
21

VOVED

[e}ernata bolest (lat. diabetes mellitus) e
hroni~no poremetuvawe na metabolizmot na
jagle hidratite kako rezultat na relativen
ili apsoluten nedostatok na insulin, koj se

la~i vo  - kletkite na Langerhans-ovite

ostrovca na pankreasot. Bolesta mo`e da se
pojavi pod dejstvo na eden ili pove}e
faktori, genetska predisponiranost,
pankreatitis, neurogeni faktori kako {to
se stres, zgolemena telesna te`ina,
hiperfunkcija na predniot del na
hipofizata ili korata na nadbubre`nata
`lezda i bilo koj faktor koj predizvikuva
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ABSTRAKT

Za site zdravi `ivotinski organizmi karakteristi~no e odr`uvaweto na ramnote`ata me|u

pojavata na silno reaktivnite slobodni radikali i nivnata razgradba od strana na

antioksidantite. Kako posledica na naru{uvawe na ovaa homeostaza se javuvaat brojni

bolesti. So cel da se zaobikoli ili da se namali destruktivniot efekt na oksidativniot

stres vrz biolo{kite sistemi, kako terapija se koristi ishranata. Oksidativniot stres

vo ovoj moment se pretpostavuva deka e odgovoren za patogenezata na {e}ernata bolest.

Postojat mnogu zapisi koj uka`uvaat na promeni vo parametrite na oksidativniot stres

kaj diabetes mellitus. Ulogata na dietalnata ishrana pri toa e da obezbedi pravilen balans na

site hranlivi materii dodeka pak specijalnite dieti se va`ni za bolnite `ivotni.

Kompleksnite jagle hidrati i dietalnite vlakna pomagaat vo zabavuvaweto na apsorpcijata

na glukozata od intestinalniot trakt i minimizirawe na fluktaciite vo nejzinoto nivo

po obrokot. Rastvorlivite vlakna vo hranata isto taka mo`at da go prodol`at vremeto na

zadr`uvawe vo gastrointestinalniot trakt, da ovozmo`at pogolema apsorpcija na vodata,

i da potpomognat vo sozdavawe na kratko sinxiresti masni kiselini koj ja hranat

intestinalnata mukoza.

Klu~ni zborovi: dietalna hrana, oksidativen stres, crn drob, hiperglikemija, diabeti~ni

staorci, diabetes mellitus.

degeneracija na Langerhans-ovite ostrovca.

Osnovno poremetuvawe vo slu~aj na {e}erna

bolest e nedostatok na insulin {to doveduva

do namaluvawe na sposobnosta na organizmot

vo iskoristuvawe na glukozata. Karak-

teristi~ni znaci na {e}ernata bolest se:

hiperglikemija, izla~uvawe na glukoza vo

urinata (glukosuria), zgolemena koli~ina na

izla~ena urina (poliuria), zgolemena `ed

(polidipsia), zgolemeno izla~uvawe na azot vo

urinata, zgolemena koncentracija na

slobodni masni kiselini vo plazmata, masna

degeneracija na crniot drob, ketonemija,

ketonurija, acidoza, gubitok na telesnata

te`ina i diabeti~na koma (1).
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[e}ernata bolest e ~esta endokri-
nopatija kaj `ivotnite, se javuva kaj  ku~iwa
i ma~iwa. Kaj ku~iwata, hroni~niot
pankreatit i imunata destrukcija na kletkite
na pankreasot se najzna~ajni pri~ini za
pojava na {e}erna bolest. Kaj `enskite
ku~iwa, dvapati pove}e se pojavuva za
razlika od kaj ma{kite.  Postojat podatoci
za pojava na {e}erna bolest kaj kravi, kowi,
sviwi i ovci (2) i ~esto kaj ku~iwa i ma~ki.
Kaj nekoj vidovi na ptici isto taka mo`e da
se pojavi hiperglikemija (1,2).

Vo osnovata na razvitokot na {e}ernata
bolest le`i oksidativniot stres kako i na
nejzinite komplikacii (3,4). Vo prilog na
ova se podatocite dobieni od strana na
pove}e avtori koi registrirale namaluvawe
na koncentracijata na kataliti~kata
aktivnost na enzimite tkiven glutation
(GPx) i superoksid dizmutaza (SOD).
Dosega{nite rezultati od brojnite ispi-
tuvawa povrzani so oksidativ-niot stres,
kako i antioksidativnata za{tita, osobeno
kaj {e}ernata bolest, seu{te se nedovolni i
donekade kontraverzni, za zavzemawe na stav
vo odnos na opredelena terapija.

Eksperimentalniot diabetes mellitus ne se
pojavuva kaj site vidovi `ivotni, nitu pak
ima ist stepen na te`ina. Kaj mesojadite
eksperimentalniot diabetes mellitus e te`ok
i zavr{uva smrtno, ako ne se kontrolira so
aplikacija na insulin, dodeka pak
pre`ivarite se pootporni, poka`uvaat
poblagi simptomi i mo`at bez primena na
insulin da pre`iveat podolgo vreme.

Prognozata kaj {e}ernata bolest zavisi
od rano dijagnosticirawe i adekvatna
terapija. Najgolemiot broj oblici na
{e}erna bolest mo`at da se tretiraat so
insulin. Pokraj insulinskata administra-
cija dietarnoto regulirawe igra va`na
uloga vo celosniot re`im. (5)

MATERIJAL I METODI

Wistar staorci od ma{ki pol bea
koristeni kako animalen model, podeleni vo
pet grupi:

kontrolna grupa C,
grupa so dietalna hrana,
staorci so induciran diabetes mellitus,

staorci so induciran diabetes mellitus i
dietalna hrana i

staorci so induciran diabetes mellitus  i
insulin.

Predizvikuvawe na diabetes mellitus

Eksperimentalniot diabetes mellitus kaj
staorcite be{e predizvikan so ednokratno
aplicirawe i.p. na Streptozotocin (Sigma Aldrich
Chemie, GmbH, Deutchland). Streptozotocin-ot
pred aplikacijata go rastvaravme vo
citraten pufer 50 mM (pH 4.0) Pred
aplikacijata ̀ ivotnite bea ostavani 12 ~asa
da gladuvaat. Kontrolnite `ivotni dobivaa
ednakov volumen na citraten pufer.

Ishrana na eksperimentalnite `ivotni

Eksperimentalnite `ivotni se hranea so
suva hrana tip Purina Veterinars Diets Colitis
Canine Formula DCo proizvedena od NESTLE.
Ovaa hrana ja dobivaa `ivotnite od grupata
kaj koja ima{e induciran diabetes mellitus i
edna kontrolna grupa za da se zabele`i
efektot na hranata. Nivoto na glukoza vo
krvta kaj grupata so induciran diabetes
mellitus be{e regulirano edinstveno so
upotreba na hranata. Za da se zabele`i
razlikata kaj edna od grupite, kaj koja be{e
induciran diabetes mellitus be{e davana
komercijalna hrana za staorci i insulin za
regulirawe na nivoto na glukozata.

Tabela 1. Hemiski sostav na suvata hrana DCO

formula

Vlaga 12%

Surovi proteini 23%

Surovi masti 12%

Pepel 7%

Surovi vlakna 10%

Kalcium 1.1%

Fosfor 0.95%

Skrob 31.3%

[e}eri 2.1%

M.E. 3.42 kcal/g

Vitamin A 23000 IU/kg

Vitamin D3 1500 IU/kg

Vitamin E (alpha tocopherol) 220mg/kg
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Spored proizveduva~ot DCO Diabetes
COlitis e formula koja obezbeduva kompletna
i izbalansirana ishrana za ku~iwa. Visokoto
nivo na slo`eni jaglehidrati, zgolemena
koli~ina dietetski hranlivi vlakna i
umerenoto nivo na kalorii gi zadovoluvaat
zgolemenite specifi~ni potrebi kaj ku~iwa
koj boleduvaat od diabetes mellitus i colitis.

Dietetskata hrana za regulacija na
glukozata dostavuva so ponudata visoko nivo
na kompleksni jaglehidrati i zgolemeno nivo
na rastvorlivi i nerastvorlivi vlakna za da
se minimizira promenlivosta na nivoto na
glukoza vo krvta.

Visokoto nivo na kompleksnite jagleni-

hidrati gi reducira fluktaciite na nivoto
na glukoza po obrokot.

Zgolemenoto nivo na dietalni hranlivi

vlakna go skratuva vremeto na inte-
stinalniot tranzit, za da ja pomogne slabata
resorpcija na glukozata i so toa ja
kontrolira hiperglikemijata Kaj ku~iwa so
diabetes mellitus, vlaknata mo`at da ja
pomognat sporata apsorpcija od inte-
stinalniot trakt i da go reduciraat po
jadeweto fluktuiraweto i hiperglikemijata
na glukozata vo krvta. Vlaknata isto taka ja
podobruvaat i normaliziraat podvi`nosta
na kolonot.

Visoko nivo na rastvorlivi vlakna go
prodol`uva intestinalniot tranzit, za
pogolema apsorpcija na vodata, i pomaga vo
produkcijata na kratko sinxiresti masni
kiselini koi ja ishranuvaat intestinalnata
mukoza.

Zgolemeno nivo na omega-3-masni ki-

selini pomagaat vo spravuvaweto so
vospalitelniot proces, mnogu se va`ni kaj
nekoj formi na diabetes mellitus, potekloto e
od ribinoto maslo.

Umereno nivo na dietetski masti, kalorii

i proteini ja zadr`uvaat telesnata
kondicija .

Zgolemeno prisustvo na vitamini

ovozmo`uva namaluvawe na diabeti~nite
komplikacii t.e. zgolemeno nivo na vitamin
E i niacin pomaga vo metabolizmot na
glukozata i mastite.

Analizi za tkivni antioksidanti

Aktivnost na superoksid dizmutaza
Aktivnosta na SOD vo hepar be{e

opredeluvana so set za opredeluvawe na SOD
spored metodot na Winterbourn et. Al. (1975).
Edinicata za aktivnosta na SOD e
definirana kako suma od enzimskata
aktivnost koja predizvikuva 50% redukcija
na bojata, za vreme na reakcijata so
superoksidniot anjon. Aktivnosta na  SOD vo
hepar se izrazuva vo edinici za SOD na mg
protein.

Aktivnost na glutation reduktaza
Aktivnosta na crnodrobnata glutation

reduktaza (GSSG-Red) be{e opredeluvana so
set za GSSG-Red po metod na Dolfin et al.(1989),
a rezultatite bea izrazeni vo nm na NADPH
oksidiran do NADP vo minuta na mg protein.

Sodr`ina na tkiven glutation (GSH)

Sodr`inata na crnodrobniot glutation
be{e merena so set za vkupen glutation
spored metodot na Akerboom et al. (1981).

Biohemiski metodi za analiza na

parametri vo tkivo

Opredeluvawe na koli~estvo na
oksidirani proteini (AORR)

Spektrofotometriski metod spored
Witko-Sarsat et al. (1996). Koli~estvoto na
AOPP se izrazuva vo nmol chloramin T na mg
protein.

Opredeluvawe na karbonilni soedinenija
po metodot na Levine

Za opredeluvawe na sodr`inata na
karbonilnite soedinenija be{e koristen
metodot na Levine (1990) so mali modifi-
kacii.

REZULTATI I DISKUSIJA

Signifikantno namaluvawe vo aktivnos-
ta na SOD i vkupniot glutation (GSH), be{e
zabele`ana vo crniot drob na diabeti~nite
`ivotni sporedeni so kontrolnite,
Zgolemuvaweto vo koncentracijata na glu-
kozata go potisnuva prirodnite anti-
oksidanti kako SOD  i GSH. Zabele`anoto
namaluvawe vo aktivnosta na SOD mo`e da e
rezultat na inaktivacijata na H
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`ivotnite pod dietalen tretman ne e

promeneta {to ne e slu~aj kaj grupite koj se

tretirani so STZ, kaj koi poka`uva visoko

signifikantna razlika (p<0.001) vo odnos na

onaa kaj kontrolnata grupa `ivotni. Isto

takva visoko signifikantna razlika

(p<0.001), poka`uva koncentracijata na

vkupniot glutation kaj `ivotnite pod

eksperimentalen tretman koj e namalen vo

odnos na kontrolnata grupa `ivotni.

Vrednostite na glutation reduktazata kaj

`ivotnite pod eksperimentalen tretman se

zgolemeni vo odnos na istite kaj kontrolnata

grupa i poka`uvaat visoko signifikantna

razlika (p<0.001).

Grafikon 1. Koli~estvo na enzimi koi u~estvuvaat vo antioksidativnata za{tita
(SOD, TGSH,GSSG-Red) (* p<0.05; ** p<0.01; *** p<0.001)

glikolizacija na enzimite, koja se
zabele`uva pri pojava na diabetes mellitus.
Mo`en izvor za oksidativen stres kaj
{e}ernata bolest ja vklu~uva promenata na
redoks balansot rezultat na promenetiot
metabolizam na jagle hidrati i mastite,
zgolemuvaweto vo sozdavaweto na slobodnite
kislorodni grupi, i namaluvaweto na nivoto
na antioksidantite kako GSH i SOD.

Od prika`anite vrednosti za dobienite
rezultati za aktivnosta na tkivnite enzimi
(SOD, TGSH i GSSG Red) vo uloga na
antioksidativna za{tita od kontrolnata
grupa `ivotni i grupata pod dietalen
tretman se zabele`uva deka na krajot od
eksperimentot koncentracijata na SOD kaj

Tabela 2. Enzimi koi u~estvuvaat vo antioksidativnata za{tita

  Hepar GSSG-red (nM NADPH.min -1mg-1) SOD (U/mg) GSH (nM/mg)

Diet.:C n.s. n.s. n.s.

STZ:C p<0.05(177%) p<0.001(-65.67%) p<0.001(-77.21%)

STZ+Diet.:C p<0.05 (139%) p<0,05 (-38.17%) p<0.05 (-23,76%)

STZ+Ins.:C p<0.05 (177%) p<0,01(-51,48%) p<0.01 (-45,34%)
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Grafikon 2. Signifikantni promeni vo koncentracijata na oksidativno modificiranite proteinski

molekuli vo komparacija so kontrolnata grupa `ivotni  (C)  (* p<0.05; ** p<0.01; *** p<0.001)

Dobienite rezultati za AOPP produkcijata vo hepar kaj staorcite od grupata STZ+Diet.
poka`aa signifikantno zgolemuvawe (p<0.001,105%) vo odnos na dobienite rezultati od
kontrolnata grupa. Signifikantni rezultati poka`aa i staorcite od grupite STZ+Ins.,
(67.64%) i STZ (67.76%), kaj koj imame p<0.01 i p<0.05 soodvetno. Goreprika`anite vrednosti
za koncentracijata na AOPP treba da se pomno`at so 10nM/mg za da se dobijat vistinskite
koncentracii.

Grafikon 3. Signifikantni promeni vo vrednostite za produkcija na karbonilni soedinenija vo
komparacija so kontrolnata grupa `ivotni (C)  (* p<0.05; ** p<0.01; *** p<0.001)

Dobienite vrednosti za produkcija na karbonilni soedinenija vo grupite pod
eksperimentalen tretman poka`aa visoko signifikantna razlika vo odnos na vrednostite
dobieni od kontrolnata grupa (STZ,STZ+Diet:C,p<0.001) ili 80% kaj STZ i 31.9% kaj STZ+Diet..
Umereno signifikantna razlika vo odnos na kontrolnata grupa dade grupata STZ+Ins.(20%).
Kaj ̀ ivotnite koj bea pod tretman so dietalnata hrana nema zabele`itelna razlika vo odnos
na kontrolnata grupa `ivotni.

AOPP -
hepar

Diet : C n.s.

STZ : C p<0.05 (61,76%)

STZ+Diet : C p<0.001 (105%)

STZ+Ins. :  C p<0.01 (67,64%)

PC- hepar

Diet : C   n.s.

STZ : C   p<0.001 (80%)

  p<0.001

STZ+Diet : C  (31,9%)

STZ+Ins. :  C  p<0.05 (20%)
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ZAKLU^OK

Vrz osnova na dobienite rezultati za
vlijanieto na dietalnata ishrana  (Purina
Veterinars Diets Colitis Canine Formula DCo), kaj
staorci so induciran diabetes mellitus,
sledej}i gi markerite na oksidativen stres,
vo na{eto istra`uvawe mo`e da se izvedat
slednite zaklu~oci.

1. Sekojdnevnata klini~ka opservacija, za
vreme na tretmanot so STZ i dietalnata
hrana zabele`ani se karakteristi~ni
znaci na diabetes mellitus, kako nakos-
tre{eno krzno, zgolemeno urinirawe,
gubewe na telesnata te`ina i katarakta.

2. Dietalniot tretman kaj glikemi~nite
`ivotnite, poka`a visoka zavisnost na
telesnata te`ina so vremetraeweto na
eksperimentot; (`ivotnite tretirani so
STZ ja namalija svojata te`ina za razlika
od normoglikemi~nite `ivotni).

3. Za vreme traewe na eksperimentot se
zabele`uva progresivno, zna~ajno
zgolemuvawe vo koncentracijata na
glukozata, kaj site grupi osven kontrolna
i grupata so dietalna hrana koe e
najizrazeno vo poslednata nedela.

4. Dietalniot tretman kaj `ivotnite,
predizvika porast vo vrednostite na
klu~nite markeri na oksidativniot
insult: 1. vrednosta na oksidiranite
soedinenija i 2. karbonilnite soedinenija.

5. Dietalniot tretman kaj glikemi~nite
`ivotni predizvika namalena anti-
oksidativna za{tita ot~itana preku
namalenata kataliti~ka aktivnost na SOD
i vkupniot glutation, naporedno so
zgolemuvaweto na GSSG-Red koja u~estvuva
vo regeneracijata na glutationot.

6. Postoi tesna vrska pome|u hiperglikemija,
oksidativen stres i diabeti~ni kompli-
kacii {to e potvrdeno so ovoj trud.
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ABSTRACT

Oxidative stress is currently suggested to play as a pathogenesis in the development of diabetes mellitus. There
are many reports indicating the changes in parameters of oxidative stress in diabetes mellitus. The role of
dietary management in diabetes mellitus is to provide a proper balance of total nutrients while meeting the
special dietary needs of the patient. Complex carbohydrates and dietary fiber help to delay the absorption of
glucose from the intestinal tract and minimize postprandial fluctuation of glucose. The present study was
designated to evaluate the effect of special antidiabetic diet treatment upon oxidative stress parameters in the
initial stages of the development of diabetes. The findings of the present study suggest that special diet formula
useful for prevention of progressive hyperglycaemia in aged provoked diabetes in dogs could not restore the
imbalance of cellular defence mechanism provoked by streptozotocin. Soluble fiber in the diet may also prolong
gastrointestinal transit time, allow greater water absorption, and promote the production of short chain fatty
acids which nourish the intestinal mucosa.
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