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Зв’язок публікації з плановими науково-дослід-
ними роботами. Робота є фрагментом планової НДР 
кафедри біологічної та загальної хімії Вінницького 
національного медичного університету ім. М. І. Пи-
рогова «Вплив екзогенних та ендогенних чинників на 
обмін гідрогенсульфіду та асоційованих з ним мета-
болічних процесів в нормі та при патології» (№ дер-
жавної реєстрації – 0113U006461).

Вступ. Цукровий діабет (ЦД) є актуальною про-
блемою сьогодення, що пов’язано з великою поши-
реністю хвороби, раннім розвитком важких усклад-
нень та високою смертністю пацієнтів. До найбільш 
поширених ускладнень ЦД І та ІІ типу відносять ура-
ження серця та нирок [1,2]. Профілактика діабетич-
ної кардіо- та нефропатії в першу чергу ґрунтується 
на адекватному глікемічному контролі. При виборі 
антидіабетичної терапії перевагу надають засобам, 
які поряд з гіпоглікемічною дією мають антиокси-
дантний ефект та здатні відновлювати секреторну 
функцію бета-клітин підшлункової залози. Такі влас-
тивості притаманні метформіну – препарату першого 
ряду в лікуванні цукрового діабету 2 типу. Метфор-
мін поліпшує чутливість клітин до інсуліну, виявляє 
гіпоглікемічний, антиоксидантний ефекти, покращує 
функції нирок та міокарду [3]. 

Останнім часом в якості потужного кардіо- та не-
фропротектора розглядають газотрансміттер гідро-
ген сульфід (H2S) [4]. В одному з досліджень було 
засвідчено, що введення метформіну підвищує вміст 
ендогенного H2S в органах здорових мишей [5], однак 
вплив цього засобу на обмін H2S в серцево-судинній 
системі та нирках тварин за умов експерименталь-
ного цукрового діабету залишається невизначеним. 
Також, в експериментальних умовах засвідчена 
здатність ендогенного H2S зменшувати глюкозо-сти-
мульовану секрецію інсуліну та сприяти протекції 
бета-клітин підшлункової залози при цукровому діа-
беті 2 типу [6]. Не виключено, що донори H2S можуть 
модифікувати антидіабетичний ефект пероральних 
гіпоглікемічних засобів, зокрема метформіну.

Мета дослідження – оцінити вплив метформіну 
та його поєднання з натрій гідрогенсульфідом на 
стан системи H2S, вміст профіброгенного медіатора 
галектину-3, активність вільнорадикального окис-
нення ліпідів та протеїнів в серці та нирках щурів за 
стрептозотоцин-індукованого діабету.

Об’єкт і методи дослідження. Досліди проведені 
на 40 білих лабораторних щурах обох статей масою 
220-280 г. Тварини перебували в стандартних умо-
вах з природнім світловим режимом день/ніч, воду 
і корм отримували ad libitum. Тварин годували на-
півсинтетичною крохмально-казеїновою дієтою із 
збалансованим вмістом всіх макро- та мікронутрієн-
тів. Дослідження проведено за загальними етични-

ми принципами експериментів на тваринах згідно 
Першого національного конгресу України з біоетики 
(Київ, 2001) та «Європейської конвенції про захист 
хребетних тварин, що використовуються для дослід-
них та інших наукових цілей» (Страсбург, 1986). 

ЦД моделювали у трьох групах тварин (по 10 
щурів у кожній групі) шляхом одноразового внутріш-
ньочеревинного (в/оч) введення стрептозотоцину 
(Sigma, США) у вигляді свіжовиготовленого розчину 
на 0,1 М цитратному буфері (pH 4,5) в дозі 40 мг/кг 
маси щура [7]. Щурам контрольної групи (1-ша група) 
в/оч вводили еквівалентні об’єми 0,1 М цитратного 
буферу (0,1 мл/ 100 г маси). Речовини вводили після 
попередньої 24-годинної депривації їжі. Двом гру-
пам тварин (3-тя та 4-та групи) з 3-ої по 28-му добу 
після введення стрептозотоцину вводили метформін 
(Берлін-Хемі, Німеччина) в дозі 500 мг/кг внутріш-
ньошлунково 1 раз на добу на 1% крохмальному 
гелі (1 мл на 100 г маси тіла) [8], а щурам 4-ої групи 
поряд з метформіном вводили донор H2S – NaHS·H2O 
(Sigma, США) у дозі 3 мг/кг 1 раз на добу в/оч. [9]. 
Щурам 1-шої групи (контроль) та щурам 2-ої групи 
після ініціації STZ-діабету 1 раз на добу в/оч вводили 
0,15 М розчин NaCl (0,1 мл на 100 г маси щура).

Біохімічні дослідження виконані на базі кафе-
дри біологічної та загальної хімії та науково-дослід-
ної клініко-діагностичної лабораторії ВНМУ ім. М.І. 
Пирогова, сертифікованої МОЗ України (свідоцтво 
про переатестацію №049/15 від 02.03.2015). Цільну 
венозну кров під час декапітації тварин збирали у 
стерильні пластикові пробірки Vacuette (Greiner Bio-
One, Австрія) без антикоагулянта. Сироватку крові 
отримували шляхом центрифугування цільної крові 
при 1500 g упродовж 25 хвилин при 18-22оС, аліквоти 
сироватки відбирали в стерильні пластикові мікро-
пробірки типу Еппендорф і зберігали при -20оС до 
проведення досліджень. 

Для визначення вмісту H2S в органах використо-
вували постядерні гомогенати, які готували наступ-
ним чином: міокард та нирки промивали холодним 
1,15% розчином KCl, подрібнювали ножицями, го-
могенізували в середовищі 0,01 М NaOH у співвідно-
шенні 1:5 (маса/об’єм) при 3000 об/хв (тефлон-скло). 
До 1 мл гомогенату додавали 250 мкл 50% ТХО, цен-
трифугували при 1200 g 15 хвилин, аліквоти ценри-
фугату відбирали в мікропробірки типу Еппендорф 
і в супернатанті відразу визначали рівень H2S. Для 
інших біохімічних досліджень гомогенати міокарду 
та нирок готували іншим чином: наважки тканин го-
могенізували в середовищі 0,25 М сахарози, 0,01 М 
Трис (рН 7,4) у співвідношенні 1:5 (маса/об’єм) при 
3000 об/хв (тефлон-скло), центрифугували 30 хвилин 
при 600 g при 4oC, аліквоти ценрифугату відбирали в 
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мікропробірки типу Еппендорф і до проведення до-
сліджень зберігали при -20оС. 

Вміст глюкози у периферійній крові визначали 
за допомогою електронного глюкометру Accu-Chek 
Active (Rouche Group, Німеччина). Рівень галекти-
ну-3 в постядерних гомогенатах міокарду та нирок 
визначали імуноферментним методом за набором 
«Rat Galectin 3 (GAL-3) ELISA Kit» (MyBiosource, Сat№ 
MBS2600708) згідно інструкції фірми-виробника.

Вміст H2S в міокарді та нирках визначали спектро-
фотометричним методом за реакцією з N,N-диметил-
пара-фенілендіаміном в присутності FeCl3 [10]. 
Активність Н2S-синтезуючого ензиму цистатіонін-γ-
ліази (ЦГЛ, КФ 4.4.1.1) оцінювали за приростом суль-
фід-аніону як описано [11]. Вміст МДА визначали за 
реакцією з тіобарбітуровою кислотою [12], карбо-
нільних груп протеїнів – за реакцією з 2,4-динітрофе-
нілгідразином [13], загального білку – мікробіурето-
вим методом [14].

Статистичну обробку результатів проводили за 
допомогою програми SPSS Statistica 17.0. Характер 
розподілу визначали за допомогою критерію Кол-
могорова-Смірнова. Достовірність різниці між показ-
никами оцінювали за параметричним t-критерієм 
Стьюдента (при нормальному розподілі) та непара-
метричним U-критерієм Манна-Уітні (при невідпо-
відності нормальному розподілу). Вірогідними вва-
жали дані при р<0,05. 

Результати досліджень та їх обговорення. Ста-
ном на 28 добу після введення стрептозотоцину реє-
струвалось зростання рівня глюкози в крові у 4,6 рази 
(р<0,05), порівняно з тваринами групи контролю 
(рис. 1). Введення метформіну зменшувало гіперглі-
кемічну дію стрептозотоцину: вміст глюкози зростав 
в 3,3 рази (р<0,05) відносно контролю. Застосування 

натрій гідрогенсульфіду потенціювало гіпоглікемічну 
дію метформіну. За цих умов рівень глюкози в крові 
збільшувався в 2,8 рази (р<0,05) відносно показників 
контролю і був на 15,5 % меншим, ніж у тварин ліко-
ваних лише метформіном.

Стрептозотоцин-індукований діабет супрово-
джувався формуванням дефіциту H2S в міокарді та 
нирках щурів: рівень цього газотрансміттера на 32,6-
35,4% менший (р<0,05), ніж в групі контролю (рис. 2). 
Застосування метформіну та особливо його комбіна-
ції з NaHS попереджувало зниження вмісту H2S в мі-
окарді та нирках, індуковане стрептозотоцином. Так, 
в групі тварин, які отримували метформін рівень H2S 
в органах був на 15,2-16,9% меншим (р<0,05), порів-
няно з контролем, і на 25,8-28,6% більшим відносно 
нелікованих тварин. За умов введення метформіну 
разом з NaHS вміст H2S статистично вірогідно не від-
різнявся від такого в контрольній групі тварин.

Дослідження активності H2S-продукуючого ензи-
му ЦГЛ показало, що за ЦД відмічається зменшення 
швидкості синтезу H2S в реакції гідролітичного роз-
щеплення цистеїну в міокарді та нирках щурів в 2,2-
2,4 рази (р<0,05), порівняно з контрольною групою 
тварин (рис. 3). Використання метформіну зменшу-
вало депримуючий вплив ЦД на ензиматичну про-
дукцію H2S в органах тварин: активність ЦГЛ була ві-
рогідно більшою на 58,1-60,3% (р<0,05), порівняно з 
нелікованими тваринами. В той же час застосування 
комбінації метформін+ NaHS мало найбільш істотний 
вплив на продукцію H2S в міокарді та нирках: актив-
ність ЦГЛ перевищувала на 32,6-35% (р<0,05) показ-
ники тварин, лікованих лише метформіном, та віро-
гідно не відрізнялась від такої в контрольній групі. 

Далі нами оцінено зміни вмісту профіброгенного 
медіатора галектину-3 в міокарді та нирках за ЦД і на 
тлі фармакотерапії (рис. 4). З’ясувалось, що стрепто-
зотоциновий діабет ініціює розвиток фіброзу в міо-
карді та нирках, про що доказово свідчить зростан-
ня в органах рівня галектину-3 в 5-5,5 рази (р<0,05) 

Рисунок 1 – Вплив метформіну та його поєднання з NaHS на 
вміст глюкози в крові у щурів з стрептозотоциновим діабетом 

(STZ). 
Примітки: тут і на інших рисунках та таблиці * – р<0,05 відносно 
контрольної групи; # – р<0,05 відносно нелікованих тварин з STZ-
діабетом; & – р<0,05 відносно тварин з STZ-діабетом, які отриму-
вали метформін.

Рисунок 2 – Вплив метформіну та його поєднання з NaHS на 
вміст H2S в міокарді та нирках щурів з стрептозотоциновим 

діабетом (STZ).

Рисунок 3 – Вплив метформіну та його поєднання з 
NaHS на активність ЦГЛ в міокарді та нирках щурів з 

стрептозотоциновим діабетом (STZ).

Рисунок 4 – Вплив метформіну та його поєднання з 
NaHS на вміст галектину-3 в міокарді та нирках щурів з 

стрептозотоциновим діабетом (STZ).
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відносно контролю. Введення тваринам 
метформіну та особливо в комбінації з 
NaHS зменшувало профібротичний по-
тенціал стрептозотоцину. В групі тварин, 
які отримували метформін та його ком-
бінацію з NaHS рівень галектину-3 в міо-
карді та нирках був відповідно меншим 
в 1,9-2 та 2,7-3 рази (р<0,05), порівняно з 
нелікованими.

Експериментальний ЦД супроводжу-
вався активацією процесів вільноради-
кального окиснення ліпідів та протеїнів 
(табл.). У тварин з ЦД в міокарді та нирках реєстру-
валось збільшенням вмісту МДА і карбонільних груп 
в 1,6-2 рази (р<0,05) відносно контролю. Застосова-
на фармакотерапія зменшувала виразність оксида-
тивного стресу в міокарді та нирках, причому саме 
комбінація метформіну з NaHS показала найбільшу 
ефективність. У тварин, яким вводили метформін, 
в міокарді та нирках активність рівні МДА та карбо-
нільних груп були нижчими на 21-26,6% (р<0,05), 
порівняно з нелікованими тваринами. За умов вико-
ристання комбінації метформіну та NaHS в серці та 
нирках щурів показники інтенсивності процесів пе-
рекисного окиснення ліпідів та протеїнів достовірно 
не відрізнялись від контрольної групи тварин.

Проведені дослідження засвідчили, що одноразо-
ве застосування стрептозотоцину в дозі 40 мг/кг маси 
станом на 28 добу спричиняло стійку гіперглікемію, 
яка асоціювалась з розвитком в міокарді та нирках 
метаболічних пертурбацій: дефіцитом H2S, збільшен-
ням рівня профіброгенного медіатора галектину-3, 
інтенсифікацією процесів вільнорадикального окис-
нення ліпідів та протеїнів. Використання метформіну 
на тлі ЦД супроводжувалось виразним кардіо- та не-
фропротективним ефектом. За даними клінічних епі-
деміологічних досліджень також доведено, що засто-
сування метформіну у хворих на ЦД ІІ типу зменшує 
ризик розвитку серцево-судинних ускладнень, хро-
нічної ниркової недостатності та кардіоваскулярної 
смертності [15]. Такі ефекти метформіну пов’язують з 
його гіпоглікемічною дією, антиоксидантним, проти-
запальним та антиапоптичним ефектами [3]. Поряд з 
цим нами виявлено, що цей препарат здатний попо-
внювати запаси H2S в серці та нирках щурів, а також 
володіє антифіброгенною активністю. Можна при-
пустити, що здатність метформіну збільшувати вміст 
H2S в органах реалізується на двох рівнях: 1) посилен-
ня продукції H2S шляхом активації його синтезу в ре-
акції гідролітичного розщеплення цистеїну за участі 
ЦГЛ (показано в нашому дослідженні); 2) зменшення 
окисної деградації H2S за рахунок пригнічення віль-
норадикальних процесів [3]. Вплив метформіну на 
продукцію профіброгенного медіатора галектину-3 
залишається недостатньо вивченим. В дослідженні 

in vitro показано, що експресія галектину-3 в культурі 
ендотеліальних клітин посилюється на тлі гіпергліке-
мії [16]. Тому, зменшення рівня галектину-3 в серці та 
нирках на тлі застосування метформіну можна пояс-
нити наявністю у цього препарату гіпоглікемічної дії. 

Отримані нами результати засвідчили, що засто-
сування донору H2S натрій гідрогенсульфіду потен-
ціювало гіпоглікемічну, антиоксидантну та антифі-
брогенну дії метформіну за експериментального ЦД. 
Наявність у H2S гіпоглікемічного ефекту можна пояс-
нити його здатністю стимулювати секрецію інсуліну 
та збільшувати чутливість клітин до цього гормону 
[17]. Антиоксидантні властивості H2S пов’язані з його 
регуляторним впливом на активність транскрипцій-
них факторів, таких як Nrf2, який активує близько 
200 генів білків, залучених до антиоксидантного за-
хисту, зокрема, CОД, каталази, пероксидази. Поряд з 
цим H2S є сильним відновником і тому може володі-
ти прямою антиоксидантною дією [4]. Здатність H2S 
зменшувати рівень профіброгенного медіатора га-
лектину-3 ймовірно є наслідком його гіпоглікемічної 
активності [16].

Висновки
1. За умов застосування метформіну на тлі екс-

периментального ЦД в міокарді та нирках щурів ре-
єструвались вірогідно вищі рівні H2S (на 25,8-28,6%), 
активність ЦГЛ (на 58,1-60,3%), вміст профіброген-
ного медіатора галектину-3 (в 1,9-2 рази) та менші 
рівні продуктів пероксидації ліпідів та протеїнів (на 
21-26,6%), порівняно з нелікованими тваринами.

2. Введення NaHS потенціювало гіпоглікемічну, 
антиоксидантну, антифіброгенну дії метформіну на 
тлі ЦД: вміст глюкози в крові був достовірно меншим 
на 15,5%, рівень галектину-3 в серці та нирках – в 
2,7-3 рази, порівняно з групою тварин, які отриму-
вали лише метформін, а рівень H2S, активність ЦГЛ, 
вміст продуктів пероксидації ліпідів та протеїнів ві-
рогідно не відрізнялись від контрольної групи.

Перспективи подальших досліджень. Дослі-
дження молекулярних механізмів впливу комбінації 
метформіну та NaHS на морфо-функціональний стан 
серця та нирок дозволять обґрунтувати необхідність 
включення донорів H2S з метою кардіо- та нефропро-
текції за умов ЦД.

Таблиця – Вплив метформіну та його поєднання з NaHS на 
вміст продуктів пероксидації ліпідів та протеїнів в міокарді 

та нирках щурів з стрептозотоциновим діабетом (M±m; n=10)

Показник
Групи щурів

Контроль STZ
STZ+

метфор-
мін

STZ+
метфор-

мін+ NaHS,
МДА, 

мкмоль/мг протеїну
міокард 2,67±0,25 4,34±0,17* 3,39±0,21*# 2,62±0,13#§

нирки 3,12±0,20 5,30±0,14* 3,89±0,18*# 3,15±0,12#§

Карбонільні групи, 
нмоль/мг протеїну

міокард 0,62±0,03 1,19±0,04* 0,94±0,03*# 0,57±0,02#§

нирки 0,84±0,04 1,71±0,02* 1,28±0,04*# 0,86±0,03#§
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ВПЛИВ МЕТФОРМІНУ ТА ЙОГО ПОЄДНАННЯ З НАТРІЙ ГІДРОГЕНСУЛЬФІДОМ НА СТАН СИСТЕМИ H2S ТА 
АСОЦІЙОВАНІ БІОХІМІЧНІ ПОРУШЕННЯ В МІОКАРДІ ТА НИРКАХ ЩУРІВ ЗА СТРЕПТОЗОТОЦИН-ІНДУКОВАНОГО 
ДІАБЕТУ

Паламарчук І. В., Струтинська О. Б., Мельник А. В., Заічко Н. В.
Резюме. В роботі досліджено вплив метформіну та його поєднання з натрій гідрогенсульфідом на стан 

системи H2S, вміст профіброгенного медіатора галектину-3, активність вільнорадикального окиснення ліпідів 
та протеїнів в серці та нирках щурів за стрептозотоцин-індукованого діабету. Встановлено, що за умов за-
стосування метформіну на тлі експериментального ЦД в міокарді та нирках щурів реєструвались вірогідно 
вищі рівні H2S (на 25,8-28,6%), активність ЦГЛ (на 58,1-60,3%), вміст профіброгенного медіатора галектину-3 (в 
1,9-2 рази) та менші рівні продуктів пероксидації ліпідів та протеїнів (на 21-26,6%), порівняно з нелікованими 
тваринами. Введення NaHS потенціювало гіпоглікемічну, антиоксидантну, антифіброгенну дії метформіну на 
тлі ЦД: вміст глюкози в крові був достовірно меншим на 15,5%, рівень галектину-3 в серці та нирках – в 2,7-3 
рази, порівняно з групою тварин, лікованих лише метформіном, а рівень H2S, активність ЦГЛ, вміст продуктів 
пероксидації ліпідів та протеїнів вірогідно не відрізнялись від контрольної групи.

Ключові слова: стрептозотоциновий діабет, метформін, гідроген сульфід, галектин-3, оксидативний стрес.

ВЛИЯНИЕ МЕТФОРМИНА И ЕГО СОЧЕТАНИЯ С НАТРИЙ ГИДРОГЕН СУЛЬФИДОМ НА СОСТОЯНИЕ СИСТЕ-
МЫ H2S И АССОЦИИРОВАННЫЕ БИОХИМИЧЕСКИЕ НАРУШЕНИЯ В МИОКАРДЕ И ПОЧКАХ КРЫС ПРИ СТРЕП-
ТОЗОТОЦИН-ИНДУЦИРОВАННОМ ДИАБЕТЕ

Паламарчук И. В., Струтинская А. Б., Мельник А. В., Заичко Н. В.
Резюме. В работе исследовано влияние метформина и его сочетания с натрий гидрогенсульфидом на 

состояние системы H2S, содержание профиброгенного медиатора галектина-3, активность свободноради-
кального окисления липидов и протеинов в сердце и почках крыс с стрептозотоцин-индуцированным диа-
бетом. Установлено, что в условиях применения метформина на фоне экспериментального СД в миокарде 
и почках крыс регистрировались достоверно более высокие уровни H2S (на 25,8-28,6%), активность ЦГЛ (на 
58,1-60,3%), содержание профиброгенного медиатора галектина-3 (в 1,9-2 раза) и меньшие уровни продук-
тов пероксидации липидов и протеинов (на 21-26,6%) по сравнению с не леченными животными. Введе-
ние NaHS потенцировало гипогликемическое, антиоксидантное, антифиброгенное действия метформина на 
фоне СД: содержание глюкозы в крови было достоверно меньше на 15,5%, уровень галектина-3 в сердце и 
почках – в 2,7-3 раза ниже по сравнению с группой животных, леченных только метформином, а уровень H2S, 
активность ЦГЛ, содержание продуктов пероксидации липидов и протеинов достоверно не отличались от 
контрольной группы.

Ключевые слова: стрептозотоциновый диабет, метформин, гидроген сульфид, галектин-3, оксидативный 
стресс. 

INFLUENCE OF METFORMIN AND ITS COMBINATION WITH SODIUM HYDROGEN SULPHIDE ON H2S SYSTEM 
AND ASSOCIATED BIOCHEMICAL DISORDERS IN MYOCARDIUM AND KIDNEY OF RATS WITH STREPTOZOTOCIN-
INDUCED DIABETES

Palamarchuk I. V., Strutynska O. B., Melnyk A. V., Zaichko N. V.
Abstract. Diabetes mellitus (DM) is a recent problem due to the high prevalence of the disease and the high 

mortality of patients. The most common complications of type I and II diabetes include heart and kidney damage. 
Metformin, as a first-line drug in the treatment of type 2 diabetes, are known to reduce the risk of cardiovascular 
and renal complications. Recently, metformin has been shown to increase H2S in the organs of rats, which is a known 
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cardio- and nephroprotector. However, the effect of metformin on H2S metabolism in the heart and kidneys in ex-
perimental diabetes remains uncertain. The ability of H2S donors to modify the antidiabetic effect of metformin is 
also unknown.

Objective: to evaluate the effect of metformin and its combination with sodium hydrogen sulfide on H2S system, 
the content of profibrogenic mediator galectin-3, the activity of free radical oxidation of lipids and proteins in the 
heart and kidneys of rats with streptozotocin-induced diabetes.

Object and methods of research. The experiments were carried out on 40 white laboratory rats of both sexes, 
weight 220-280 g. DM model was initiated by a single intraperitoneal injection of streptozotocin (40 mg/kg) in three 
groups of animals. From the 3rd to the 28th day after streptozotocin injection, one group of animals was adminis-
tered metformin (500 mg/kg) intragastrically once per day, and the other group along with metformin was adminis-
tered a H2S donor – NaHS • H2O (3 mg/kg) once per day intraperitoneally.

Peripheral blood glucose was measured using a glucometer, galectin-3 levels were determined by enzyme-linked 
immunosorbent assay (ELISA) kit in myocardial and renal homogenates, H2S content, cystathionine-γ-lyase (CGL) 
activity, levels of malonic dialdehyde (MDA group) and carbonic acid. Statistical processing of the results was per-
formed using SPSS Statistica 17.0.

Research results. According to our results, a single injection of streptozotocin caused a number of metabolic 
disturbances : an increase in blood glucose by 4.6 times (p <0.05), a decrease in H2S in the myocardium and kidneys 
by 32.6-35.4% 0.05), a decrease in H2S synthesis (in the reaction of hydrolytic cleavage of cysteine catalysed be 
cystathionine-γ-lyase) in 2.2-2.4 times (p <0.05), an increase in galectin-3 in 5-5.5 times (p <0,05) and increase in 
lipid peroxidation products and protein peroxidation products – MDA and carbonyl groups – in 1.6-2 times (p <0,05) 
compared to control.

In case of metformin administration to rats with experimental DM were registered significantly higher levels of 
H2S (25.8-28.6%), the activity of H2S – synthesizing enzyme cystathionine-γ-lyase (58.1-60.3%), the content of profi-
brogenic mediator galectin-3 (1.9-2 times) and lower levels of lipid and protein peroxidation products (21-26.6%), 
compared with untreated animals. 

In the group of animals treated with the combination of metformin + NaHS, the blood glucose content was signif-
icantly lower by 15.5%, the level of galectin-3 in the heart and kidneys – by 2.7-3 times, compared with rats treated 
with metformin alone. At the same time, the level of H2S, cystathionine-γ-lyase activity, the content of lipid and 
protein peroxidation products in the heart and kidneys did not differ significantly from the control group of animals. 

Conclusions. The administration of metformin to diabetic rats was accompanied by cardio- and nephroprotective 
effects, which were associated with its hypoglycemic, antioxidant activity, ability to potentiate H2S metabolism and 
reduce the expression of profibrogenic mediator galectin-3. The introduction of H2S donor significantly reinforced 
these effects of metformin.

Key words: streptozotocin diabetes, metformin, hydrogen sulfide, galectin-3, oxidative stress.
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Вступ. В сучасних умовах існування соціуму у 
країнах, які мають високорозвинену промисловість 
та таких, що розвиваються, професійна захворюва-
ність органів дихання є важливою медико-соціаль-
ною проблемою. Незважаючи на ознаки економіч-

ної кризи, на теперішній час спостерігається стала 
тенденція до зростання показників захворюваності 
на професійну бронхолегеневу патологію [1,2]. У до-
слідженнях останніх років велика увага приділяється 
вивченню клінічних проявів найбільш поширених 
професійних захворювань легень: хронічному об-
структивному захворюванню легень (ХОЗЛ) та пнев-
моконіозу (ПК) серед промислових працівників у 
аспекті вивчення показників якості життя (ЯЖ) та клі-
ніко-функціонального статусу для об’єктивізації оцін-
ки здоров’я цієї категорії хворих [3,4,5]. Відомо, що 
саме результати суб’єктивної оцінки здоров’я самим 
працівником є найбільш достовірним та важливим 
критерієм, який його характеризує. Тобто, якість 


