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Метою даної роботи було дослідження активності ензимів катаболізму пуринових нуклеотидів, а саме 
АМФ-дезамінази, 5’-нуклеотидази, гуанозиндезамінази, гуанозинфосфорилази та ксантиноксидази у цитозоль-
ній фракції печінки щурів за умов різної забезпеченості раціону сахарозою та харчовим протеїном. Активність 
ферментів визначали фотоколориметричним методом: АМФ-дезаміназну активність – за кількістю утворе-
ного аміаку при дезамінуванні АМФ, що має максимум поглинання при λ-540 нм та 5'-нуклеотидазну актив-
ність за кількістю Фн, який утворився при гідролізі АМФ при λ-840 нм. Спектрофотометричним методом 
визначали активність гуанозинфосфорилази, гуанозиндезамінази і ксантиноксидази. Результати проведених 
досліджень показали, що за умов споживання харчового раціону з надмірним вмістом сахарози на тлі дефіци-
ту протеїну спостерігається активація катаболізму пуринових нуклеотидів, що може призводити до пору-
шення регуляції енергозалежних процесів у клітинах печінки. Критичним фактором впливу на стан системи 
пуринових нуклеотидів та активність ензимів їх катаболізму виступає аліментарна нестача протеїну. 
 

Ключові слова: тваринна модель, печінка, високосахарозна дієта, низькопротеїнова-високосахарозна дієта, 
катаболізм пуринів. 

 

Вступ. Система пуринових нуклеотидів, спів-
відношення яких відображає стан енергетичного 
обміну у клітинах, є визначальною для інтеграції 
енергоутворювальних та енергозатратних 
процесів.  

До основних ензимів катаболізму аденілових 
нуклеотидів належать АМФ-дезаміназа (КФ 
3.5.4.6.) та 5'-нуклеотидаза (КФ 3.1.3.5.), які забез-
печують їх перетворення і контролюють рівень 
специфічних внутрішньоклітинних модуляторів – 
АМФ, аденозину та інозину (Волощук и др., 2017).  

Гуанозинфосфорилаза (КФ 2.4.2.15) і гуанозин-
дезаміназа (КФ 3.5.4.15) беруть участь в процесі 
деградації пуринового нуклеозиду – гуанозину, 
який є одним із продуктів катаболізму ГМФ та 
проявляє виражені регуляторні властивості (Durga 
et al., 2018).  

Ключовим ензимом катаболізму всіх пуринових 
нуклеотидів є ксантиноксидаза (КФ 1.17.3.2), яка 
каталізує реакцію окислення гіпоксантину з утво-
ренням кінцевого продукту – сечової кислоти 
(Michael et al., 2018). 

Встановлена залежність обміну пуринів від зба-
лансованості компонентного складу харчового 
раціону (Maiuolo et al., 2016). Зокрема, на моделі з 
використанням Drosophila показано, що підвище-
ний вміст сахарози у харчовому раціоні призводить 
до інтенсифікації катаболізму пуринів та накопи-

чення сечової кислоти (Esthervan et al., 2020). Над-
мірне споживання вуглеводів у людини викликає 
аналогічні зміни. Виявлена активація катаболізму 
пуринів та підвищення вмісту сечової кислоти 
розглядається як фактор ризику розвитку подагри, 
хронічної хвороби нирок, ожиріння, інсулінорезис-
тентності та метаболічного синдрому (Caliceti et al., 
2017).  

На сьогоднішній день у раціоні людей часто пе-
реважають легкозасвоювані вуглеводи на тлі не-
достатнього споживання повноцінного харчового 
білка. Водночас у літературі відсутні відомості 
щодо особливостей катаболізму пуринів за умов 
надмірного вживання сахарози на тлі 
аліментарного дефіциту протеїну.  

Тому метою нашої роботи стало дослідження 
активностей ензимів катаболізму пуринових 
нуклеотидів за умов різної забезпеченості раціону 
сахарозою та харчовим протеїном. 

Матеріали та методи. Дослідження проводили 
на білих безпородних щурах масою 110-130 г та 
віком 2,5-3 місяці. Під час проведення експеримен-
ту тварин утримували в пластмасових клітках з 
вільним доступом до води. Маніпуляції з тварина-
ми проводили згідно з «Загальними етичними 
принципами експериментів на тваринах», ухвале-
них Сьомим національним конгресом з біоетики 
(Київ, 2001) та урахуванням положень «Європей-
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ської конвенції про захист хребетних тварин, що 
використовуються для дослідних та наукових ці-
лей» (Страсбург, 1986). 

Модель дослідження передбачала поділ тварин 
на  групи: І група – щури, які перебували на повно-
цінному напівсинтетичному раціоні (К); ІІ група – 
щури, які перебували на високосахарозному раціо-
ні (ВС); IІІ група – тварини, які перебували на ни-
зькопротеїновому-високосахарозному раціоні 
(НПР-ВС). Тварини І групи отримували раціон, що 
містив 14 % протеїну (у вигляді казеїну), 10 % жи-
рів, 76 % вуглеводів (10% сахарози), збалансова-
ний за всіма нутрієнтами. Тварин ІІ групи утриму-
вали на раціоні, що містив 40 % сахарози та був 
збалансований за всіма іншими нутрієнтами. Тва-
рини ІІІ групи отримували раціон, що містив 4,7 % 
протеїну, 40 % сахарози та збалансоване співвід-
ношення інших нутрієнтів. Тривалість експериме-
нту становила 28 діб. Цервікальну дислокацію тва-
рин проводили під легким ефірним наркозом на 29-
ту добу експерименту. 

Виділення цитозольної фракції із гомогенату 
печінки щурів проводили методом диференційного 
центрифугування при 0-3˚С шляхом відділення 
фракції мітохондрій та мікросом. 

Визначення АМФ-дезаміназної активності в 
цитозольній фракції гепатоцитів. Активність 
АМФ-дезамінази визначали фотоколориметрич-
ним методом за кількістю утвореного аміаку при 
дезамінуванні АМФ, використовуючи кольорову 
фенол-нітропрусид-гіпохлоритну реакцію Бертло. 
Активність ензиму виражали в нмоль аміаку за 1 
хв на 1 мг протеїну (Тапбергенов и др., 2016).  

Визначення 5'-нуклеотидазної активності в 
цитозольній фракції гепатоцитів. Активність 5'-
нуклеотидази визначали фотоколориметричним 
методом при 840 нм. Розрахунок проводили за 
кількістю неорганічного фосфату, який утворився 
при гідролізі АМФ, та виражали в нмоль Фн за 1 хв 
на 1 мг протеїну (Rozhkovskij et al., 1991). Кількість 
Фн визначали кольоровою реакцією Фіске-
Суббароу з молібденовим реактивом (Тапбергенов 
и др., 1984).  

Визначення гуанозинфосфорилазної активності 
в цитозольній фракції гепатоцитів. Активність 
гуанозинфосфорилази визначали спектрофотомет-
ричним методом при 290 нм. Інкубаційне середо-
вище містило 0,1 мл меркаптоетанолу, 2,5 мл 0,1 М 
фосфатного буферу, рН 7,0. Утворений в ході реа-
кції гуанін визначали за методикою Yamada E.W. 
Активність ферменту виражали в мкмоль гуаніну 
за 1 хв на мг протеїну (Tavenier et al., 1995). 

Визначення гуанозиндезаміназної активності в 
цитозольній фракції гепатоцитів. Активність гуа-
нозиндезамінази визначали за кількістю вивільне-
ного аміаку в ході дезамінування гуанозину фото-

колориметричним методом при 630 нм. Кількість 
аміаку визначали за допомогою кольорової фенол-
нітропрусид-гіпохлоритної реакції Бертло за мето-
дикою Caraway W.T. Активність ферменту вира-
жали в нмоль аміаку за 1 хв на 1 мг протеїну (Фи-
лановская и др., 1985). 

Визначення ксантиноксидазної активності в 
цитозольній фракції гепатоцитів. Активність кса-
нтиноксидази визначали фотоколориметричним 
методом при 650 нм. Розрахунок проводили за 
кількістю сечової кислоти, яка утворилася в реакції 
перетворення гіпоксантину в ксантин. Кількість 
сечової кислоти визначали уніфікованим методом 
Фоліна. Активність ксантиноксидази виражали в 
мкмоль сечової кислоти за 1 хв на 1 мг протеїну 
(Сумбаев, Розанов, 1997). 

Вміст протеїну визначали за методом Лоурі 
(Lowry et al., 1951).  

Для статичного опрацювання даних кількісні 
показники обробляли математичними методами, 
що використовуються в біології, на персональному 
комп’ютері з використанням пакета аналізу даних 
Microsoft Excel. Оцінювали середнє значення (М) 
та стандартну похибку середнього (m). Для пара-
метричних даних використовували t-критерій 
Стьюдента. Результати вважали достовірними при 
p ≤ 0,05.  

Результати та їх обговорення. Відомо, що до 
катаболізму АМФ залучені два основні ензими: 
АМФ-дезаміназа, яка каталізує реакцію гідроліти-
чного розщеплення AMФ до IMФ та NН3, та 5'-
нуклеотидаза, яка каталізує реакцію дефосфори-
лювання з утворенням аденозину (Kocic et al., 
2012). 

Результати досліджень показали, що у печінці 
тварин, яких утримували на високосахарозному 
раціоні, активність як АМФ-дезамінази, так і 5'-
нуклеотидази підвищується в середньому вдвічі 
порівняно з контролем (рис. 1, рис. 2). У літературі 
активація АМФ-дезамінази та 5'-нуклеотидази і, як 
наслідок, посилення деградації АМФ, розглядаєть-
ся як механізм інгібування АМФ-активованої про-
теїнкінази (AMPK) (Caliceti et al., 2017). AMPK 
виконує роль метаболічного “перемикача” енерге-
тичного обміну на клітинному рівні. Активація 
AMPK стимулює окислення жирних кислот печін-
ки; пригнічення синтезу холестеролу, ліпогенезу та 
синтезу триацилгліцеролів (Srivastava et al., 2012). 
Таким чином деградація АМФ за участі АМФ-
дезамінази та 5'-нуклеотидази сприятиме віднов-
ленню енергетичної рівноваги, що є характерним 
для тварин, які вживають надмірно вуглеводів. 

Водночас у тварин, які споживали високосаха-
розний раціон на тлі аліментарної депривації 
протеїну, нами виявлений перерозподіл вкладу 
досліджуваних ензимів у деградацію АМФ. 
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Рис. 1. АМФ-дезаміназна активність у цитозольній 
фракції печінки щурів за умов різної забезпеченості 

раціону нутрієнтами 
 

Fig. 1. The activity of AMP deaminase in the cytosolic 
fraction of the liver of rats under conditions of different 

nutrient ration 

Примітка: К – щури, які перебували на повноцінному напівсинтетичному раціоні; ВС – щури, які перебували на 
високосахарозному раціоні; НПР-ВС – тварини, які перебували на низькопротеїновому-високосахарозному 
раціоні; * – статистично достовірна різниця порівняно з контролем, Р ≤ 0,05; ** – статистично достовірна 
різниця порівняно з тваринами, які споживали високосахарозний раціон, Р ≤ 0,05. 
 

Note (hereinafter): K – animals that received a complete diet; HSD – animals kept on a high-sugar diet; LPD-HSD – 
animals that were on a low protein-high sugar diet; * – significant difference with control group, Р ≤ 0,05; **  – 
statistically significant difference compared with animals that consumed a high-sucrose diet, P ≤ 0.05 
 

Хоча активність АМФ-дезамінази в печінці за 
вказаних експериментальних умов перевищує 
показники контролю, проте достовірно нижча 
порівняно з аналогічними показниками у групі 
тварин, які споживали високосахарозний раціон 
(рис. 1). Проте 5'-нуклеотидазна активність у 
печінці у тварин, які отримували високосахароз-
ний раціон з дефіцитом протеїну, перевищує по-
казники контрольної групи тварин у понад 3,5 
рази та більше, ніж у 1,5 рази перевищує показни-
ки тварин, які споживали високосахарозний 
раціон (рис. 2).  

Ймовірно, переключення деградації АМФ на 
утворення аденозину за участі 5'-нуклеотидази 
має важливий регуляторний ефект, оскільки аде-
нозин розглядається як позаклітинна сигнальна 
молекула, залучена до низки біохімічних процесів 
збереження та відновлення тканинного гомеоста-
зу (Antonioli et al., 2013). У нормі аденозин 
задіяний у підтриманні гомеостазу печінки через 
модуляцію кількох основних метаболічних 
процесів, зокрема глікогенезу, утворення сечови-
ни, синтезу ліпідів (Fausther, 2018). Окрім того, 
аденозин визнаний головним регулятором реакції 
клітини на інсулін шляхом контролю інсулінової 
сигналізації в жировій тканині, м’язах та печінці. 
Ймовірно, за умов надлишку у раціоні вуглеводів 
та нестачі протеїну посилене утворення аденозину 
відіграє важливу роль у підтриманні стабільності 

метаболічних процесів у печінці (Antonioli et al., 
2013). 

Перетворення гуанозину відбувається за учас-
тю двох ензимів: гуанозинфосфорилази, яка ката-
лізує реакцію оборотного фосфоролізу гуанозину 
з утворенням гуаніну і D-рибози-1-фосфату та 
гуанозиндезамінази, яка каталізує необоротне 
дезамінування гуанозину з утворенням ксантози-
ну і аміаку. 

Дослідження активностей ензимів катаболізму 
ГМФ показало, що за умов споживання високоса-
харозного раціону у печінці тварин спостерігаєть-
ся підвищення гуанозинфосфорилазної (рис. 4) та 
гуанозиндезаміназної (рис. 5) активностей ензимів 
приблизно вдвічі порівняно з показниками конт-
рольної групи тварин. Наслідком підвищення 
активностей вказаних ензимів буде посилене 
утворення у клітинах печінки ксантозину та 
гуаніну. З одного боку, враховуючи, що саме 
печінка контролює надходження азотистих основ 
і нуклеозидів до інших тканин, гуанозинфосфори-
лазна реакція забезпечуватиме підтримання 
лабільного пулу гуанілових нуклеотидів в 
організмі. З іншого боку, оскільки ксантозин 
проявляє антиоксидантні властивості та здатен 
перешкоджати розвитку окисного стресу в 
клітині, то посилене утворення ксантозину мати-
ме певний протекторний ефект (Асадуллина и др., 
2011). 

 

* 

*, ** 
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Рис. 2. 5'-нуклеотидазна активність у цитозольній 
фракції печінки щурів за умов різної забезпеченості 

раціону нутрієнтами 

Fig. 2. The activity 5'-nucleotidase of in the cytosolic 
fraction of the liver of rats under conditions of different 

nutrient rations 
 

Необхідно відмітити, що у тварин, які спожи-
вали високосахарозний раціон з нестачею харчо-
вого протеїну, гуанозинфосфорилазна активність 
зберігається на рівні показників тварин, які 
отримували високосахарозний раціон за умов 
повноцінного забезпечення протеїном (рис. 4). 
Проте за досліджуваних експериментальних 
умов нами виявлено підвищення 
гуанозиндезаміназної активності втричі (рис. 5) 
порівняно з контролем та у понад 1,6 рази 
порівняно з тваринами групи ВС (рис. 5). 

Ймовірно, утворений у цій реакції ксантозин 
надалі перетворюватиметься на ксантин та 
підлягатиме утилізації за участі ксантиноксидази 

– ключового ензиму катаболізму пуринів у 
ссавців. 

Результати досліджень показали, що дійсно у 
дослідних тварин спостерігається підвищення 
активності ксантиноксидази, максимально вира-
жене у тварин, які споживали високосахарозний 
раціон на тлі нестачі харчового протеїну (рис. 6). 
Враховуючи, що побічним продуктом 
ксантиноксидазної реакції є супероксид аніон-
радикал, наслідком встановлених змін буде по-
силення ефектів АФК на клітини та 
інтенсифікація запальних процесів у тканині 
печінки (Caliceti et al., 2017). 

 

 
 

Рис. 4. Гуанозинфосфорилазна активність у цитозо-
льній фракції печінки щурів за умов різної забезпече-

ності раціону нутрієнтами 
 

Fig. 4. The activity guanosine phosphorylase of in the 
cytosolic fraction of the liver of rats under conditions of 

different nutrient rations 

Рис. 5. Гуанозиндезаміназна активність у цито-
зольній фракції печінки щурів за умов різної забез-

печеності раціону нутрієнтами 

 
Fig. 5. The activity guanosine deaminase of in the 

cytosolic fraction of the liver of rats under conditions 
of different nutrient rations 
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Рис. 6. Ксантиноксидазна активність у цитозо-
льній фракції печінки щурів за умов різної забезпе-

ченості раціону нутрієнтами 

Fig. 6. The activity xanthine oxidase of in the 
cytosolic fraction of the liver of rats under conditions 

of different nutrient rations 
 
Висновок. Отже, проведені дослідження по-

казали, що за умов споживання харчового раціо-
ну з надмірним вмістом сахарози на тлі дефіциту 
протеїну спостерігається активація катаболізму 
пуринових нуклеотидів, що може призводити до 
порушення регуляції енергозалежних процесів у 
клітинах печінки. Критичним фактором впливу 
на стан системи пуринових нуклеотидів та 
активність ензимів їх катаболізму виступає 
аліментарна нестача протеїну. 

Результати досліджень можуть стати базовими 
для біохімічного обгрунтування підходів до 
корекції та усунення наслідків порушень енерге-
тичного обміну за умов нутрієнтного дисбалансу. 
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ACTIVITY OF PURINE NUCLEOTIDE CATABOLIC ENZYMES IN THE LIVER OF RATS UNDER 
CONDITIONS OF NUTRITIONAL IMBALANCE 

 

O. M. Voloshchuk, H. P. Kopylchuk, A. V. Plytus 

The aim of the study was to investigate the activity of purine nucleotide catabolism enzymes, in particular, AMP-
deaminase, 5'-nucleotidase, guanosine deaminase, and guanosine phosphorylase and xanthine oxidase in the cytosolic frac-
tion of the liver of rats under conditions of different dietary supply of sucrose and dietary proteins. Enzyme activity was de-
termined by photo colorimetric method: AMP-deaminase activity by the amount of ammonia formed by deamination of AMP, 
which has a maximum absorption at λ-540 nm and 5'-nucleotidase activity by the amount of inorganic phosphorus formed by 
hydrolysis of AMP at λ-8. The activity of guanosine phosphorylase, guanosine deaminase and xanthine oxidase was deter-
mined by spectrophotometric method. The results of studies have shown that due to consuming a high-sucrose diet in on the 
background of protein deficiency, the activation of purine nucleotide catabolism is observed and it can lead to disruption of 
the regulation of energy-dependent processes in liver cells. A critical factor influencing on the state of the purine nucleotide 
system and the activity of enzymes of their catabolism is alimentary protein deficiency. 

 

Keywords: animal model, liver, high-sucrose diet, low-protein-high-sugar diet, purine catabolism. 
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