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Резюме. У статті представлені резуль-
тати дослідження вмісту мінеральних елемен-
тів у гепатоцитах щурів із інсулінорезистент-
ністю (Ір), ожирінням (О) та ожирінням у по-
єднанні з йододефіцитом (О+Йд). 

У тварин із Ір установлено зниження 
вмісту міді в печінці на 27,3% (р<0,05) щодо 
контролю. У групах тварин із О та О+Йд спо-
стерігали збільшення вмісту даного мікроеле-
мента порівняно з контролем на 27,4% 
(р<0,05) та 36,2% (р<0,05) відповідно. Уміст 
заліза у тварин усіх дослідних груп був вищий 
по відношенню до контролю на 34,2-38,4% 
(р<0,05). У гомогенаті печінки тварин із Ір 
вміст кальцію достовірно не відрізнявся від 
аналогічного показника у інтактних тварин та 
перевищив контрольні дані на 22,2% (р<0,05) у 
тварин із О, на 23,1% (р<0,05) – у щурів із 
О+Йд. Вміст магнію у тварин із Ір був менший 
порівняно з контролем на 19,3% (р<0,05). Така 
ж тенденція зберігалась у щурів із О та О+Йд 
(Вміст магнію менший на 27,2%, р<0,05 та на 
28,1%, р<0,05 відповідно). Суттєвих коливань 
умісту цинку у тварин усіх дослідних груп не 
встановлено. Зокрема, уміст мікроелемента 
був нижчий порівняно з контролем у тварин із 
Ір, О, О+Йд на 10,0% (р<0,05), 18,4% (р<0,05) 
та 23,5% (р<0,05) відповідно. Вміст марганцю 
був нижчий порівняно з контролем у тварин із 
Ір на 13,6% (р<0,05), у групі з О - на 14,8% 
(р<0,05), у тварин із О+Йд - на 16,2% (р<0,05). 
Виявлено достовірне зниження концентрації 
хрому у гомогенатах печінки у тварин із Ір (на 
52,3%, р<0,05), О (на 58,1%, р<0,05) та у щурів 
із О+Йд (на 56,2%, р<0,05).  

Отримані результати демонструють 
зміни вмісту мінеральних елементів у групах 
тварин із Ір, О та О+Йд. Подальше досліджен-
ня особливостей нагромадження біоелементів 
у тканині печінки сприятимуть кращому розу-
мінню біохімічних механізмів розвитку даних 
патологій та забезпечать можливості комплек-
сної корекції інших метаболічних порушень. 

Ключові слова: мінеральні елементи, 
інсулінорезистентність, ожиріння, йододефі-
цит. 

Вступ. Інсулінорезистентність (Ір) ви-
значають як стан, що супроводжується зниже-
ним поглинанням глюкози тканинами організ-
му під впливом інсуліну. Однак сучасне по-
няття Ір не зводиться до параметрів, які харак-
теризують лише метаболізм вуглеводів, а 
включає також зміни метаболізму жирів, біл-
ків, функції клітин ендотелію, експресії ге-
нів.У розвитку Ір чітко простежується наяв-
ність двох її компонентів: спадкового та набу-
того. Але досі не ідентифіковано точні генети-
чні порушення, що лежать в основі її наявнос-
ті. Це свідчить про полігенність характеру 
інсулінової резистентності [2, 4, 5]. 

На клітинному рівні передумовою для 
формування стану Ір слугують відхилення у 
функціонуванні будь-якого з компонентів ін-
сулінового сигнального каскаду, але зазвичай 
загальна Ір має системний характер унаслідок 
комплексу взаємообумовлених порушень у 
різних органах у відповідь на метаболічний, 
нейроендокринний стрес, генетичні дефекти 
[5, 8].  

Можна виділити цілий ряд захворю-
вань та фізіологічних станів, що супроводжу-
ються Ір. Одним із найважливіших чинників 
розвитку ІР, є ожиріння (О) [8]. У хворих із О 
інсулінозалежні тканини не можуть засвоюва-
ти глюкозу при нормальному вмісті інсуліну в 
організмі [4]. Інтенсивний ліполіз в умовах 
гіперінсулінемії призводить до підвищеної 
продукції вільних жирних кислот (ВЖК) у 
крові, що у свою чергу веде до подальшого 
прогресування дисліпідемії [7, 16]. Надлишко-
ва продукція ВЖК вісцеральною жировою 
тканиною на тлі Ір призводить до зниження 
чутливості печінки до блокуючої дії інсуліну 
на процеси глюконеогенезу, наслідком чого є 
гіперглікемія. Жирова тканина є місцем секре-
ції великої кількості пептидів, багато з яких є 
гормонами, які беруть участь у підтримці ене-
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ргетичного гомеостазу, включаючи обмін вуг-
леводів, модулюючи тканинну чутливість до 
інсуліну. З літературних джерел відомо, що за 
умови тривалого високого вмісту насичених 
жирних кислот в крові активуються внутріш-
ньоклітинні шляхи пошкодження клітини за 
рахунок оксидаційного стресу [4, 6]. У патоге-
незі багатьох захворювань печінки важливу 
роль відіграє апоптична загибель гепатоцитів 
[2, 3, 8]. Отже, за сучасними уявленнями Ір і О 
є патофізіологічними процесами, що запуска-
ють каскад патологічних реакцій і призводять 
до формування цілого комплексу порушень і 
захворювань, тому ґрунтовне вивчення фун-
даментальних механізмів їх розвитку є вкрай 
актуальним. Зважаючи на поширеність йодо-
дефіциту (Йд) в Україні, висока ймовірність 
комбінованого поєднання зазначених патоло-
гічних станів. 

Обґрунтування дослідження. Важли-
ва роль у формуванні порушень функціону-
вання будь-якого з компонентів інсулінового 
сигнального каскаду відводиться мінеральним 
елементам. Зокрема, виявлений взаємозв’язок 
між дефіцитом магнію та розвитком Ір. Дефі-
цит магнію негативно впливає на секрецію та 
активність інсуліну, що призводить до форму-
вання Ір. Дефіцит цинку зумовлює порушення 
синтезу та секреції фізіологічної молекули 
інсуліну. Важливим мікроелементом, який 
забезпечує реалізацію інсулінового сигналу є 
хром. Серед численних біохімічних ефектів 
Cr3+ найважливішим є його взаємодія з моле-
кулою інсуліну в ході ампліфікації гормональ-
ного сигналу. Мідь потенціює гіпоглікемічний 
ефект інсуліну, прискорює процеси окиснення 
глюкози, гальмує розпад глікогену та сприяє 
його накопиченню у печінці. Марганець є 
компонентом багатьох ферментів і виконує в 
організмі ряд важливих функцій, однією з яких 
є підсилення гіпоглікемічного ефекту інсуліну 
[9, 11]. 

Мікроелементи відіграють суттєву 
роль у процесах вільнорадикального окиснен-
ня та у регуляції апоптозу. Так, залізо й мідь, з 
однієї сторони, виступають ланцюгами кисне-
залежних реакцій, а цинк і марганець – антио-
ксидантами, які контролюють окисні процеси. 
Цинк є селективним інгібітором апоптозу, 
марганець, кадмій, свинець – модуляторами 
апоптозу, кобальт, залізо запускають апоптоз 
[5, 9].  

Отже, вивчення патогенезу Ір, О та Йд 
у контексті стану макро- та мікроелементного 
забезпечення, розуміння особливостей патоге-
нетичної та терапевтичної значущості рівня 
макро- та мікроелементів може стати підґрун-

тям для доопрацювання нових методів профі-
лактики та лікування даних патологій [12]. 

Мета дослідження. Визначити вміст 
мінеральних елементів у гепатоцитах щурів з 
інсулінорезистентністю, ожирінням та ожи-
рінням у поєднанні з йододефіцитом. 

Матеріали та методи. Дослідження 
проведено на 45 білих нелінійних щурах ма-
сою 120–180 г, яких розділили на три дослідні 
групи: щури з набутою Ір (1-ша дослідна гру-
па, n=15), тварини із О (2-га дослідна група, 
n=15) та О у поєднанні з Йд (3-тя дослідна 
група, n=15). Розвиток набутої Ір у дослідних 
тварин відтворювали шляхом додавання до 
питної води 10% розчин фруктози впродовж 8-
ми тижнів [10]. Розвиток О та Йд моделювали 
за допомогою спеціальної дієти [1, 15]. Конт-
рольну групу складали 15 інтактних щурів. 
Евтаназію здійснювали шляхом декапітації під 
кетаміновим знечуленням (100 мг/кг маси ті-
ла). У гомогенаті печінки визначали вміст за-
ліза, кальцію, міді, магнію, цинку та марганцю 
методом атомно-абсорбційної спектрометрії. 
Отримані дані опрацьовані статистично. Ста-
тистично достовірною вважали різницю при 
р<0,05. 

Результати дослідження. У тварин із 
Ір встановлено зниження вмісту міді в печінці 
на 27,3% (р<0,05) щодо контролю (рис. 1). У 
групах тварин із О та О+Йд спостерігали 
збільшення вмісту даного мікроелемента 
порівняно з контролем на 27,4% (р<0,05) та 
36,2% (р<0,05) відповідно. 

Уміст заліза у тварин усіх дослідних 
груп був вищий по відношенню до контролю 
на 34,2-38,4% (р<0,05). У гомогенаті печінки 
тварин із Ір вміст кальцію достовірно не 
відрізнявся від аналогічного показника у 
інтактних тварин та перевищив контрольні 
дані на 22,2% (р<0,05) у тварин із О, на 23,1% 
(р<0,05) – у щурів із О+Йд. Уміст магнію у 
тварин із Ір був менший порівняно з контро-
лем на 19,3% (р<0,05). Така ж тенденція 
зберігалась у щурів із О та О+Йд (уміст маг-
нію менший на 27,2%, р<0,05 та на 28,1%, 
р<0,05 відповідно). Суттєвих коливань умісту 
цинку у тварин усіх дослідних груп не вста-
новлено. Зокрема, уміст мікроелемента був 
нижчий порівняно з контролем у тварин із Ір, 
О, О+Йд на 10,0% (р<0,05), 18,4% (р<0,05) та 
23,5% (р<0,05) відповідно. Уміст марганцю 
був нижчий порівняно з контролем у тварин із 
Ір на 13,6% (р<0,05), у групі з О - на 14,8% 
(р<0,05), у тварин із О+Йд - на 16,2% (р<0,05). 
Виявлено достовірне зниження концентрації 
хрому у гомогенатах печінки у тварин із Ір (на 
52,3%, р<0,05), О (на 58,1%, р<0,05) та у щурів 
із О+Йд (на 56,2%, р<0,05).                .
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Рис.1. Уміст біоелементів у печінці щурів з ісулінорезистентністю (Ір), ожирінням (О) та ожирінням 

на тлі йододефіциту (О+Йд)   

Обговорення результатів. Зниження 
вмісту міді у групі тварин з Ір можна пояснити 
тим, що в результаті розвитку патологічного 
процесу в печінці (запалення, руйнування ге-
патоцитів), відбувається вихід у кров речовин, 
які містять мідь. Відомо, що при хронічних 
захворюваннях печінки вміст міді в сироватці 
підвищується [2, 4, 5]. Зниження вмісту міді 
може призводити до зниження активності мідь 
залежних металоферментів, і як результат, до 
посилення процесів перекисного окиснення 
ліпідів (ПОЛ), окисної модифікації білків, де-
струкції нуклеїнових кислот, вивільнення ци-
токінів, порушень функціонального стану та 
розвитку патологічного процесу [17]. Зростан-
ня вмісту даного мікроелементу у групах тва-
рин з О та О+Йд ймовірно пов’язано з експре-
сією Zn-, Cu-вмісних супероксиддисмутаз і 
металотіонеїнів. 

З літературних джерел відомо, що па-
тологічний процес у печінці може спричиняти 
зміни метаболізму заліза [11]. Враховуючи, що 
основною функцією заліза є його участь в оки-
сно-відновних реакціях, отриманий результат 
можна пояснити посиленням окисних процесів 
у гепатоцитах [12]. Можна припустити, що 
підвищення рівня кальцію у гепатоцитах спри-
яє запуску мітохондріального апоптозного 
сигнального каскаду, оскільки даний катіон 
відіграє важливу роль у механізмах загибелі 
клітин печінки [11]. Як відомо з літературних 
джерел, розвиток інсулінорезистентності асо-
ціюється, перш за все, з дефіцитом магнію. За 
даними клінічних і фундаментальних дослі-
джень, магній виявляє гепатопротекторну дію. 

Видалення магнію з гепатоцитів може бути 
пов’язано зі зниженням вмісту АТФ [14]. Дос-
ліджено, що іони магнію виступають есенцій-
ними кофакторами багатьох ферментів, які 
беруть участь в обміні вуглеводів і жирів, а 
низький його рівень підвищує індекс атеро-
генності, що є фактором аліментарного ожи-
ріння [16].  

Ймовірно, порушення метаболізму ге-
патоцитів веде до генерування АФК, які спри-
чиняють вивільнення цинку з білків, призво-
дячи до їх дисфункції [17]. Отримані результа-
ти можна пояснити збільшенням використання 
цинку в продукуванні цинк-α2-глікопротеїну, 
який зростає при аліментарному ожирінні, 
відіграючи, на думку вчених, захисну роль [19, 
20]. 

Марганець активує ферменти циклу 
лимонної кислоти, посилює дію інсуліну, не-
обхідний для його синтезу. Оскільки марга-
нець є важливим біоелементом, котрий підси-
лює гіпоглікемічний ефект інсуліну, протидіє 
жировій дегенерації печінки, тенденцію до 
зниження його вмісту у тварин всіх дослідних 
груп можна пояснити розвитком патологічного 
процесу у гепатоцитах. Порушення метаболіз-
му в печінці зумовлює різке зниження вмісту 
хрому. 

Висновки. Отримані результати де-
монструють зміни вмісту мінеральних елемен-
тів у групах тварин з інсулінорезистентністю, 
ожирінням та ожирінням у поєднанні з йодо-
дефіцитом. Подальше дослідження особливос-
тей метаболізму біоелементів у тканині печін-
ки сприятимуть кращому розумінню біохіміч-
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них механізмів розвитку даних патологій та 
створять можливості комплексної корекції 
інших метаболічних зрушень. 
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Резюме. В статье представлены ре-
зультаты исследования содержания минераль-
ных элементов в гепатоцитах крыс с инсули-
норезистентностью (Ир), ожирением (О) и 
ожирением в сочетании с йододефицитом 
(О+Й). 

У животных с Ир установлено сниже-
ние содержания меди в печени на 27,3% 
(р<0,05) относительно контроля. В группах 
животных с О и О+ Йд наблюдали увеличение 
содержания данного микроэлемента относи-
тельно контроля на 27,4% (р<0,05)  и 36,2% 
(р<0,05) соответственно. Уміст заліза у тварин 
усіх дослідних груп був вищий по відношенню 
до контролю на 34,2-38,4% (р<0,05). Содержа-
ние железа в животных всех опытных групп 
был выше по отношению к контролю на 34,2-
38,4% (р<0,05).  У гомогенате печени живот-
ных из Ир содержание кальция достоверно не 
отличался от аналогичного показателяу интак-
тных животных и превысил контрольные дан-
ные на 22,2% (р<0,05) у животных с О, на 
23,1% (р<0,05) – у крыс с О+Йд. Содержание 
магния у животных с Ир было ниже в сравне-
нии с контролем на 19,3% (р<0,05). Такая ж 
тенденция сохранялась у крыс с О и О+Йд 
(содержание магния меньшена на 27,2%, 
р<0,05 и на 28,1%, р<0,05 соответственно). 
Существенных колебаний содержания цинка у 
животных всех опытных групп установлено. В 
частности, содержание микроэлемента было 
ниже по сравнению с контролем у животных 
из Ир, О, О+Йд на 10,0% (р<0,05), 18,4% 
(р<0,05) та 23,5% (р<0,05) соответственно. 
Содержание марганца было ниже у сравнении 
с контролем у животных с Ир на 13,6% 
(р<0,05), у группе с О - на 14,8% (р<0,05), у 
животных с О+Йд - на 16,2% (р<0,05). Выяв-
лено достоверное снижение концентрации 
хрома у гомогенатах печінки у животных из 
Ир (на 52,3%, р<0,05), О (на 58,1%, р<0,05) и у 
крыс с О+Йд (на 56,2%, р<0,05).  

Полученные результаты демонстриру-
ют изменения содержания минеральных эле-
ментов в группах животных с Ир, О и О+Йд. 
Дальнейшее исследование особенностей 

накопления биоэлементов в ткани печени бу-
дет способствовать лучшему пониманию био-
химических механизмов развития даннях па-
тологий и обеспечит возможности комплекс-
ной коррекции других метаболических сдви-
гов. 

Ключевые слова: минеральные эле-
менты, инсулинорезистентность, ожирение, 
йододефицит. 
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Abstract. The article covers the topic of 
mineral elements in hepatocytes of rats with 
insulin resistance, obesity and obesity in 
combination with iodine deficiency. 

According to modern concepts, Ir and 
obesity are the root pathophysiological processes 
that lead to the cascade of pathological reactions. 
The result of that reactions is the formation of a 
whole set of disorders and diseases. That’s why it 
is crucial to study fundamental mechanisms of the 
development of that disorders. Studying of the 
pathogenesis of Ir and obesity in the terms of the 
state of macro- and micronutrient provision, 
understanding of the peculiarities of pathogenetic 
and therapeutic significance of the level of macro- 
and microelements - can be the basis for the 
development of new methods of prevention and 
treatment of these pathologies. 

Animals with Ir have a 27.3% decrease of 
the copper part in the liver. In the group of 
animals with O and O + Io, we observe an 27.4% 
(p<0,05) and 36.2% increase of the current ele-
ment in comparison to the absolutely healthy ani-
mals. The group of animals with IR has the 34.2% 
higher level of iron in comparison to the standart, 
animals with O have the same level as in the 
previous group (34.8%), in the group of animals 
with O + Io the percentage is 38, 4% (p<0,05).  
As for the calcium part in the liver homogenates 
of animals with Ir, it is 28.4% (p<0,05) higher in 
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comparison to the standart, in animals with O up 
to 22.2% (p<0,05), and by O + Io - 23.1% 
(p<0,05).The content of magnesium in animals 
with Ir is 19.3% (p<0,05) lower in comparison to 
the standart, in animals with O the percentage is 
27.2% and in the group of animals О + Io  - 
28.1% (p<0,05). As for Zinc, there was no 
significant fluctuations in the content of this 
element. Animals with acquired Ir and O, O + Io, 
have 10%, 18.4% and 23.5%  respectively lower 
percentage in comparison to the normal rate. The 
content of Mangan in animals with Ir was 13.6% 
lower than the standart in the group with О - 
14.8%, and the content of this microelement 
decreased by 16.2%. Regarding Chromium, we 
found a probable decrease in the concentration of 
this microelement in animals of the Ir group by 
52.3%, in animals from the group of O - 58.1% 
and in the group of animals with O + Io - 56.2% 
(p<0,05). 

Reducing the copper content in the group 
of animals with the Ir can be explained by the fact 
that as a result of the development of pathological 
process in the liver (inflammation, destruction of 
hepatocytes) in the blood there is an outlet of sub-
stances containing copper. It is known that in 
chronic liver disease, the content of copper in the 
serum increases. Reducing the copper content 
may lead to a decrease in the activity of copper-
dependent metal enzymes, and, as a result, to en-
hance the processes of lipid peroxidation (oxida-
tion of lipids), oxidative modification of proteins, 
nucleic acid degradation, cytokine release, func-
tional state disorders, and development of patho-
logical process. The increase in the content of this 
trace element in the groups of animals with O and 
O + Io is probably due to the expression of Zn, 
Cu-containing superoxide dismutase, and metal-
ionone. It is known from literary sources that the 
pathological process in the liver may lead to 
changes in the metabolism of iron. Considering 
that the main function of iron is its participation in 
oxidative-reduction reactions, the result can be 
explained by the increase of oxidative processes 
in hepatocytes. It can be assumed that the increase 
of the level of calcium in hepatocytes leads to the 
launch of the mitochondrial apoptotic signaling 
cascade, since this cation plays an important role 

in the mechanisms of death of liver cells. As it is 
known from literary sources, the development of 
insulin resistance is associated, above all, with the 
deficiency of magnesium. According to clinical 
and fundamental studies, Magnesium has a hepa-
toprotective effect. Removal of magnesium from 
hepatocytes may be associated with a decrease in 
the content of ATP. It was investigated that mag-
nesium ions act as the essential cofactors of many 
enzymes involved in the metabolism of carbohy-
drates and fats, while its low level increases the 
index of atherogenicity, which is a factor of ali-
mentary obesity. Probably, the violation of 
hepatocyte metabolism leads to the generation of 
AFK, which causes the release of zinc from pro-
teins, resulting in their dysfunction. The results 
can be explained by the increased use of zinc in 
the production of zincall2-glycoprotein, which 
increases with alimentary obesity, having, accord-
ing to scientists, a protective role. Mangan acti-
vates the enzymes of the citric acid cycle, enhanc-
es the action of insulin necessary for its synthesis. 
Since Mangan is an important bioelement that 
strengthens the hypoglycemic effect of insulin, 
counteracts fatty liver degeneration, the tendency 
to determine its content in animals of all experi-
mental groups can be explained by the develop-
ment of pathological process in hepatocytes. Vio-
lation of metabolism in the liver causes a rapid 
decrease in the content of Chromium. 

The achieved results demonstrate changes 
in the content of mineral elements in animal 
groups with insulin resistance, obesity and obesity 
in combination with iodine deficiency. Further 
research of the features of metabolism of 
bioelements in the liver tissue will lead to the 
better understanding of the biochemical 
mechanisms of the development of these 
pathologies. Furthermore, it will create 
opportunities for a comprehensive correction of 
other metabolic changes. 

Key words: mineralelements, insulinre-
sistance, obesity, iodinedeficiency. 
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