зою: ризик розвитку кардіоміопатії при його вве-
денні в кумулятивній дозі 550 мг/м2 дорівнює 7%, 
при підвищенні сумарної дози цей ризик зростає 
лінійно, досягаючи 50% [4; 5].

Увагу вчених у пошуку та вивченні шляхів 
попередження токсичної дії доксорубіцину при-
вертають сполуки різноманітних хімічних груп 
та різного походження. Деякі науковці виявили 
здатність відомих лікарських препаратів (карве-
дилол, метформін, телмісартан, спіронолактон, 
триметазидин, фімазартан, фенітоїн, індол-3-
карбінол, яктон, мексикор) знижувати кардіоток-
сичність, інші вважають доцільним вивчати ефек-
тивність застосування біологічно активних сполук 
природного походження (похідні урацилу, суфан, 
коензим Q, L-карнітин та інші). На сьогодні ме-
ханізми кардіопротекторної дії досліджуваних 
речовин є різними, і більшість з них ще не має до-
статньо обґрунтованого пояснення [6; 7]. 

Як альтернатива лікарським препаратам різ-
ного хімічного походження є використання нано-
частинок діоксиду церію для захисту клітин від 
окисного стресу, індукованого доксорубіцином. 
Застосування церію сприяє зниженню метаболіч-
ного навантаження, усуненню структурно-функці-
ональних порушень в органах і тканинах та при-
гніченню розвитку патологічних реакцій [8].

Останнім часом вийшов цілий ряд оглядів  
[9; 10; 11], присвячених перспективам терапевтич-
ного застосування наночастинок діоксиду церію 
як пасток активних форм кисню і азоту. Ці огляди 
спираються на безліч експериментальних робіт, 

виконаних як in vitro так і in vivo. Перспективи 
використання нанокристалічного діоксиду церію 
визначаються двома основними факторами: пер-
ший обумовлює активність нанокристалічного 
СеО2 в біохімічних окисно-відновних процесах, 
особливо в інактивуванні активних форм кисню 
(АФК), в тому числі вільних радикалів, у живій 
клітині, а другий – безпеку при застосуванні на-
ночасток CeO2 в експериментах in vivo [12].

При порушенні захисної (антиоксидантної) 
системи організму або при значному підвищен-
ні рівня ендогенного АФК необхідний «регуля-
тор», який здатний виконувати функцію ензиму 
або антиоксиданту. В якості подібного може ви-
ступати нанокристалічний СеО2, який завдяки 
своїм особливим фізико-хімічними властивостя-
ми здатний захищати клітину від руйнування 
під дією несприятливих внутрішніх і зовнішніх 
факторів, викликаних окисним стресом [13]. 
Цей факт служить хорошою експериментальною 
основою для подальших досліджень по викорис-
танню наночастинок діоксиду церію в лікуванні 
серцево-судинних захворювань.

Виділення не вирішених раніше частин 
загальної проблеми. І досі залишаються недо-
статньо розкриті окремі аспекти даної наукової 
проблематики, зокрема:

– пошук методів та засобів, які можуть висту-
пати в якості пасток високореакційних кисневих 
радикалів, для забезпечення подолання наслід-
ків окисного стресу;

– можливість використання нанокристаліч-
ного діоксиду церію для зменшення перекисного 
окиснення білків і ліпідів, стабілізації системи 
антиоксидантного захисту та інших наслідків 
окисного стресу.

Мета статті. Головною метою роботи є вивчен-
ня корегуючої дії нанодисперсного діоксиду церію 
за умови окисного стресу, притаманного доксору-
біцин-індукованій кардіоміопатії у щурів.

Виклад основного матеріалу. Матеріали 
і методи дослідження. Дослідження проводили 
на лабораторних білих нелінійних щурах-самках 
вагою 210-220 г, отриманих з віварію Інституту 
експериментальної патології, онкології та радіо-
біології імені Р.Є. Кавецького НАН України.

Тварин утримували в умовах акредитовано-
го віварію згідно зі «Стандартними правилами 
по упорядкуванню, устаткуванню та утриманню 
експериментальних біологічних клінік (віваріїв)». 
При роботі з тваринами дотримувалися вимог «Єв-
ропейської конвенції щодо захисту хребетних тва-
рин, які використовуються в експерименті та ін-
ших наукових цілях» (Страсбург, 1986), основних 
правил належної лабораторної практики GLP 
(1981), закону України № 3447-IV від 21.02.2006 р. 
«Про захист тварин від жорстокого поводження».

Для створення моделі доксорубіцин-індукова-
ної кардіоміопатії було відібрано 21 щурів-самок. 
Тварини були розподілені на 3 групи: контроль-
на група (n = 7); група, в якій тваринам моделю-
вали доксорубіцин-індуковану кардіоміопатію 
шляхом внутрішньочеревного введення доксо-
рубіцину («Медак», Німеччина) в дозі 2,5 мг/кг 
3 рази на тиждень протягом двох тижнів (моде-
льована ДКМП, n = 7); група, в якій тваринам 
після ін’єкції доксорубіцину внутрішньочеревно 
вводили розчин оксиду церію в дозі 0,2 мг/кг 
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протягом двох тижнів (модельована ДКМП + ді-
оксид церію, n = 7). Забій тварин проводили під 
загальною анестезією через добу після закінчен-
ня введення доксорубіцину та діоксиду церію.

В усіх групах тварин визначали морфоме-
тричні параметри (вагу тіла, вагу серця тварин), 
здійснювали забір крові для аналізу показників 
периферійної крові, біохімічного дослідження, а 
також показників окисного стресу.

Для гістологічного дослідження шматоч-
ки міокарда фіксували в 10% нейтральному 
формаліні, обробляли за стандартною методи-
кою заливки у парафін. Зрізи фарбували гема-
токсиліном та еозином. Одержані гістологічні 
препарати аналізували та фотографували на 
світловому мікроскопі за допомогою установки 
SystemMicroscope з відеокамерою Olympus BX 
41 hystem, обладнаної цифровою фотокамерою 
Camedia C-5050 zoom і програмним забезпечен-
ням Olympus DP 80 FT 3.2 на базі комп’ютера 
Pentium 4 з операційною системою Windows XP.

Дослідження основних показників перифе-
рійної крові щурів (концентрація лейкоцитів, 
еритроцитів, тромбоцитів та гемоглобіну) прово-
дили на автоматичному гематологічному аналі-
заторі РСЕ-210 «Erma» (Японія).

Біохімічні показники крові такі, як рівень за-
гального білку, креатиніну, активність креатин-
фосфокінази МВ визначали з використанням 
стандартних діагностичних наборів LiquickCor 
(«Cormay», Польща). Концентрацію холестерину 
та сечової кислоти визначали із використанням ді-
агностичних наборів «Філісіт-Діагностика» (Укра-
їна). Постановка реакцій проводилась відповідно 
до поданих у наборах інструкцій з використанням 
спектрофотометра DU-70 («Beckman», США).

Антиоксидантну систему захисту досліджували 
за концентрацією відновленого глутатіону в плаз-
мі [15] та активністю каталази в гемолізатах крові 
[16]. Пригнічення перекисного окиснення ліпідів 
оцінювали за зміною концентрації малонового 
диальдегіду в плазмі крові згідно методики [17]. 
Окисну модифікацію білків плазми крові щурів 
визначали за методом О.Ю. Дубиніної [18].

Статистичну обробку кількісних результатів 
здійснювали за допомогою статистичного пакету 
MSExcel 2007. Розраховували середнє значення 
(М) і стандартне відхилення (m). Результати до-
сліджень представлені у вигляді M±m. При по-

рівнянні груп використовували параметричний 
критерій Стьюдента. Відмінності вважали ста-
тистично значущими при р<0,05.

Результати та їх обговорення. Відповідно до 
мети даної роботи нами було створено експеримен-
тальну модель доксорубіцин-індукованої кардіо-
міопатії (модельована ДКМП) шляхом введенням 
лабораторним щурам антрациклінового антибіо-
тику – доксорубіцину, та проаналізовано дію нано-
частинок діоксиду церію на фоні розвитку ДКМП.

Протягом всього терміну експериментального 
дослідження у контрольній групі змін поведінки 
тварин не спостерігалося. Маса тіла щурів збіль-
шилась на 15% та становила 251±2,830 г, маса 
серця склала 0,77±0,068 г (табл. 1).

На фоні модельованої ДКМП у дослідних тва-
рин відзначали погіршення загального стану, 
починаючи з 4 дня після першого введення до-
ксорубіцину. Тяжкість загального стану тварин 
визначалася зміною волосяного покрову (настов-
бурченість); зниженням апетиту, поведінкової 
активності та маси тіла на 22% і маси серця – на 
27%, що показано у табл. 1. 

У групі щурів, яким на фоні модельованої 
ДКМП вводили нанодисперсний СеО2 в дозі 
0,2 мг/кг протягом двох тижнів призвело до 
зменшення маси тіла лише на 2% у порівнянні 
з контрольною групою, а маси серця на 13% згід-
но табл. 1. Порівнюючи дані показники із ана-
логічними показниками щурів з модельованою 
ДКМП, спостерігався позитивний вплив діокси-
ду церію на загальний стан тварин.

При гістологічному аналізі міокарда щурів 
контрольної групи відмічено рівномірно забарвлену 
однотипну морфологічну структуру без ознак види-
мої патології. На фоні модельованої ДКМП виявля-
лось порушення синцитіальної структури міокарда. 
Кардіоміоцити нерівномірно стоншені, дезоргані-
зовані. Місцями відмічалась дрібна вакуолізація, 
зернистість саркоплазми, наявність кардіоміоцитів 
з навколоядерними спустошеннями та ділянками 
міоцитолізу. Ядра візуально зменшені за розміра-
ми, у порівнянні з такими у контролі, сплющені, 
краї ядер загострені. Візуалізувались пікнотичні 
ядра, ядра у стані каріолізису, часто зустрічалися 
ділянки міокарда, в яких ядра відсутні, що свідчить 
про наявність некротичних проявів. Порушення 
мікроциркуляції проявлялись у вигляді сладж-
феномену та повнокров’ї кровоносних судин (рис. 1).

Таблиця 1
Динаміка маси тіла, виживаність і маса серця тварин при корекції наночастинками 

діоксиду церію за умови доксорубіцин-індукованої кардіоміопатії

Показник
Умови досліду

Контроль Модельована 
ДКМП

Модельована 
ДКМП + СеО2

Вихідна маса тіла, г 200±1,641 219±2,491* 212±1,825#
Маса тіла в кінці досліду, г 251±2,830 172±1,259* 209±1,937#
Динаміка маси тіла, % +15% –22%* –2%#
Виживаність, % 100% 100% 100%
Маса серця, г 0,77±0,068 0,56±0,015* 0,67±0,042#
Співвідношення маси тіла до маси серця, у од. 326±6,950 307±4,594* 312±5,014#

Примітка. Тут і в наступних таблицях: * – показники, які статистично достовірно відрізняються від аналогічних в 
контрольній групі тварин (р<0,05), # – показники, які статистично достовірно відрізняються від аналогічних в групі 
модельованої ДКМП (р<0,05).
Джерело: розроблено авторами
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На фоні введення оксиду церію при модельо-
ваній ДКМП, відмічалось значне зменшення ді-
лянок міокарда з проявами дистрофії, літичних 
змін кардіоміоцитів та зменшення зернистості 
саркоплазми. Кардіоміоцити потовщувались 
та переважно зберігали синцитіальну структу-
ру. Частина кардіоміоцитів містила пікнотичні 
ядра та ядра з ознаками каріолізису, проте ви-
раженість проявів некротичних змін в міокарді 
значно зменшилось. Ядра кардіоміоцитів збіль-
шились, та набули більш овальної форми. Зу-
стрічались кардіоміоцити з навколоядерними 
спустошеннями, разом з тим їх кількість значно 
зменшилась. Звертало на себе увагу зменшення 
кількості стромального компоненту та покра-
щення мікроциркуляції в міокарді (рис. 2).

Проаналізувавши дані гістологічного дослід-
ження можна зробити висновок, що введення 

церію призводить до зменшення проявів не-
кротичних змін, покращення мікроциркуляції 
та морфофункціонального стану міокарда зага-
лом. Вищезазначені позитивні зміни в міокарді, 
ймовірно, є свідченням коригуючої дії нанодис-
персного діоксиду церію.

Відомо, що доксорубіцин-індукована кардіо-
міопатія супроводжується розвитком інтоксика-
ції [14]. Протягом всього терміну дослідження 
нами вивчались гематологічні показники пери-
ферійної крові щурів (табл. 2).

Встановлено, що у тварин експерименталь-
ної групи з модельованою ДКМП спостерігали 
зниження рівня лейкоцитів на 70% у порівнян-
ні з контрольною групою, що вірогідно пов’язано 
зі зниженням імунітету та пригніченням утво-
рення лейкоцитів у кістковому мозку на фоні 
окисного стресу. Однак, введення наночастинок 
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Рис. 1. Мікрофотографія зрізу міокарда щурів контрольної групи. Морфологічна структура 
без ознак патології (А). Мікрофотографія зрізів міокарда при модельованій ДКМП. Сладж-

феномен (Б). Стоншення кардіоміоцитів, виражена дистрофія, дезорганізація кардіоміоцитів, 
кардіоміоцити з навколоядерними спустошеннями (В, Г). Гематоксилін-еозин. Ок. х 40, об. х 15. 

Лізис, пікноз ядер кардіоміоцитів (Д, Е) Гематоксилін-еозин. Ок. х 90, об. х 15.
Джерело: розроблено авторами



5«Young Scientist» • № 1 (65) • January, 2019

Б
ІО

Л
О

ГІ
Ч

Н
І 

Н
А

У
К

И

діоксиду церію сприяло підвищенню рівня лей-
коцитів на 40% у порівнянні з групою модельо-
ваної ДКМП, що показано у табл. 2.

Виявлено зменшення загальної кількості ери-
троцитів в групі з ДКМП на 53% у порівнянні 
з контрольною групою, що може бути пов’язано 
з проявом негативної дії окисного стресу на 
кардіоміоцити. Однак, при застосуванні нано-
дисперсного діоксиду церію спостерігали підви-
щення даного показника на 48% у порівнянні 
з дослідною групою ДКМП. Також визначено, 
що загальний рівень гемоглобіну в групі тварин 
з ДКМП був нижчий від контрольної на 22%, але 
при застосуванні наночастинок діоксиду церію 
рівень даного показнику підвищився до межі фі-
зіологічної норми (табл. 2).

Кількість тромбоцитів в крові щурів дослід-
ної групи з ДКМП знизилась на 64% у порів-
нянні з контрольною групою. Слід зазначити, 

що введення нанокристалічного діоксиду церію 
сприяло значному підвищенню рівня тромбоци-
тів (у 2,5 рази), що майже досягає аналогічного 
показника у інтактних тварин, як зазначено 
у табл. 2.

Результати біохімічного дослідження пред-
ставлені у табл. 3.

При дослідженні загального білку в сироват-
ці крові виявлено часткове (на 15%), достовірне 
зниження його рівня у дослідних щурів з ДКМП 
у порівнянні з контрольною групою. Виявле-
ні зміни, ймовірно, визначаються порушенням 
білоксинтезуючої функції печінки та пов’язані 
з пошкодженням паренхіми даного органу.  
Як показано у табл. 3, при застосуванні нано-
кристалічного діоксиду церію рівень загального 
білку підвищився на 18% у порівнянні зі щурами 
з модельованою ДКМП, що свідчить про часткову 
нормалізацію функціонального стану печінки. 
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Рис. 2. Мікрофотографії зрізів міокарда щурів при модельованій ДКМП на фоні введення церію. 
Потовщення кардіоміоцитів, зменшення проявів дистрофічних змін (А, Б). Гематоксилін-еозин.  

Ок. х 40, об. х 15. Збільшення розміру ядер, ядра набувають більш овальної форми (В, Г). 
Гематоксилін-еозин. Ок. х 90, об. х 15.

Джерело: розроблено авторами

Таблиця 2
Вплив нанодисперсного діоксиду церію на показники периферійної крові щурів  

в умовах доксорубіцин-індукованої кардіоміопатії

Показник
Умови досліду

Контроль Модельована ДКМП Модельована  
ДКМП + СеО2

Еритроцити, 106/мкл 8,54±1,529 4,08±0,070* 6,05±0,935#
Лейкоцити, 103/мкл 12,76±3,295 3,50±0,051* 5,50±0,826#
Тромбоцити, 103/мкл 297,21±47,58 107,64±27,38* 267,81±45,49#
Гемоглобін, г/дл 14,76±1,705 11,57±1,469* 13,52±1,512#

Джерело: розроблено авторами
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Для оцінки впливу наночасток діоксиду це-
рію при модельованій ДКМП на стан нирок ви-
значалися такі показники: рівень сечової кис-
лоти та креатиніну. З табл. 3 видно, що у всіх 
експериментальних тварин з ДКМП спостеріга-
ли збільшення рівня сечової кислоти (у 2,5 ра-
зів) та незначне підвищення концентрації кре-
атиніну (на 12 %) у порівнянні з контрольною 
групою. Однак, введення нанокристалічного 
діоксиду церію призводило до зниження рівня 
сечової кислоти та креатиніну на 27% та 8% від-
повідно, що свідчить про часткову нормалізацію 
функції нирок.

Нами встановлено, що при модельованій 
ДКМП у дослідних тварин спостерігалось підви-
щення рівня холестерину на 70% у порівнянні 
з контрольною групою. Слід зазначити, що при 
застосуванні нанодисперсного діоксиду церію 
рівень холестерину знизився на 40% та досягав 
значень фізіологічної норми (табл. 3).

Переорієнтація окисного метаболізму в міо-
карді на анаеробний шлях внаслідок інтоксика-
ції та ураження серцевого м'яза доксорубіцином 
відображалась підвищенням активності креа-
тинфосфокінази МВ в сироватці крові щурів. 
Це внутрішньоклітинний фермент, який є спе-
цифічним і чутливим маркером пошкодження 
міокарда [21]. Нами встановлено, що на фоні 
доксорубіцин-індукованої кардіоміопатії спосте-
рігалось різке підвищення активності креатин-
фосфокінази МВ в 1,5 рази у дослідних тварин 
порівняно з контрольною групою. Однак, як ви-
дно з табл. 3, введення нанокристалічного ді-
оксиду церію сприяло незначному зниженню ак-
тивності креатинфосфокінази МВ.

Як зазначено вище, одним із механiзмiв по-
шкоджувальної дії доксорубіцину на міокард є ак-
тивація процесів вiльно-радикального окиснення 
білків та ліпідів, а також зниження системи влас-
ного антиоксидантного захисту організму. 

Таблиця 3
Вплив наночастинок діоксиду церію на біохімічні параметри крові щурів  

на фоні доксорубіцин-індукованої кардіоміопатії

Показник
Умови досліду

Контроль Модельована ДКМП Модельована 
ДКМП+ СеО2

Загальний білок, г/л 64,83±2,335 49,30±1,803* 58,12±2,119#
Сечова кислота, мкмоль/л 82±3,597 208±6,905* 152±5,236#
Креатинін, мкмоль/л 49±1,079 55±2,267* 51±1,707#
Холестерин, ммоль/л 1,86±0,070 3,15±0,570* 1,90±0,091#
Креатинфосфокіназа МВ, у од./л 77±3,005 130±4,950* 115±4,207#

Джерело: розроблено авторами

Результати дослідження показників пере-
кисного окиснення ліпідів, білків та ферментів 
антиоксидантного захисту дослідних щурів на-
ведені у табл. 4.

Розвиток дилятаційної кардіоміопатії, інду-
кованої доксорубіцином, характеризувався акти-
вацією процесів перекисного окиснення ліпідів, 
про що свідчив підвищений вміст малонового 
диальдегіду (в 1,5 рази) в сироватці крові дослід-
них тварин у порівнянні з контрольною групою. 
У табл. 4 показано, що застосування нанокрис-
талічного діоксиду церію сприяло зниженню (на 
25%) рівня МДА в сироватці крові щурів.

Дослідження перекисного окиснення білків 
у тварин із модельованою кардіоміопатією по-
казало значну активацію процесів окислюваль-
ної деструкції білків за рахунок зростання рівня 
їх окисних модифікацій (ОМБ) по відношенню 
до контрольної групи. З табл. 4 видно, що при 
ДКМП спостерігали підвищення рівня ОМБ 
в 1,5 рази, проте застосування нанодисперсного 
діоксиду церію призводило до зниження рівня 
ОМБ на 28% в сироватці крові тварин.

Введення доксорубіцину експериментальним 
тваринам супроводжувалось напруженням сис-
теми антиоксидантного захисту, на що вказувало 
зменшення концентрації відновленого глутатіо-
ну (на 9%) та активності каталази (на 31%) у по-
рівнянні з контрольною групою. З табл. 4 видно, 
що позитивний вплив нанодисперсного діоксиду 
церію проявлявся збільшенням вмісту відновле-
ного глутатіону та активності каталази в контр-
ольній патології на 11% та 32% відповідно. 

Таким чином, у тварин з модельованою диля-
таційною кардіоміопатією розвивалась надмірна 
активація перекисного окиснення ліпідів та біл-
ків, а також зниження концентрації відновленого 
глутатіону та активності каталази. В той же час, 
внутрішньочеревне введення нанокристалічного 
діоксиду церію призводило до зниження рівня по-

Таблиця 4
Вплив наночастинок діоксиду церію на показники перекисного окиснення ліпідів, білків 

та антиоксидантної системи в крові щурів на фоні модельованої кардіоміопатії

Показник
Умови досліду

Контроль Модельована 
ДКМП

Модельована  
ДКМП+СеО2

Активність каталази, ммоль/мл/хв 10,335±1,362 7,097±0,089* 9,357±1,015#
Відновлений глутатіон, мкмоль/мл 3,246±0,084 2,942±0,104* 3,266±0,065#
Малоновий диальдегід, мкмоль/мл 3,438±0,179 4,720±0,476* 3,559±0,621#
Окисна модифікація білків, мкмоль/мл 2,646±0,309 3,970±0,352* 2,874±0,153#

Джерело: розроблено авторами
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казників перекисного окиснення ліпідів і білків, 
а також підвищення активності ферментів анти-
оксидантного захисту в сироватці крові тварин. 

Висновки і пропозиції. Таким чином, вра-
ховуючи позитивний вплив нанокристалічного 
діоксиду церію на деякі гематологічні та біохіміч-

ні показники периферійної крові, архітектоніку 
кардіоміоцитів, а також індекси окисного стресу 
з великою ймовірністю можна стверджувати, що 
дані наночастинки володіють корегуючої дією 
в умовах окисного стресу, притаманного доксору-
біцин-індукованій кардіоміопатії у щурів.
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