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cells is being revealed, allowing the identification of numerous points for pharmacological intervention. 
Macrophages are the main immune cells of the testis, but their origin, heterogeneity, and development have 
not been sufficiently studied. 

Object and methods. The study was conducted on 20 adult male rats. Animals were randomly divided into 
2 groups: control (10 animals) and intact (10 animals). Animals of the control group were injected with 
physiological solution in a dose of 0.3 ml. Preparation of material for electron microscopic examination of the 
structures of the interstitial space of the testis was carried out according to the generally accepted method.  

Results and discussion. We identified two populations of macrophages located in the interstitial space of 
the testes, considering their location and functional capacity. The results of our research showed that under 
the influence of central blocking of LH synthesis, the morphogenesis of antigen-presenting cells of the 
interstitial space of the testis, namely macrophages, occurs. These modifications indicate an inversion of 
their polarization, which, in turn, leads to a microscopic reorganization of cells, in particular their activation 
(M1) to perform certain functional activities in the organ.  

Conclusions. In the early stages of central blocking of LH synthesis, metabolic and functional disorders 
were detected in the parenchyma and stroma of the organ, which led to signs of ultrastructural and functional 
stress, which manifested itself in a quantitative shift of the macrophage population in the direction of an 
increase in peritubular macrophages. 
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Метою дослідження була оцінка впливу поліфенолу куркуміну на перекисне окиснення ліпідів (ПОЛ) у 
гомогенаті великих півкуль головному мозку щурів за їх цілодобового освітлення (ЦО) та утриман-
ня на висококалорійній вуглеводно-ліпідній дієті (ВКВЛД). Експерименти були виконані на 21 білих 
щурах-самцях лінії Вістар (n=21) масою 210-250 г, розподілених на 3 групи по 7 тварин. Щурів 1-ї 
групи (контроль I) утримували на стандартному раціоні віварію та рівному чергуванні періодів сві-
тла та темряви. Тваринам 2-ї та 3-ї груп протягом часу ЦО на тлі ВКВЛД щоденно вводили внут-
рішньошлунково через зонд 1 мл 20 %-й водного розчину фруктози («плацебо», контроль ІІ) та кур-
кумін у дозі 200 мг/кг відповідно. Рівень ПОЛ у гомогенаті великих півкуль головного мозку оцінюва-
ли за утворенням у реакції тіобарбітурової кислоти (ТБК) забарвленого триметінового комплексу. 
Знаходження щурів на ЦО та ВКВЛД супроводжувалося вірогідним зростанням концентрації ТБК-
реактантів до та після інкубації в прооксидантному буферному розчині на 59.0 та 68.8% відповідно. 
Введення куркуміну за умов експерименту значно зменшувало концентрацію ТБК-активних продук-
тів: до його інкубації в прооксидантному буферному розчині – на 24.4%, після інкубації – на 31.0% 
порівняно з відповідними значеннями 2-ї групи. Зроблено висновок, що введення поліфенолу куркумі-
ну за умов ЦО щурів та утримання їх на ВКВЛД істотно обмежує розвиток ПОЛ у гомогенаті ве-
ликих півкуль головному мозку. 
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цілодобове освітлення, висококалорійна вуглеводно-ліпідна дієта, головний мозок, щури. 

Вступ 
Нещодавно було показано, що і порушення 

світлового режиму, і висококалорійна вуглевод-
но-ліпідна дієта (ВКВЛД) викликають притаманні 
метаболічному синдрому розлади обміну речо-
вин, ендотеліальну дисфункцію, системну запа-
льну відповідь та оксидативно-нітрозативний 
стрес [1]. Все це ініціює інтенсивний спалах пе-
рекисного окиснення ліпідів (ПОЛ) у організмі 
ссавців, у тому числі у великих півкулях головно-
го мозку [2]. 

Згідно з нашими попередніми спостережен-
нями, введення щурам за умов моделювання 
метаболічного синдрому, індукованого цілодо-
бовим освітленням (ЦО) та ВКВЛД, біофлавоно-

їдів – епігалокатехіну-3-галату (EGCG) та квер-
цетину – суттєво обмежує ознаки оксидативно-
нітрозативного стресу в головному мозку [2] та 
печінці [3]. Така дія цих сполук останнім часом 
розглядається через їх здатність модулювати 
редокс-чутливі транскрипційні фактори NF-κB і з 
Nrf2 [4-6]. 

За сучасними уявленнями, поліфенол курку-
мін ((1E,6E)-1,7-біс(4-гідрокси-3-метоксифеніл)-
1,6-гептадієн-3,5-діон) також здатний впливати 
на активність низки транскрипційних чинників: 
NF-κB, Nrf2, AP-1, PPAR-γ та ін. [7, 8]. Зокрема 
куркумін порушує фосфорилюванню IκB через 
пригнічення IκB-кіназного комплексу [9]. Доведе-
но його здатність індукувати сигнальний шлях 
Nrf2 / антиоксидант-респонсивний елемент 
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(ARE) [8]. 
Введення куркуміну шурам за умов ЦО та 

ВКВЛД істотно впливає на показники системи 
оксиду азоту в тканинах печінки і скелетних 
м’язів щурів, а саме відновлює в них дисбаланс 
конститутивних та індуцибельної ізоформ NO-
синтази (cNOS / iNOS), покращує спряженість 
cNOS, що супроводжується зменшенням конце-
нтрації високотоксичних активних форм нітроге-
ну – пероксинітритів [10, 11]. 

Окрім того, куркумін має такі важливі фарма-
кологічні властивості, як антиоксидантні, проти-
запальні, антимікробні, антипроліферативні, 
протипухлинні та антивікові [12-14]. Нині полі-
фенол широко досліджується як засіб попере-
дження та лікування нейродегенеративних за-
хворювань (хвороби Альцгеймера та Паркінсо-
на, розсіяного склерозу), що характеризуються 
прогресуючою втратою структури та функцій го-
ловного мозку внаслідок загибелі нейронів [12]. 
Нейропротективна дія куркуміну була доведена 
численними дослідженнями in vivo та in vitro [15-
17]. Показано позитивний вплив куркуміну на 
експериментальну модель автоімунного енце-
фаломієліту при розсіяному склерозі, зокрема 
виявлено його здатність індукувати механізми 
відновлення мієліну [18]. 

Проте дія куркуміну на ПОЛ у головному моз-
ку за умов порушення світлового режиму та 
ВКВЛД залишається нез’ясованою. 

Мета дослідження – оцінити вплив поліфено-
лу куркуміну на ПОЛ у гомогенаті великих пів-
куль головному мозку щурів за їх ЦО та утри-
мання на ВКВЛД. 

Матеріал та методи 
Експерименти були виконані на білих щурах-

самцях лінії Вістар (n=21) масою 210-250 г, роз-
поділених на 3 групи по 7 тварин. Щурів 1-ї групи 
(контроль I) утримували на стандартному раціоні 
віварію та рівному чергуванні періодів світла та 
темряви. Тваринам 2-ї та 3-ї груп протягом часу 
ЦО на тлі ВКВЛД щоденно вводили внутрішньо-
шлунково через зонд 1 мл 20 %-й водного роз-
чину фруктози («плацебо», контроль ІІ) та кур-
кумін (“Sigma-Aldrich, Inc.”, США)  у дозі 200 мг/кг 
відповідно. Куркумін вводили разом з вуглево-
дами (20 %-м водним розчином фруктози), що 

збільшує його біодоступність. 
Тварин утримували на ВКВЛД протягом 2 мі-

сяців: щури отримували 20% водний розчин 
фруктози для пиття та раціон харчування кало-
рійністю 4477 ккал/кг такого складу: рафінована 
пшенична мука – 45%, сухе знежирене коров'яче 
молоко – 20%, крохмаль – 10%, столовий мар-
гарин із вмістом жирів 72-82% – 20%, переокис-
нена соняшникова олія – 4%, натрію хлорид – 
1% [19]. Починаючи з 30-го дня експерименту, 
щурів піддавали впливу ЦО інтенсивністю 1500 
лк протягом наступних 30 діб [20]. 

Тварин декапітували під етерним наркозом, 
дотримуючись положень «Європейської конвен-
ції щодо захисту хребетних тварин, що викорис-
товуються в експериментальних та інших науко-
вих цілях» (Страсбург, 1986). Згідно з висновком 
комісії з біоетики Чорноморського національного 
університету імені Петра Могили, всі процедури, 
пов'язані з гуманним поводженням з тваринами 
та їх використанням в експериментах, було до-
тримано. 

Рівень ПОЛ у гомогенаті великих півкуль го-
ловного мозку оцінювали за утворенням у реак-
ції тіобарбітурової кислоти (ТБК) з вторинними 
продуктами ПОЛ (малоновим діальдегідом) за-
барвленого триметінового комплексу [21]. Стан 
антиоксидантного захисту оцінювали за прирос-
том концентрації ТБК-активних продуктів за час 
1,5-годинної інкубації у залізоаскорбатному бу-
ферному розчині [21]. 

Отримані результати статистично обробляли 
з використанням пакету програм Microsoft Office 
Excel з розширенням Real Statistics. Для переві-
рки розподілу на нормальність було застосовано 
розрахунок критерію Шапіро-Уілка. Оскільки ва-
ріаційні ряди відповідали нормальному розподі-
лу, то для їх порівняння використовували крите-
рій t Стьюдента для незалежних вибірок.  

Результати та обговорення 
Знаходження щурів на ЦО та ВКВЛД супро-

воджувалося вірогідним збільшенням вмісту 
вторинних продуктів ПОЛ у гомогенаті великих 
півкуль головного мозку. На це вказує зростання 
концентрації ТБК-реактантів до та після інкубації 
в прооксидантному буферному розчині на 59.0 
та 68.8% відповідно  (р<0.001) (табл. 1). 

Таблиця  
Вплив куркуміну на вміст вторинних продуктів ПОЛ у гомогенаті великих півкуль головного мозку щурів за умов цілодобово-

го освітлення та висококалорійної вуглеводно-ліпідної дієти (M+m, n=21)  
Цілодобове освітлення на тлі призначення  
висококалорійної вуглеводно-ліпідної дієти Концентрація ТБК-активних продуктів Інтактна група 

(контроль І) Контроль ІІ + куркумін 
До інкубації, мкмоль/кг 24.04±0.49 38.22±0.61 * 28.91±0.81 *,** 
Після інкубації, мкмоль/кг 31.46±0.75 53.09±3.13 * 36.61±1.03 *,** 
Приріст за час інкубації, мкмоль/кг 7.42±0.48 14.87±3.28 * 7.69±1.19 

Примітка: * – р<0.05 порівняно зі значеннями 1-ї групи; ** – р<0.05 порівняно зі значеннями 2-ї групи. 

Введення куркуміну за умов ЦО та ВКВЛД 
значно зменшувало у гомогенаті великих півкуль 
головного мозку концентрацію ТБК-реактантів: 
до його інкубації в прооксидантному буферному 
розчині на 24.4% (р<0.001), після інкубації – на 

31.0% (р<0.001) порівняно з відповідними зна-
ченнями 2-ї групи. 

Приріст концентрації ТБК-реактантів упро-
довж часу інкубації в прооксидантному буфер-
ному розчині за умов перебування тварин на ЦО 
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та ВКВЛД удвічі збільшувався (р<0.001) порівня-
но з інтактним контролем.  Введення куркуміну 
за ЦО та ВКВЛД значно зменшувало у гомогена-
ті великих півкуль головного мозку концентрацію 
ТБК-реактантів: до його інкубації в прооксидант-
ному буферному розчині на 24.4% (р<0.001), пі-
сля інкубації – на 31.0% (р<0.001) порівняно з 
відповідними значеннями 2-ї групи.  

Такі зміни відображають істотне зменшення 
антиоксидантного потенціалу тканини великих 
півкуль головного мозку за умов експерименту 
та відповідають результатам наших попередніх 
досліджень, що встановили розвиток оксидатив-
но-нітрозативного стресу [2]. Було виявлено 
зростання активних форм оксигену та нітрогену, 
що ініціюють ПОЛ, таких як супероксидний ані-
он-радикал і пероксинітрит, збільшувалася зага-
льна активність NO-синтази за рахунок активно-
сті iNOS. 

Раніше було продемонстровано, що одноча-
сне введення куркуміну та піперину, що збільшує 
біодоступність куркуміну [22], значно обмежує 
ПОЛ-індукований карбонільний стрес, зменшує 
утворення продуктів окисної модифікації білків 
та рівень NO у гомогенаті головного мозку щурів, 
з чим автори пов’язують нейропротекторну дію 
куркуміну та його здатність пригнічувати пошко-
дження, спричинені прооксидантним впливом D-
галактози [23]. 

Властивість куркуміну значно обмежувати ок-
сидативно-нітрозативний стрес, очевидно, 
пов’язане зі здатністю цього поліфенолу гальму-
вати активацію NF-κB [24] та індукувати шлях 
Nrf2 / антиоксидант респонсивний елемент 
(ARE) [25]. Така дія модуляторів цих сигнальних 
систем зазвичай пригнічує експресію прозапаль-
них і прооксидантних NF-κB-залежних генів та 
активує транскрипцію цитопротективних генів, 
пов’язаних з ARE [26, 27].  

Проте вірогідного зростання антиоксидантно-
го потенціалу в тканинах великих півкуль голо-
вного мозку при застосуванні куркуміну за умов 
експерименту ми не виявили, хоча в випадках 
іншої патології, що супроводжується ініціацією 
ПОЛ (наприклад, за умов солідної пухлини Ерлі-
ха у мишей), введення куркуміну у дозі 50 
мг/кг/добу підвищувало активність антиоксидан-
тного ферменту супероксиддисмутази у тканині 
мозку [28]. 

Одержані результати вказують на потужну 
антиоксидантну дію куркуміну в тканині великих 
півкуль головного мозку за умов експерименту, 
що дозволяє його розглядати у числі інших по-
ліфенолів, здатних модулювати редокс-чутливі 
фактори транскрипції (флавоноїдів кверцетину 
та епігалокатехіну-3-галату) [2], як перспектив-
ний нейропротективний засіб. 

Таким чином, введення поліфенолу куркуміну 
за умов цілодобового освітлення щурів та утри-

мання їх на висококалорійній вуглеводно-
ліпідній дієті істотно обмежує розвиток перекис-
ного окиснення ліпідів у гомогенаті великих пів-
куль головному мозку. 
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Summary 
EFFECT OF CURCUMIN ON LIPID PEROXIDATION IN THE RAT BRAIN UNDER CONDITIONS OF ROUND-THE-CLOCK 
ILLUMINATION AND HIGH-CALORIE CARBOHYDRATE-LIPID DIET 
Frankel Y.D., Zyuzin V.O., Cherno V.S. 
Key words: polyphenols, curcumin, lipid peroxidation, oxidative-nitrosative stress, metabolic syndrome, round-the-clock lighting, high-
calorie carbohydrate-lipid diet, brain, rats. 

The aim of this study is to assess the effect of the polyphenol curcumin on lipid peroxidation (LPO) in the 
homogenate of the cerebral hemispheres from rats exposed to the round-the-clock lighting (RCL) and kept 
on high-calorie carbohydrate-lipid diet (HCCLD). The experiments were performed on 21 white male Wistar 
rats weighing 210-250 g, divided into 3 groups of 7 animals each. Animals of group 1 (control I) were kept on 
a standard vivarium diet and equal alternation of light and darkness periods. Rats of groups 2 and 3 during 
the period of RCL in the setting of HCCLD were daily injected 1 ml of 20% aqueous fructose solution intra-
gastrically through a probe  ("placebo", control II) and curcumin in a dose of 200 mg/kg, respectively. The 
level of lipid peroxidation in the cerebral homogenate was assessed by the formation of a colored trimethine 
complex in the reaction with thiobarbituric acid (TBA). Keeping rats on the RCL and HCCLD was 
accompanied by a significant increase in the concentration of TBA reactants before and after the incubation 
in pro-oxidant buffer solution, by 59.0 and 68.8%, respectively. The administration of curcumin under the 
experimental conditions significantly reduced the concentration of TBA-active products: before its incubation 
in the pro-oxidant buffer solution – by 24.4%, after the incubation – by 31.0% compared to the corresponding 
values in the 2nd group. This enables us to conclude that the administration of the polyphenol curcumin 
under exposing rats to RCL and keeping them on HCCLD significantly limits the LPO development in the 
cerebral homogenate of the cerebral hemispheres. 

 
 
 
 


