
19 
 

44. Zalapa, J. E. and P. G. Raymond. (2008) Genetic diversity and relationships 

among Dutch Elm Disease tolerant Ulmus pumila L. accessions from China. Genome l, 51 

(7), 492- 500 

45. Zavyalov A.A., Iozus A.P. (2019) Some results of elm breeding in the dry 

steppe of the south-east of Europe and Russia, International journal of applied and 

fundamental research, № 3, 66-70 

46. Zhan, H., Jiang, Y., Yuan, J., Hu, X., Nartey, O.D., Wang, B. (2014) Trace 

metal pollution in soil and wild plants from lead-zinc smelting areas in Huixian County, 

Northwest China. J. Geochem. Explor. 147, 182-188 

Հոդվածը ներկայացվել է տպագրության 15.07.2020 թ.,  

ուղարկվել է գրախոսության 19.08.2020 թ., ընդունվել է տպագրության 19.10.2020 թ.: 

616.125 

РОЛЬ ОКИСЛИТЕЛЬНОГО СТРЕССА И СУПЕРОКСИДДИСМУТАЗЫ  

ПРИ ШИЗОФРЕНИИ 

 
ЛУИЗА КАРАПЕТЯН 

Российско-Армянский Университет 

аспирант 

luizakarapetyan29@gmail.com 

СОФИ АДЖЕМЯН 
Институт молекулярной биологии НАН РА 

младший научный сотрудник 

s_atshemyan@sci.am 

РОКСАНА ЗАХАРЯН 
кандидат биологических наук 

Российско-Армянский Университет 

Институт молекулярной биологии НАН РА 

r_zakharyan@mb.sci.am 

 
Аннотация 

Шизофрения тяжелое психическое заболевание с частично описанным патогенезом. 

Ряд исследований свидетельствует о нарушениях окислительного стресса при 

психоатрических заболеваниях, включая больных шизофрении. Тем не менее, до 

настоящего времени данные относительно характера изменений уровней и активности 

ферментов этой системы при шизофрении противоречивы. Цель данной работы - оценить 

активность антиоксидантного фермента супероксиддисмутазы у больных шизофренией. 
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պաթոգենեզով: Մի շարք ուսումնասիրություններ ցույց են տալիս, որ հոգեկան 
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վերաբերյալ տվյալները դեռևս հակասական են: Սույն աշխատանքի նպատակն է 

գնահատել շիզոֆրենիայով հիվանդների մոտ հակաօքսիդանտային համակարգի 

սուպերօքսիդդիսմուտազ ֆերմենտի ակտիվությունը։ 

Բանալի բառեր և բառակապակցություններ 
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Abstract 

Schizophrenia is a severe mental illness with a partially described pathogenesis. A number 

of studies indicate impaired oxidative stress in several psychiatric diseases, including 

schizophrenia. However, data, so far, regarding the nature of changes in levels and activity of 

these enzymes in terms of schizophrenia are contradictory. The aim of this study is to evaluate 

the activity of superoxide dismutase in patients with schizophrenia. 

1. Введение 

Шизофрения – это эндогенное психическое заболевание, возраст 

манифестации которого 17-25 лет, тем не менее, шизофрения может проявиться 
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также и у детей, и в зрелом возрасте. Несмотря на полиморфность симптоматики, 

при шизофрении можно выделить главные, стержневые, сквозные 

психопатологические расстройства, которые проявляются в начале заболевания. 

Это дискордантность психических функций, т.е. дисгармоничность и 

диссоциация мышления, эмоций и волевой активности [1]. 

Расстройства ассоциативных процессов проявляются в том, что они теряют 

связь с явлениями внешнего мира и приобретают характер отвлеченных, 

абстрактных, нереальных представлений, не вытекающих из личного опыта 

больного. Мышление теряет конкретный характер, формируется бесплодное 

мудрствование, резонерство. Все больше прогрессирует нарушение контакта с 

окружающей действительностью [2]. 

Окислительный стресс стал интересной областью исследований шизофрении 

и предоставляет широкие возможности и надежду на лучшее понимание его 

патофизиологии, что может привести к новым стратегиям лечения [3,4]. 

Окислительный стресс представляет биологическую важность в области 

биохимии, молекулярной биологии и генетики, но следует отметить, что 

участие этого каскада показано при ряде патологических состояний, включая 

гипертензию, старение и ряд других заболеваний [5,6].    

Известно, что потенциальным нейробиологическим фактором развития 

шизофрении и когнитивных нарушений при этом заболевании является 

окислительный стресс [3,4] Воздействие на нейроны свободных радикалов и 

активных форм кислорода (АФК) может привести к фрагментации ДНК, 

перекисному окислению липидов и повреждению клеточных белков [7]. Это, в 

свою очередь, приводит к дисфункции клеток и их последующему некрозу. 

Стресс-индуцированная гибель клеток в префронтальной и передней лобной 

области мозга приводит к нарушению когнитивных и исполнительных функций 

при шизофрении, особенно на ранних этапах болезни [8,9]. 

Отмечено, что у пациентов с шизофренией степень нарушения исполнитель-

ной функции коррелирует с более высокими уровнями АФК и меньшими 

уровнями антиоксидантов [10], что позволяет непосредственно связывать 

редокс-дисбаланс с когнитивной дисфункцией [11].7 

Супероксиддисмутазы (СОД, КФ 1.15.1.1.) принадлежат к группе 

металлоферментов, катализирующих реакцию дисмутации супероксидных 

анион-радикалов [12,13], поддерживают концентрацию этих радикалов в клетке 

на низком уровне [14]. Показано, что СОД также уменьшает вероятность 

образования синглетного кислорода, активность которого на 3-4 порядка выше 

активности супероксидных анион-радикалов [15]. Константа скорости реакции 

ферментативной дисмутации при рН 7.0 и температуре 20-25°С составляет (1.8–

2.3) х 109 М-1 сек-1 [16] и мало зависит от величины рН в интервале 4.8-9.7 [17]. 

Константа скорости спонтанного дисмутирования уменьшается с увеличением 

рН: при рН 4.8 ее величина составляет 8.5 х 107 М-1 сек-1, при рН 7.4 – 1.2 х 105 

М-1 сек-1 [16]. Среди изоформ наибольшей активностью обладает Cu-, Zn-

содержащая супероксиддисмутаза. Различают 3 типа СОД - СОД1 
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(цитоплазматическая Zn), СОД2 (митохондриальная Cu) и СОД3 

(экстраклеточная, Zn).  

Механизм функционирования СОД включает последовательное 

восстановление и окисление ионов металла переменной валентности в активном 

центре фермента. Фермент относится к группе антиоксидантов катализаторов 

прямого действия. Содержание и активность изоферментов в органах и тканях 

различно. У человека общее количество Cu-, Zn-СОД может доходить до 3900 мг 

[18]. 

Тем не менее, до настоящего времени данные относительно характера 

изменений уровней и активности ферментов этой системы при шизофрении и 

ряде психиатрических заболеваний противоречивы [19,20]. Исходя из этого 

целью данного исследования являлащэсь oценка активности СОД при 

различных психических заболеваниях. Для этого были поставлены следующие 

задачи: провести анализ данных экспрессии/активности СОД в имеющихся базах 

данных и выявить различия в уровне СОД между психическими патологиями. 

2.   Материалы и методы 

В работе были использованы данные, доступные в базе данных 

Невропатологического консорциума STANLEY (The Stanley Neuropathology 

Consortium Integrative Database,http://sncid.stanleyresearch.org/) и GEO (Gene 

Expression Omnibus,https://www.ncbi.nlm.nih.gov/geo/). 

В STANLEY хранится информация о данных экспрессии в различных 

участках мозга  больных шизофренией, биполярным расстройством, депрессией 

и здоровых лиц. Основная цель данной базы данных: 1. предоставить инстру-

мент для поиска и интерпретации данных, полученных Нейропатологическим 

консорциумом, 2. идентифицировать биомаркеры шизофрении и биполярного 

расстройства, 3. выявить молекулярные механизмы, характерные для большого 

расстройства и связанные с цитоархитектурными аномалиями и дефицитом 

нейротрансмиттеров, 4. способствать идентификации новых мишеней или 

валидировать уже имеющиеся для лечения шизофрении, биполярного 

расстройства и депрессии. Общая схема представлена на рис. 1. 

 
Рис. 1. Основные цели базы данных нейропатологического консорциума. 

http://sncid.stanleyresearch.org/Default.aspx?ReturnUrl=%2F
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/geo/


23 
 

В GEO хранятся данные по функциональной геномике, основанные на 

экспериментах с использованием чипов и технологиях секвенирования. 

Приведенная в базе данных информация нормирована на возрастной фактор, пол 

и т.д. Имеется свободный доступ к профилям экспрессии для различных 

патологий и здоровых лиц. Обработку полученных данных проводили с 

применением адекватных статистических тестов. 

2.   Результаты 

Нами был проведен поиск данных экспрессии и активности 

супероксиддисмутазы в базах данных Стейнли и GEO для больных с 

психическими заболеваниями. Данные, доступные в Стенли по активности СОД 

в височной доле по трем приведенным психиатрическим патологиям не 

выявили достоверных различий в активности СОД по сравнению со здоровыми 

лицами (р=0.09). 

 
Рис. 2.  Зависимость активности СОД при биполярном расстрйстве (bipolar, БР), 

депрессии (depression, ДР), шизофрении (schizophrenia, ШФ) и у здоровых лиц (normal). 

Анализ данных GEO позволил найти (1) набор данных (ID - номер этого 

набора - GDS3345) по экспрессии, в котором была и интересующая нас 

супероксиддисмутаза в коре головного мозга. Сравнение трех патологий (БР, ДР, 

ШФ) с контролем не выявило достоверных различий в исследованном параметре. 

Сравнительный анализ более 22-х тысяч транскриптов мРНК в дорсолате-

ральной коре мозга позволил выявить различия в экспрессии генов, связанных с 

синаптической активностью. 
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Рис. 2. Участки экспрессии СОД в коре головного мозга. 

Таким образом, изученные нами данные активности СОД в мозгу больных 

ШФ, биполярным расстройством, депрессией по сравнению с контролями с 

помощью доступных баз данных не выявил достоверных различий. Нами 

планируется провести оценку экспрессии СОД на эритроцитах больных 

шизофренией экспериментальным путем. Это позволит составить представление 

о вовлечении СОД в развитие ШФ и прояснит роль оксидативного стресса при 

данном заболевании. 
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ԳԵՐՀԱՂՈՐԴԻՉՆԵՐՈՒՄ 
 

ՍԵՐԳԵՅ ՆԻԿՈՂՈՍՅԱՆ 
ֆիզիկամաթեմաթիկական գիտությունների թեկնածու 

Ա. Ալիխանյանի անվ. Ազգային Գիտական Լաբորատորիա (Երևանի Ֆիզիկայի Ինստիտւտ) 

հիմնադրամ 

nick@mail.yerphi.am 

ԱԼԲԵՐՏ ՍԱՐԳՍՅԱՆ 
ֆիզիկամաթեմաթիկական գիտությունների դոկտոր, պրոֆեսոր 

ՀՀ ԳԱԱ գիտակրթական միջազգային կենտրոն 

isec@sci.am 

ԵՐՋԱՆԻԿ ԶԱՐԳԱՐՅԱՆ 
ֆիզիկամաթեմաթիկական գիտությունների թեկնածու 

ՀՀ ԳԱԱ գիտակրթական միջազգային կենտրոն 

yerjanikzargaryan@gmail.com 
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