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Реферат.

Мета –  вивчення стану показників окисної модифікації протеїнів в плазмі крові хворих на вульгарний псоріаз.

Матеріали та методи. Було обстежено 18 хворих на вульгарний псоріаз (середній вік –  44,4 років) та група умовно здоро-
вих донорів –  22 особи, які склали контрольну групу. В плазмі крові визначалась окисна модификація протеїнів за реакцією 
з 2,4-динітрофенілгідразином.

Результати. У хворих на вульгарний псоріаз виявлено значні порушення процесів окисної модифікації протеїнів плазми крові 
(спонтанної та метал-каталізованої).

Висновки. У хворих на вульгарний псоріаз період загострення захворювання супроводжується карбонільним стресом, що під-
тверджується значним підвищенням у крові вмісту альдегід- та кетонфенілгідразонів.
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Вступ
Відомо, що псоріаз має мультифакторіальний харак-

тер [9] з великою часткою генетичної детермінанти [4] 
та існує ряд інших теорій патогенезу псоріазу, таких 
як вірусна, обмінна, нейроендокринна [5], проте кожна 
з них потребує суттєвого підкріплення, що підтримує 
постійний інтерес дослідників до цього захворювання 
[6,7]. Особливу увагу серед інших патохімичних змін 
при псоріазі приділяється стану процесів вільноради-
кального окиснення [1, 9].

Білки є основними мішенями дії активних форм 
кисню (АФК) та активних карбонільних сполук (АКС), 
оскільки вони є основними органічними складовими 
і відповідають за більшість метаболічних процесів у клі-
тинах. Було показано, що білки акцептують до 50–75% 
АФК [3, 10], що призводить до їхньої окисної модифі-
кації і змін функціональної активності [2, 3].

Враховуючи, що ОМП з утворенням карбонільних 
похідних відбувається як у клітині, так і поза її ме-
жами, метою дослідження було вивчити стан показни-
ків окисної модифікації протеїнів в плазмі крові хворих  
на вульгарний псоріаз.

Матеріали та методи
Було обстежено 18 хворих на вульгарний псо-

ріаз (середній вік –  44,4 років) та група умовно здо-
рових донорів –  22 особи, які склали контрольну 
групу. Дослідження виконані відповідно до принци-
пів Гельсінської Декларації. Протокол дослідження ух-
валено етичним комітетом ДУ «Інститут дерматології 
та венерології НАМН України». На проведення дослі-
джень отримано інформовану згоду пацієнта.

Для оцінки спонтанної окиснювальної модифіка-
ції протеїнів (ОМП) використовували методику ви-
значення рівня карбонільних похідних за R. L. Levine 
в модифікації Є. Є. Дубініної [8]. Визначення окис-
ної модифікації протеїнів (ОМП) плазми крові про-
водили за реакцією з 2,4-динітрофенілгідразином 
(ДНФГ). До 0,5 мл плазми крові додавали 1 мл 20% 
розчину трихлороцтової кислоти та ретельно перемі-
шували. До денатурованих білків додавали 1,0 мл 0,1 М 
2,4 ДНФГ, розчинений у 2 М розчині НСl. Інкубацію 
здійснювали при кімнатній температурі протягом 1 го-
дини, потім проби центрифугували при 3000 об. / хв. 20 
хв. Осад промивали тричі 5% розчином трихлороцтової 
кислоти для екстракції ліпідів та 2,4-ДНФГ, які не про-
реагували із карбонільними групами окислених білків. 
Осад розчиняли у 3,0 мл 8 М розчину сечовини. Для 
кращого розчинення осаду додавали одну краплю 2 М 
розчину НСl. Оптичну щільність динітрофенілгідрази-
нів, що утворилися, реєстрували на спектрофотометрі 
СФ-46 при довжині хвилі 370 нм та 430 нм проти контр-
олю. Контрольна проба готувалась аналогічно, тільки 
замість 2,4 ДНФГ до денатурованих білків додавали 
2 М розчин НСl. Ступінь ОМП виражали в одиницях 
оптичної щільності на 1 мл плазми крові

Для ініціації ОМП використовували середовище 
Фентона: 0,1 М фосфатний буфер (рН 7,4), Fe2+ (10–3 
M), ЕДТА (10–3 M), цей комплекс готували ex tem-
pore, та Н2О2 (3х10–4 М). При аналізі метал-ініційо-
ваної модифікації білків до проби додавали середо-
вище Фентона. Контрольна проба містила 0,95 мл 
фосфатного буферу та 0,05 мл плазми, дослідна –  0,05 
мл плазми, 0,05 мл розчину, що містить Fe2+ (10–3 M), 
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ЕДТА (10–3 M), 0,05 мл розчину Н2О2 (3х10–4 М) та 0,85 
мл фосфатного буферу. Після інкубації білки осаджу-
вали 20% розчином трихлороцтової кислоти та центри-
фугували при 3000 g.

Всі розрахунки проводились з використанням про-
грами Microsoft Excel (Office 365). Вірогідність між-
групових відмінностей розраховували за допомогою 
непараметричного U-критерію Манна-Уітні. Рівень від-
мінностей розглядався як статистично значущій при 
ймовірності помилки (Р<0,05).

Результати та їх обговорення
Дослідження ступеня ОМП за визначенням ранніх 

(альдегідфенілгідразони) та пізніх (кетонфенілгідра-
зони) продуктів показало, що у сироватці крові хво-
рих на псоріаз частка первинних (АДНФГ) і вторинних 
(КДНФГ) маркерів практично не відрізнялася від спів-
відношення в контрольній групі і склала 31% та 69%, 
відповідно. Що стосується вмісту ОМП, то значення 

як АДНФГ, так і КДНФГ у хворих на дерматоз були 
вищими ніж в контрольній групі (табл. 1).

Варто зазначити, що у хворих на псоріаз вміст 
КДНФГ був більшим в 1,4 рази відносно групи 
умовно здорових донорів (Р 0,051), АДНФГ –  в  
1,5 рази (Р=0,031) (табл. 1).

Стимульоване окиснення на даний час розглядають 
як посттранскрипційну окисну модифікацію протеїнів, 
яка виявляє зміни амінокислот, що входять до складу 
поліпептидного ланцюга, та модифікації, пов’язані 
з конформацією молекули і станом протеїнового ото-
чення [2].

При оцінюванні стимульованої ОМП встановлено ві-
рогідно вищі значення АДНФГ у обох дослідних групах 
у сироватці крові відносно вихідного фону. У сирова-
тці крові рівень КДНФГ після стимуляції був вірогідно 
більшим у контрольній групі відносно вихідного фону, 
що може свідчити про те, що у хворих на псоріаз спо-
стерігається значне накопичення вторинних продуктів 

Таблиця 1. Показники спонтанної окисної модифікації протеїнів у сироватці крові хворих на псоріаз та умовно здорових донорів

Вміст кетондинітрофенілгідразонів нейтрального характеру

Контроль Псоріаз U p

1,9 [1,41; 2,54] 2,67 [1,82; 4,13] 158 0,051

Вміст альдегіддинітрофенілгідразонів основного характеру

Контроль Псоріаз U p

0,86 [0,62; 1,14] 1,37 [0,95; 1,64] 163 0,031

Примітка: дані представлені як Me [LQ; UQ]; U –  вибірковий критерій Манна-Уітні; р<0,01

Таблиця 2. Показники стимульованої окисної модифікації протеїнів у сироватці крові хворих на псоріаз 
та умовно здорових донорів за рівнем кетондинітрофенілгідразонів нейтрального характеру

Контрольна група

до стимуляції після стимуляції середовищем Фентона U p

1,9 [1,41; 2,54] 3,17 [2,65; 3,75] 68 4,42×10–5*

Псоріаз

до стимуляції після стимуляції середовищем Фентона U p

2,67 [1,82; 4,13] 3,59 [3,20; 4,35] 32 0,17

Після стимуляції

Контроль Псоріаз U p

1,83 [1,61; 2,49] 2,06 [1,79; 2,46] 141 0,21

Примітка: дані представлені як Me [LQ; UQ]; U –  вибірковий критерій Манна-Уітні; р<0,01

Таблиця 3. Показники стимульованої окисної модифікації протеїнів у сироватці крові хворих на псоріаз 
та умовно здорових донорів за рівнем альдегіддинітрофенілгідразонів основного характеру

Контрольна група

до стимуляції. після стимуляції середовищем Фентона U p

0,86 [0,62; 1,14] 1,83 [1,61; 2,49] 53 9,15×10–6*

Псоріаз

до стимуляції. після стимуляції середовищем Фентона U p

1,37 [0,95; 1,64] 2,07 [1,79; 2,46] 10 0,0025*

Після стимуляції

Контроль Псоріаз U p

3,17 [2,65; 3,75] 3,59 [3,20; 4,35] 142 0,19

Примітка: дані представлені як Me [LQ; UQ]; U –  вибірковий критерій Манна-Уітні; р<0,01
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внаслідок оксидативного стресу, які вже не піддаються 
додатковому стимулюванню ОМП.

На даний час вже накопичено результати дослі-
джень, у яких показано позитивну кореляцію між 
процесами ОМП і ліпідів. У таких модифікованих 
білків змінюється функціональна активність. Вони 
піддаються деградації протеолітичними ферментами 
і, разом з тим, можуть слугувати джерелом вільних 
радикалів. Карбонілізовані білки утворюють нероз-
чинні агрегати, які не можуть бути знешкодженими 
протеазами, що призводить до ушкодження клітин 
та тканин. Всі ці процеси можуть викликати пору-
шення структури ліпідного рафту, що супроводжу-
ється інгибуванням активності сигнальних білків, 
що присутні в них.

Накопичення модифікованих білків призводить 
до їх самоасоціації з утворенням великих агрегатів, які 
не піддаються дії ензимів протеолітичної ланки, така 

реакція призводить до порушення структури та функ-
цій білків, тканин. Новоутворені комплекси можуть по-
глинатись клітинами шляхом ендоцитозу, після чого 
відбувається їх деградація під дією внутрішньоклі-
тинних протеаз і виведення залишків. Взаємодія ци-
ркулюючих рецепторів з ОМБ-лігандами призводить 
до утворення ди-, три-, тетра-, пентаметрів. Вірогідно, 
при псоріазі зв’язування з лігандами може запускати 
каскад внутрішньоклітинного сигналінгу, а також ак-
тивацію запалення та індукцію апоптозу.

Висновки
У хворих на вульгарний псоріаз період загострення 

захворювання супроводжується карбонільним стре-
сом, що підтверджується значним підвищенням у крові 
вмісту альдегід- та кетонфенілгідразонів у 1,5 та 1,4 
рази, відповідно, що є свідченням участі окисної моди-
фікації білків у патогенетичних процесах при псоріазі.
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OXIDATIVE MODIFICATION OF BLOOD PLASMA PROTEINS OF PATIENTS  
WITH PSORIASIS VULGARIS

Semko G. O., Sokol O. A., Kondakova H. K.
SE «Institute of Dermatology and Venerеology of NAMS of Ukraine»

Abstract
The aim is to study the state of indicators of oxidative modification of proteins in the blood plasma of patients with psoriasis vulgaris.

Materials and Methods. 18 patients with psoriasis vulgaris (average age –  44.4 years) and a group of healthy donors –  22 persons, 
who made up the control group –  were examined. Oxidative modification of proteins was determined in blood plasma by reaction with 
2,4-dinitrophenylhydrazine.
Results In patients with psoriasis vulgaris, significant violations of the processes of oxidative modification of blood plasma proteins 
(spontaneous and metal-catalyzed) were detected.

Conclusions. In patients with psoriasis vulgaris, the period of exacerbation of the disease, is accompanied by carbonyl stress, which 
is confirmed by a significant increase in the blood content of aldehyde and ketone phenylhydrazones.

Keywords: psoriasis, oxidative protein modification
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