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В статье представлен анализ экспрессии гена Sod1 в печени крыс при воздействии 

тетрахлорметана, парацетамола и этанола. Работа выполнена на белых беспородных 

крысах-самцах массой 170–190 г. Всего было сформировано 4 группы животных 

(контрольная группа, тетрахлорметан, парацетамол и этанол). Спустя 24 и 72 ч после 

введения токсиканта животных декапитировали и исследовали уровень мРНК гена Sod1 в 

гомогенате печени. Полученные результаты продемонстрировали различия профиля 

экспрессии исследуемого гена в зависимости от этиологии токсического гепатита. 

Изменения уровня экспрессии гена Sod1 имели более выраженный характер при 

отравлении тетрахлорметаном и этанолом. При поражении печени парацетамолом 

статистически значимых различий профиля экспрессии изучаемого гена не наблюдалось. 

Проведенное нами исследование позволяет оценивать экспрессию гена Sod1 как 

дополнительный маркер тяжести повреждения печени под воздействием различных 

токсикантов.  
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An analysis of the Sod1 gene expression in rat liver exposed to carbon tetrachloride, 

paracetamol and ethanol is presented in the paper. The study was carried out on white mongrel 

male rats weighing 170-190 g. In total, all animals were assigned to four groups (control group, 

carbon tetrachloride, paracetamol and ethanol). After 24 and 72 h of the toxicant administration, 

the animals were decapitated and the level of mRNA of the Sod1 gene in the liver homogenate was 

examined. The results obtained demonstrated differences in the expression profile of the studied 

gene depending on the etiology of toxic hepatitis. Changes in the Sod1 gene expression were more 

pronounced with exposure to carbon tetrachloride and ethanol. With liver exposure to 

paracetamol, no statistically significant differences in the expression profile of the studied gene 

were observed. Our study allows us to regard the Sod1 gene expression as an additional marker of 

severity of the liver damage exposed to various toxicants. 
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Использование химических веществ на многих промышленных предприятиях, 

неограниченное применение лекарственных препаратов и товаров бытовой химии, 

потребление алкоголя приводит к развитию различных патологических процессов в 

организме человека. Обезвреживание токсических веществ происходит главным образом в 

печени. Среди заболеваний, связанных с воздействием токсических факторов, большую 

часть составляют химические повреждения печени *1+. Значительную роль в возникновении 

и развитии патологий печени играет активация свободнорадикальных процессов *2, 3+. При 

этом происходят нарушения структуры и функции мембран, что отрицательно отражается на 

энергообеспечении клеток и способствует их гибели. Окислительный стресс способны 

вызывать многие вещества, в том числе тетрахлорметан (ТХМ), этанол и парацетамол, 

которые широко используются для моделирования токсического поражения печени у 

животных. 

Ключевым компонентом антиоксидантной защиты организма, нейтрализующим 

постоянно образующиеся активные формы кислорода, являются супероксиддисмутазы – 

семейство металлсодержащих белков, катализирующих реакцию дисмутации 

супероксидных радикалов. Семейство супероксиддисмутазы включает несколько 

ферментов. Ген Sod1 кодирует фермент супероксиддисмутазу-1 (СОД1), который принимает 

участие в антиокислительном ответе клеток и обеспечивает защиту от токсичности активных 

форм кислорода. Большая часть фермента находится в цитоплазме клеток, хотя он был 

выявлен и в межмембранном пространстве митохондрий печени крыс *4+.  
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Целью данной работы является изучение экспрессии гена Sod1 в печени крыс при 

воздействии тетрахлорметана, парацетамола и этанола. 

Материалы и методы 

Исследование проводили на белых беспородных крысах-самцах массой от 170 до 190 

г. Всего было сформировано 3 опытные и 1 контрольная группы:  

1 группа (n=14) – крысам подкожно вводили 50% масляный раствор ТХМ в дозе 2 г/кг 

массы животного; 

2 группа (n=14) – крысам перорально вводили суспензию парацетамола в воде с 1% 

крахмалом в дозе 0,1 г/кг массы животного; 

3 группа (n=14) – крысам внутрижелудочно вводили этанол в дозе 5 г/кг массы 

животного; 

4 группа (контрольная) (n=7) – крыс не подвергали воздействию химических веществ.  

Животных выводили из эксперимента декапитацией через 24 и 72 ч после 

воздействия токсиканта (по 7 крыс), извлекали печень и замораживали в жидком азоте. 

Печень гомогенизировали и выделяли тотальную РНК, используя набор ExtractRNA (ЗАО 

«Евроген», Россия), в соответствии с инструкцией производителя. Обратную транскрипцию 

проводили с использованием праймеров, синтезированных ЗАО «Евроген». ПЦР в режиме 

реального времени выполняли на приборе Rotor-Gene Q (Qiagen, Германия). Ген Gapdh был 

выбран в качестве референсного. Для обработки экспериментальных данных применяли t-

критерий Стьюдента. Статистически значимыми считались различия при р<0,05. 

Результаты и обсуждение 

 При сравнительном анализе экспрессии гена Sod1 спустя 24 и 72 ч после введения 

ТХМ обнаружены статистически значимые различия в исследуемых группах животных 

(F=18,38; p<0,0001) (рис. 1).  

 
Рис. 1. Кратность экспрессии гена Sod1 при интоксикации ТХМ через 24 и 72 ч 
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Введение крысам ТХМ через 24 ч приводило к значимому уменьшению уровня мРНК 

гена Sod1 (-1,18±0,18) по сравнению с контрольными особями, при этом через 72 ч 

фиксировалось небольшое повышение кратности экспрессии гена до -0,63±0,16, которое не 

достигло статистической значимости (p=0,060). Полученные данные могут свидетельствовать 

об истощении антиоксидантной системы в условиях окислительного стресса, вызванного 

интоксикацией ТХМ. Известно, что изменение активности антиоксидантных ферментов 

может приводить к увеличению окислительного стресса, что предрасполагает к 

повышенному уровню окислительного повреждения клеточных макромолекул и 

измененному ответу на стресс *5+.  

На рисунке 2 показаны результаты анализа экспрессии гена Sod1 в печени крыс через 

24 и 48 ч после введения парацетамола в сравнении с контролем. 

 
Рис. 2. Кратность экспрессии гена Sod1 при интоксикации парацетамолом  

через 24 и 72 ч 

 

Не наблюдалось каких-либо существенных различий в экспрессии гена между 

исследуемыми группами (F=2,06; p=0,148). При этом имело место умеренное повышение 

кратности экспрессии через 24 ч после введения парацетамола и небольшое снижение через 

72 ч (p>0,05). Вероятно, 3-суточное введение парацетамола в указанной дозе не вызывает 

значительных структурных изменений печени. 
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Через 24 ч воздействие этанола практически не влияло на транскрипционную 

активность гена Sod1 (p=0,998), но через 72 ч приводило к ее значимому снижению 

относительно контроля (p=0,011) и 24-часовой группы (p=0,024) (рис. 3).  

 
Рис. 3. Кратность экспрессии гена Sod1 при интоксикации этанолом через 24 и 72 ч 

 

В целом такие результаты могут указывать на то, что окислительный стресс, 

вызванный интоксикацией этанолом, сопровождается истощением антиоксидантной 

системы и может быть причиной подавления экспрессии гена Sod1. Есть данные, что 

уменьшение количества транскриптов гена Nrf2 может способствовать снижению продукции 

мРНК генов антиоксидантных ферментов, которые являются Nrf2-зависимыми, и их 

экспрессия во многом находится под контролем данного транскрипционного фактора *6+. 

 

Заключение 

Обнаруженные изменения в уровне экспрессии гена Sod1 дают возможность 

предположить, что введение ТХМ и этанола сопровождается развитием более высокого 

уровня окислительного стресса, в сравнении с введением парацетамола. Подобная 

закономерность позволяет рассматривать экспрессию гена Sod1 как дополнительный 

диагностический маркер, отражающий тяжесть поражения печени под воздействием 

различных токсикантов. 
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