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SA@ETAK

Oxidative stress and associated oxidative damage are mediators of vascular injury and inflammation in many 
cardiovascular diseases, including hypertension, atherosclerosis, ischemic heart disease, diabetes. Xanthine oxidoreductase 
is one of the enzymes producing free radicals in the cardiovascular system, and it can contribute to the increment of the oxi-
dative stress and, consequently, blood pressure. The xanthine oxidase is a molybdoenzyme capable of catalyzing the oxi-
dation of hypoxanthine and xanthine in the process of purine metabolism. Xanthine oxidase can exist in two interconvertible 
forms, either as xanthine dehydrogenase or xanthine oxidase. The aim of the paper was investigate the activity xanthine 
oxidoreductase in the plasma patients with age related cataract, with hypertensive, and with heart failure. Clinical and bioc-
hemical researches were carried out in 73 patients with age related cataract, mean age 72±7 years, divided into group with 
hypertensive (N=35), with heart failure (N=22) and group normotensive and without heart failure (N=16). Plasma xanthine 
oxidoreductase activity was determined spectrophotometrically by measuring the formation of uric acid from hypoxanthine 
at 293 nm. The concentration of triglycerides (TG), total cholesterol (TC), LDL-C, HDL-C in plasma were determined. Our 
findings show a significantly increased activity xanthine oxidoreductase in plasma hypertensive patients (XO 9.18±1.5 
U/L) (p< 0.001) and patients with heart failure (XO 10.44±1.53U/L) (p< 0.001), compared with values plasma xanthine oxi-
doreductase activity in normotensive and patients without heart failure (XOD 6.02±1.4 U/L). Concentrations of plasma TG, 
TC and LDL-C were elevated in groups with hypertensive and with heart failure, and we to find significant differences with 
group normotensive and without heart failure values. Elevated activity of plasma xanthine oxidoreductase contribute to the 
increasåd oxidative stress and may play a role in accelerated atherosclerosis. 
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Îêñèäàöèîíè ñòðåñ è ïîñëåäè÷íà îêñèäàöèîíà îøòåžåœà, ñó ¼åäàí îä çíà÷à¼íèõ ôàêòîðà ðàçâî¼à êàðäèî-
âàñêóëàðíèõ áîëåñòè, óêšó÷ó¼óžè õèïåðòåíçè¼ó, àòåðîñêëåðîçó, èñõåìè¼ñêó áîëåñò ñðöà. Êñàíòèí îêñèäàçà ¼å ¼åäàí 
îä èçâîðà ðåàêòèâíèõ êèñåîíè÷êèõ âðñòà ó âàñêóëàòóðè, êî¼è ìîæå äîïðèíåòè ðàçâî¼ó îêñèäàöèîíîã ñòðåñà è ïîñëå-
äè÷íî, õèïåðòåíçè¼å. Êñàíòèí îêñèäàçà ¼å ôëàâîïðîòåèí åíçèì, êî¼è êîíòðîëèøå áðçèíó äåãðàäàöè¼å ïóðèíñêèõ 
áàçà ó õóìàíîì îðãàíèçìó. Öèš ðàäà áèëî ¼å èñïèòèâàœå àêòèâíîñòè ïðîîêñèäàöèîíîã åíçèìà êñàíòèí îêñèäàçå ó 
ïëàçìè ïàöè¼åíàòà ñà ñåíèëíîì êàòàðàêòîì è õèïåðòåíçè¼îì, îäíîñíî êàðäèîìèîïàòè¼îì. Êëèíè÷êà è áèîõåìè¼ñêà 
èñïèòèâàœà ñïðîâåäåíà ñó êîä 73 áîëåñíèêà ñà ñåíèëíîì êàòàðàêòîì, ïðîñå÷íå ñòàðîñòè 72±7 ãîäèíà, ïðè ÷åìó ¼å 
35 ïàöè¼åíàòà èìàëî è äè¼àãíîçó õèïåðòåíçè¼å, 22 äè¼àãíîçó êàðäèîìèîïàòè¼å è 16 ïàöè¼åíàòà îñèì ñåíèëíå êàòà-
ðàêòå, íè¼å èìàëî ïðàòåžó äè¼àãíîçó. Àêòèâíîñò êñàíòèí îêñèäàçå (XO) îäðå�èâàíà ¼å ñïåêòðîôîòîìåòðè¼ñêè, íà îñ-
íîâó ïðîìåíå àïñîðáàíñå íà 293 nm, ïðè ïðåëàçó õèïîêñàíòèíà ó ìîêðàžíó êèñåëèíó. Ó ïëàçìè èñïèòèâàíèõ ïàöè-
¼åíàòà îäðå�èâàíà ¼å è êîíöåíòðàöè¼à òðèãëèöåðèäà (TG), óêóïíîã õîëåñòåðîëà (UH), LDL-õîëåñòåðîëà (LDL-H) è 
HDL-õîëåñòåðîëà (HDL-H). Ó ïëàçìè ïàöè¼åíòè ñà ñåíèëíîì êàòàðàêòîì è äè¼àãíîçîì õèïåðòåíçè¼å èçìåðåíà ¼å 
ñèãíèôèêàíòíî âåžà àêòèâíîñò êñàíòèí îêñèäàçå (XO 9.18±1.5 U/L) (p<0.001), êàî è ó ïëàçìè ïàöè¼åíòè ñà êàðäèî-
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ÓÂÎÄ
Ó òîêó êàòàëèòè÷êå îêñèäàöè¼å îäðå�åíèõ ñóï-

ñòðàòà, ó ïðèñóñòâó ìîëåêóëñêîã êèñåîíèêà, áðî¼íå 
îêñèäàçå (êñàíòèí îêñèäàçà, ìîíîàìèíîîêñèäàçà, äè-
àìèíîîêñèäàçà, ïîëèàìèí îêñèäàçà, àëäåõèä îêñèäàçà è 
äðóãå) ïðîäóêó¼ó ñëîáîäíå ðàäèêàëå. Êñàíòèí îêñèäàçà 
¼å ïðâè åíçèì èç îâå ãðóïå óòâð�åí êàî èçâîð ñóïåðîê-
ñèä àí¼îí ðàäèêàëà (O ), êî¼è ó ïðèñóñòâó ñóïñòðàòà ÊÏ2

êñàíòèíà èëè õèïîêñàíòèíà ìîæå ïðîäóêîâaòè âîäîíèê 
ïåðîêñèä è õèäðîêñèë ðàäèêàë. Êñàíòèí îêñèäàçà 
(êñàíòèí : îêñèãåí - îêñèäîðåäóêòàçà ÅÑ 1.2.3.2) ¼å åí-
çèì øèðîêî ðàñïðîñòðàœåí ó æèâîì ñâåòó. Ó÷åñòâó¼å ó 
îêñèäàöè¼è åíäîãåíèõ (ïóðèíè) è åãçîãåíèõ (åòàíîë) 
ñóïñòðàòà (1). Êîä ÷îâåêà êñàíòèí îêñèäàçà êîíòðîëèøå 
áðçèíó äåãðàäàöè¼å ïóðèíñêèõ áàçà (8).

Êñàíòèí îêñèäàçà è êñàíòèí äåõèäðåãåíàçà ñó ó 
ñòâàðè äâå ôîðìå ¼åäíîã èñòîã ãåíñêîã ïðîäóêòà. Åíçèì 
èçãðà�ó¼ó äâå èäåíòè÷íå è êàòàëèòè÷êè íåçàâèñíå ñóá-
¼åäèíèöå. Ñâàêà ñóá¼åäèíèöà ñàäðæè ¼åäàí ìîëèáäå-
íñêè öåíòàð, äâà ãâîæ�å/ñóìïîð öåíòðà è ôëàâèí àäå-
íèí äèíóêëåîòèä (FAD) (17). Ó ôèçèîëîøêèì óñëîâèìà 
êñàíòèí - êàòàáîëèøóžè åíçèì ïîñòî¼è êàî êñàíòèí äå-

+õèäðåãåíàçà (XD), êî¼à êîðèñòè îêñèäîâàíè NAD (NAD ) 
êàî àêöåïòîð åëåêòðîíà, ïðè ÷åìó íàñòà¼å NADÍ, ó òîêó 
ïðåâî�åœà õèïîêñàíòèíà è êñàíòèíà ó ìîêðàžíó êèñå-
ëèíó (1). Ìå�óòèì, ïîä îäðå�åíèì óñëîâèìà îâà¼ ñå åí-
çèì ìîæå òðàíñôîðìèñàòè ó êèñåîíèê-çàâèñíó îêñèäà-
çó (XO) ó êî¼î¼ ¼å åëåêòðîíñêè àêöåïòîð ìîëåêóëñêè êè-
ñåîíèê, øòî äîâîäè äî ñòâàðàœà ðåàêòèâíèõ êèñåîíè÷-
íèõ ðàäèêàëà (O ). Ó åêñïåðèìåíòàëíèì óñëîâèìà, ÊÏ2

àëè è in vivo, ìîãóžà ¼å êîíâåðçè¼à êñàíòèí äåõèäðîãå-
íàçíå ó êñàíòèí îêñèäàçíó ôîðìó. Áèîëîøêè óñëîâè 
êî¼è ìîãó äîâåñòè äî ïðåâî�åœà äåõèäðîãåíàçíå ôîðìå 
êñàíòèí îêñèäàçå ó îêñèäàçíó ôîðìó ñó äåëîâàœå ïðî-
òåîëèòè÷êèõ åíçèìà, ñóëôõèäðèëíèõ ðåàãåíàñà, èíòî-
êñèêàöè¼a åòàíîëîì, êàî è óñëîâè ñìàœåíîã äîòîêà êè-
ñåîíèêà ó òêèâà (õèïîêñè¼à, èñõåìè¼à) (15). Ó óñëîâèìà 
èñõåìè¼å äîìèíèðà XÎ, ¼åð ñå êñàíòèí äåõèäðîãåíàçà 
áðçî ïðåâîäè ó êñàíòèí îêñèäàçó, êî¼à èç õèïîêñàíòèíà 
ñòâàðà ìîêðàžíó êèñåëèíó è O . Èñòîâðåìåíî èñõåìè-ÊÏ2

¼à óáðçàâà ðàçãðàäœó àäåíèí-íóêëåîòèäà è íàñòàíàê õè-
ïîêñàíòèíà, êî¼è ¼å ñóïñòðàò çà XO (19).

Ó óñëîâèìà èñõåìè¼å in vivo, ó ìíîãèì îðãàíè-
ìà (ñðöå, áóáðåçè, ¼åòðà, ïëóžà) íàñòà¼ó çíà÷à¼íå êîëè-
÷èíå êñàíòèí îêñèäàçå. Ïðåòïîñòàâšà ñå äà ¼å îâàêî íàñ-
òàëà êñàíòèí îêñèäàçà ïðîäóêò ïðîòåîëèçå, ïîñðåäîâà-
íå êàëöè¼óì-çàâèñíèì ïðîòåàçàìà êî¼å ñå àêòèâèðà¼ó èí-

+ 2ôëóêñîì Cà ? ó žåëè¼ó, çáîã ïàäà êîíöåíòðàöè¼å àäåíî-
çèí-òðè-ôîñôàòà (ÀÒÐ). Êñàíòèí îêñèäàçà, ïðîäóêöè-
¼îì ñóïåðîêñèä àí¼îí ðàäèêàëà è äðóãèõ ñëîáîäíèõ ðà-
äèêàëà, èìà çíà÷à¼íó óëîãó ó îøòåžåœó ïîñòèñõåìè÷-
íèõ òêèâà. Êàî è äðóãè èíòðàžåëè¼ñêè åíçèìè, è êñàí-

òèí îêñèäàçà ñå ó óñëîâèìà èñõåìè¼å, çáîã ïîâåžàíå ïðî-
ïóñòšèâîñòè žåëè¼ñêèõ ìåìáðàíà îñëîáà�à ó öèðêóëà-
öè¼ó. Öèðêóëèøóžà êñàíòèí îêñèäàçà, ïðîäóêöè¼îì ðå-
àêòèâíèõ êèñåîíè÷êèõ ïðîäóêàòà, îøòåžó¼å âàñêóëàðíè 
åíäîòåë è àêòèâèðà èíôëàìàòîðíå žåëè¼å, êî¼å òàêî�å 
ïðîäóêó¼ó ñëîáîäíå ðàäèêàëå, øòî äîâîäè äî øèðåœà 
îêñèäàöèîíîã îøòåžåœà. Êñàíòèí îêñèäàçà è êñàíòèí 
äåõèäðîãåíàçà èìà¼ó ðåëàòèâíî äóã ïîëóæèâîò ó öèðêó-
ëàöè¼è, ïà ¼å è òî ïîòåíöèðà¼óžè ôàêòîð œèõîâå òîêñè-
÷íîñòè.

ÖÈŠ ÐÀÄÀ
Ñìàòðà ñå äà ñó åíäîòåëíå žåëè¼å ãëàâíè äåïîè 

XD è œåíå êîíâåðòíå ôîðìå XÎ êî¼à ó ïåðèîäó èñõåìè-
¼å/ðåïåðôóçè¼å ïðîäóêó¼å ñëîáîäíå ðàäèêàëå è èçàçèâà 
äèðåêòíà îøòåžåœà âàñêóëàðíîã åíäîòåëà, à öèðêóëè-
øóžà XÎ äîâîäè äî íàêíàäíèõ îøòåžåœà è ó äðóãèì 
îðãàíèìà. Èñïèòèâàíà ¼å àêòèâíîñò êñàíòèí îêñèäàçå 
êîä ïàöè¼åíàòà ñ õèïåðòåíçè¼îì è êàðäèîìèîïàòè¼îì, 
ïîëàçåžè îä ïðåòïîñòàâêå äà ñó êîä òàêâèõ ïàöè¼åíòà 
ïðèñóòíå ïðîìåíå íà åíäîòåëó êðâíèõ ñóäîâà.

ÌÀÒÅÐÈ£ÀË È ÌÅÒÎÄÅ
Êëèíè÷êà è áèîõåìè¼ñêà èñïèòèâàœà ñïðîâå-

äåíà ñó êîä 73 áîëåñíèêà ñà ñåíèëíîì êàòàðàêòîì, ïðî-
ñå÷íå ñòàðîñòè 72±7 ãîäèíà, îä êî¼èõ ¼å 35 ïàöè¼åíàòà 
èìàëî è äè¼àãíîçó õèïåðòåíçè¼å, 22 äè¼àãíîçó êàðäèî-
ìèîïàòè¼å è 16 áîëåñíèêà îñèì ñåíèëíå êàòàðàêòå, íè¼å 
èìàëî ïðàòåžó äè¼àãíîçó. Áèîõåìè¼ñêà èñïèòèâàœà 
ïëàçìå îáàâšåíà ñó íà Èíñòèòóòó çà áèîõåìè¼ó, Ìåäè-
öèíñêîã ôàêóëòåòà Ïðèøòèíà, ñà ñåäèøòåì ó Êîñîâñêî¼ 
Ìèòðîâèöè. 

Îäðå�èâàœå àêòèâíîñòè êñàíòèí îêñèäàçå. 
Àêòèâíîñò êñàíòèí îêñèäàçå (EC 1.17.3.2) îäðå�èâàíà ¼å 
ñïåêòðîôîòîìåòðè¼ñêè, íà îñíîâó ïðîìåíå àïñîðáàíñå 
íà 293 nm, ïðè ïðåëàçó õèïîêñàíòèíà ó ìîêðàžíó êèñå-
ëèíó (2).

Ðåàêöèîíà ìåøàâèíà ñàäðæè 1000 ìL ñóïñòðàò/ 
ïóôåðíîã ðàñòâîðà (0.05 mol/L êàëè¼óì-ôîñôàòíè ïó-
ôåð pH 7.5 ó êîìå ñå íàëàçè õèïîêñàíòèí (C H N O) ó 5 4 4

êîíöåíòðàöè¼è 1 mol/L) è 50 ìL óçîðêà. Nàêîí èíêóáà-
öè¼å óçîðàêà 10 ìèíóòà íà 37°C, ðåàêöè¼à ñå ïðåêèäà äî-
äàâàœåì 1000 ìL 2 mol/L HClO  è óçîðöè ñå öåíòðè-4

ôóãèðà¼ó íà 3000 îáðò/ìèí ó òîêó 10 ìèíóòà. Ìåðè ñå àï-
ñîðáàíñà ðåàêöèîíîã ïðîäóêòà (ìîêðàžíå êèñåëèíå) íà 
293 nm. Àêòèâíîñò êñàíòèí îêñèäàçå èçðà÷óíàâàíà ¼å íà 
îñíîâó ìîëàðíîã àïñîðïöèîíîã êîåôèöè¼åíòà ïðîäóêòà 

4 -1 -1ðåàêöè¼å íà 293 nm (1.26 × 10  L × mol  × cm ) è óñëîâà ó 
ðåàêöèîíî¼ ñìåøè, à èçðàæåíà ¼å êàî U/L. 

Êîíöåíòðàöè¼à òðèãëèöåðèäà (TG), óêóïíîã õî-
ëåñòåðîëà (UH) è HDL-õîëåñòåðîëà (HDL-H) îäðå�èâà-
íà ¼å ïîìîžó êîìåðöè¼àëíèõ òåñò ðåàãåíàñà. Êîíöåíòðà-
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ìèîïàòè¼îì (XO 10.44±1.5 U/L), ó îäíîñó íà ïàöè¼åíòå áåç õèïåðòåíçè¼å è êàðäèîìèîïàòè¼å. Èçìåðåíà ¼å çíà÷à¼íî 
âåžà êîíöåíòðàöè¼à òðèãëèöåðèäà, óêóïíîã õîëåñòåðîëà è LDL-õîëåñòåðîëà ó ïëàçìè áîëåñíèêà ñà õèïåðòåíçè¼îì 
(p<0.001) è êàðäèîìèîïàòè¼îì (p<0.001) ó îäíîñó íà áîëåñíèêå êî¼è ñó èìàëè ñàìî äè¼àãíîçó ñåíèëíå êàòàðàêòå. Ïî-
âåžàíà àêòèâíîñò êñàíòèí îêñèäàçå ó ïëàçìè äîïðèíîñè ïî¼àâè îêñèäàöèîíîã ñòðåñà è ìîæå óáðçàòè ïðîöåñ àòåðî-
ñêëåðîçå.

Êšó÷íå ðå÷è: îêñèäàöèîíè ñòðåñ; êñàíòèí îêñèäàçà; õèïåðòåíçè¼à



öè¼à LDL-õîëåñòåðîëà (LDL-H) èçðà÷óíàâàíà ¼å ïðèìå-
íîì Friedewald-îâå ôîðìóëå (LDL-H=UH–HDL-H– 
TG/2.2).

ÐÅÇÓËÒÀÒÈ ÐÀÄÀ
Àíàëèçèðàœåì àêòèâíîñòè êñàíòèí îêñèäàçå ó 

ïëàçìè ïàöè¼åíàòà ñà ñåíèëíîì êàòàðàêòîì êî¼è ñó èìà-
ëè è äè¼àãíîçó êàðäèîìèîïàòè¼å è ïàöè¼åíàòà ñà ñåíèë-
íîì êàòàðàêòîì áåç äè¼àãíîçå êàðäèîìèîïàòè¼å óòâð�å-
íà ¼å ñèãíèôèêàíòíà ðàçëèêà (t=-4.003, DF=71, p< 
0.001). Áîëåñíèöè ñà ñåíèëíîì êàòàðàêòîì è êàðäèîìè-
îïàòè¼îì èìàëè ñó çíà÷à¼íî âåžó àêòèâíîñò êñàíòèí 
îêñèäàçå ó ïëàçìè (p<0.001) ó îäíîñó íà ïàöè¼åíòå áåç 
äè¼àãíîçå êàðäèîìèîïàòè¼å. Òàêî�å, ó ïëàçìè ïàöè¼åíà-
òà ñà ñåíèëíîì êàòàðàêòîì è àðòåðè¼ñêîì õèïåðòåíçè-
¼îì èçìåðåíà ¼å çíà÷à¼íî âåžà àêòèâíîñò êñàíòèí îêñè-
äàçå ó îäíîñó íà ïàöè¼åíòå áåç õèïåðòåíçè¼å (t=-6.988, 
DF=71, p<0.001). 

Èçìå�ó ïî¼åäèíèõ ãðóïà ïîñòî¼è ñòàòèñòè÷êè 
çíà÷à¼íà ðàçëèêà ïðåìà èçìåðåíî¼ êîíöåíòðàöè¼è óêóï-
íîã õîëåñòåðîëà (UH) (òáë.2), HDL-õîëåñòåðîëà (òáë.2), 
LDL-õîëåñòåðîëà (òáë.2) è ÒG-à (òáë.3). Èçìåðåíå ñó 
çíà÷à¼íî âåžå êîíöåíòðàöè¼å UH-à (F=56.562, df=2/72, 
p<0.001), LDL-õîëåñòåðîëà (F=57.152, df=2/72, p<0.001) è 
ÒG-à (F=12.014, df=2/72, p<0.001) ó ïëàçìè ïàöè¼åíàòà ñà 
õèïåðòåíçè¼îì è êàðäèîìèîïàòè¼îì, ó îäíîñó íà ïàöè-
¼åíòå êî¼è íèñó èìàëè ïðàòåžó äè¼àãíîçó õèïåðòåíçè-
¼ó/êàðäèîìèîïàòè¼ó, îñèì îñíîâíå áîëåñòè. Íà¼âåžà êîí-
öåíòðàöè¼à óêóïíîã õîëåñòåðîëà (òáë.2), LDL- õîëåñòå-
ðîëà (òáë.2) è òðèàöèëãëèöåðîëà (òáë.3) èçìåðåíà ¼å êîä 
ïàöè¼åíàòà ñà êàðäèîìèîïàòè¼îì, äîê ¼å êîä ïîìåíóòèõ 
ïàöè¼åíàòà èçìåðåíà íà¼ìàœà êîíöåíòðàöè¼à HDL- õî-
ëåñòåðîëà (òáë. 2).

Èñïèòèâàíå ãðóïå ñå çíà÷à¼íî ðàçëèêó¼ó è ïðå-
ìà êîíöåíòðàöè¼è HDL-õîëåñòåðîëà ó ïëàçìè (òáë. 2). 
Êîíöåíòðàöè¼à HDL-õîëåñòåðîëà ó ïëàçìè ¼å çíà÷à¼íî 
âåžà êîä ïàöè¼åíàòà ñà ñåíèëíîì êàòàðàêòîì, êî¼è íèñó 
èìàëè ïðàòåžó äè¼àãíîçó, õèïåðòåíçè¼ó/êàðäèîìèîïà-
òè¼ó (F=96.505, df=2/72, p<0.001), ó îäíîñó íà ïàöè¼åíòå 
ñà õèïåðòåíçè¼îì (p<0.001) èëè ñà êàðäèîìèîïàòè¼îì 
(p<0.001).

Àêòèâíîñò ïðîîêñèäàöèîíîã åíçèìà êñàíòèí 
îêñèäàçå çíà÷à¼íî ¼å âåžà ó ïëàçìè áîëåñíèêà ñà õèïåð-
òåíçè¼îì è êàðäèîìèîïàòè¼îì (F=41.534, df=2/72, p< 
0.001) ó îäíîñó íà ïàöè¼åíòå êî¼è ñó èìàëè ñàìî äè¼àã-
íîçó ñåíèëíå êàòàðàêòå. 

Íà¼âåžà èçìåðåíà àêòèâíîñò êñàíòèí îêñèäàçå 
¼å êîä ïàöè¼åíàòà ñà êàðäèîìèîïàòè¼îì, íåøòî ìàœà êîä 
áîëåñíèêà ñà õèïåðòåíçè¼îì, äîê ¼å íà¼íèæà èçìåðåíà 
àêòèâíîñò êñàíòèí îêñèäàçå ó ïëàçìè ïàöè¼åíàòà êî¼è 
ïîðåä ñåíèëíå êàòàðàêòå íèñó èìàëè ïðàòåžó äè¼àãíîçó 
(òáë. 3).

ÄÈÑÊÓÑÈ£À
Ó ïëàçìè áîëåñíèêà ñà ñåíèëíîì êàòàðàêòîì èñ-

ïèòèâàíà ¼å àêòèâíîñò åíçèìà êñàíòèí îêñèäàçå, êàî ãå-
íåðàòîðà ñëîáîäíèõ ðàäèêàëà è âàæíîã èíäèêàòîðà 
îêñèäàöèîíîã îøòåžåœà žåëè¼à. Àíàëèçèðàœåì àêòè-
âíîñòè êñàíòèí îêñèäàçå ó ïëàçìè èñïèòàíèêà ñà ïî÷åò-
íîì è ìàòóðíîì ñåíèëíîì êàòàðàêòîì íè¼å óòâð�åíà çíà-

÷à¼íà ðàçëèêà, íèòè ó ïëàçìè áîëåñíèêà ñà ðàçëè÷èòèì 
òèïîâèìà ïî÷åòíå êàòàðàêòå, êàî íè êîä ïàöè¼åíàòà ñà 
ìàòóðíîì êàòàðàêòîì, áåç îáçèðà íà íà÷èí êî¼èì ¼å êàòà-
ðàêòà çàïî÷åëà (íåîá¼àâšåíè ðåçóëòàòè).

Ìå�óòèì, óïîðå�èâàœåì àêòèâíîñòè êñàíòèí 
îêñèäàçå ó ïëàçìè áîëåñíèêà ñà ñåíèëíîì êàòàðàêòîì 
êî¼è ñó èìàëè ïðàòåžó äè¼àãíîçó êàðäèîìèîïàòè¼å è 
îíèõ êî¼è íèñó èìàëè ïîìåíóòó äè¼àãíîçó èçìåðåíà ¼å 
çíà÷à¼íî âåžà àêòèâíîñò êñàíòèí îêñèäàçå ó ïëàçìè áî-
ëåñíèêà ñà êàðäèîìèîïàòè¼îì (p<0.001) (òáë. 3), êàî è 
çíà÷à¼íî âåžà àêòèâíîñò êñàíòèí îêñèäàçå ó ïëàçìè áî-
ëåñíèêà ñà õèïåðòåíçè¼îì (p<0.001) (òáë. 3) ó îäíîñó íà 
ïàöè¼åíòå áåç õèïåðòåíçè¼å. 

Ìå�ó íàøèì èñïèòèâàíèì ïàöè¼åíòèìà 30.1% 
èìàëî ¼å äè¼àãíîçó àòåðîñêëåðîòè÷íå ìèîêàðäèîïàòè¼å 
è 47.9% äè¼àãíîçó õèïåðòåíçè¼å (òáë. 1), áîëåñòè êîä êî-
¼èõ ïîñòî¼å ïðîìåíå íà âàñêóëàðíîì åíäîòåëó. Ó íàñ-
òàíêó àòåðîñêëåðîçå, èíèöè¼àëíà îøòåžåœà åíäîòåëà 
ðàçâè¼à¼ó ñå ïîä óòèöà¼åì ðàçëè÷èòèõ ôàêòîðà, èíôëà-
ìàòîðíèõ, èìóíîëîøêèõ, ïðè ÷åìó ¼å ïîñåáíî âàæíî 
ïðèñóñòâî àòåðîãåíèõ ëèïîïðîòåèíà. £îø óâåê ñó íåäî-
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Òàáåëà 1. Àêòèâíîñò êñàíòèí îêñèäàçå ó ïëàçìè ïàöè¼åíàòà ñà 
ñåíèëíîì êàòàðàêòîì ó çàâèñíîñòè îä ïðèñóñòâà 
êàðäèîâàñêóëàðíèõ áîëåñòè.

Êàðäèîâàñêóëàðíå 
áîëåñòè

- Êàðäèîìèîïàòè¼à

%

69.9
30.1

51
22

ÍÅ
ÄÀ

Ñåíèëíà
êàòàðàêòà

? ??? ÑÄ

2.2
1.5

8.17
10.44*

Êñàíòèí
îêñèäàçà

õ-áàð

- Õèïåðòåíçè¼à 69.9
30.1

51
22

ÍÅ
ÄÀ

2.2
1.5

8.17
10.44*

*p<0.001

Òàáåëà 2. Êîíöåíòðàöè¼å óêóïíîã, HDL- è LDL-õîëåñòåðîëà ó 
ïëàçìè ïàöè¼åíàòà.

Ãðóïà

0.96±0.2*
0.89±0.2*
1.79±0.2

1.13±0.4

- Õèïåðòåíçè¼à (HT)
- Êàðäèîìèîï. (CMP)
- Íåìà HT è CMP 

Óêóïíî 

HDL-H 
(mmol/L)

4.82±0.8*
5.03±0.9*
2.47±0.8

4.37±1.3

LDL-H 
(mmol/L)

*p<0.001

7.07±0.6*
7.31±0.9*
5.06±0.7

6.70±1.1

35
22
16

73

UH 
(mmol/L)? ???

Òàáåëà 3. Êîíöåíòðàöè¼à òðèãëèöåðèäà è àêòèâíîñò XO ó 
ïëàçìè ïàöè¼åíàòà.

Ãðóïà

2.66±0.8*
2.91±0.9*
1.74±0.3

2.53±0.9

- Õèïåðòåíçè¼à (HT)
- Êàðäèîìèîï. (CMP)
- Íåìà HT è CMP 

Óêóïíî 

TG 
(mmol/L)

9.18±1.5*
10.44±1.5*
6.02±1.4

8.87±2.2

XO 
(U/L)

*p<0.001

35
22
16

73

? ???
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âîšíî ïîçíàòè ñâè ìîëåêóëàðíè è öåëóëàðíè ìåõàíèç-
ìè îäãîâîðíè çà íàñòàíàê àòåðîñêëåðîçå, àëè áðî¼íè ëè-
òåðàòóðíè ïîäàöè óêàçó¼ó äà îäðå�åíè ïàòîãåíåòñêè ñòè-
ìóëóñè èìà¼ó óëîãó ó ïðîäóêöè¼è ðåàêòèâíèõ îêñèäàöè-
îíèõ ìîëåêóëà ó åíäîòåëíî¼ ìèêðîñðåäèíè è äà îêñèäà-
öèîíè ñòðåñ èìà âàæíó óëîãó ó íàñòàíêó åíäîòåëíå äèñ-
ôóíêöè¼å êî¼à ¼å ïîâåçàíà ñà àòåðîñêëåðîçîì (13). Òàêî-
�å, ëèòåðàòóðíè ïîäàöè óêàçó¼ó íà óëîãó ðåàêòèâíèõ ðà-
äèêàëà è îêñèäàöèîíîã ñòðåñà ó ïàòîãåíåçè õèïåðòåíçè-
¼å, òà÷íè¼å, îêñèäàöèîíè ñòðåñ ñå ñìàòðà èíèöè¼àòîðîì 
ïðîìåíà íà åíäîòåëó, êî¼å ìîãó äîïðèíåòè ïî¼àâè è ðàç-
âî¼ó õèïåðòåíçè¼å (18,20). Ðà�åíà ñó ÷àê è èñïèòèâàœà 
óòèöà¼à ãåíñêîã ïoëèìîðôèçìà êñàíòèí îêñèäîðåäóêòà-
çå íà ïî¼àâó è óòèöà¼ îêñèäàöèîíîã ñòðåñà ó ðàçâî¼ó õè-
ïåðòåíçè¼å è óòâð�åíî ¼å äà ¼å ãåíñêè ïîëèìîðôèçàì - 
337GA è 565+64CT êñàíòèí îêñèäîðåäóêòàçå, âåçàí çà 
óòèöà¼ îêñèäàöèîíîã ñòðåñà íà ðàçâî¼ õèïåðòåíçè¼å (4).

Äèñôóíêöè¼à åíäîòåëà êàî ïî÷åòíè äîãà�à¼ ó ïà-
òîãåíåçè àòåðîñêëåðîçå, äîâîäè äî ïîðåìåžà¼à õîìåîñ-
òàçå âàñêóëàðíîã êîðèòà ò¼. ïîðåìåžà¼à òîíóñà çèäîâà 
êðâíèõ ñóäîâà, êîàãóëàöèîíîã ñòàòóñà, òðàíñïîðòà ëè-
ïèäà è êðåòàœà ëåóêîöèòà, øòî ñâå íà êðà¼ó äîâîäè äî 
îøòåžåœà çèäà àðòåðè¼ñêîã êðâíîã ñóäà (6). Ìíîãè ñòè-
ìóëóñè ìîãó èíèöèðàòè ïðîìåíå íà åíäîòåëó, à äàíàñ ñå 
ðåàêòèâíè êèñåîíè÷íè ðàäèêàëè ñìàòðà¼ó áèòíèì ôàê-
òîðîì çà íàñòàíàê åíäîòåëíå äèñôóíêöè¼å, óïðàâî ñòâà-
ðàœåì ÷åñòèöà oxLDL-à (oxidised low density lipo-
proteins), êàî è óòèöà¼åì íà ìîäóëàöè¼ó ãåíñêå åêñïðå-
ñè¼å ó åíäîòåëíèì žåëè¼àìà è žåëè¼àìà ãëàòêèõ ìèøèžà 
êðâíèõ ñóäîâà, êàî øòî ñó ãåíè çà àäõåçèâíå ìîëåêóëå 
(ICAM-1, VCAM-1 è Å ñåëåêòèí èëè ãåí çà õåìîêðèí êî-
¼è ïðèâëà÷è ìîíîöèòå). Íîâè¼à ñàçíàœà óêàçó¼ó äà îêñè-
äàöèîíè ñòðåñ, íàðî÷èòî ó óñëîâèìà èñõåìè¼å, ïîâåžàâà 
àêòèâíîñò ðàçëè÷èòèõ ÷ëàíîâà ôàìèëè¼å ìèòîãåí àêòè-
âèðà¼óžèõ ïðîòåèí êèíàçà (MAP kinaza), êàêâà ¼å ôîêàë-
íà àäõåçèâíà êèíàçà, òèðîçèí êèíàçà è èçîôîðìå ïðî-
òåèí êèíàçå Ö (PKC) ó åíäîòåëíèì žåëè¼àìà è žåëè¼àìà 
ãëàòêèõ ìèøèžà êðâíèõ ñóäîâà (5).

Ðàíó ôàçó ðàçâî¼à àòåðîñêëåðîçå êàðàêòåðèøå 
ìèãðàöè¼à ìîíîöèòà è Ò ëèìôîöèòà ó àðòåðè¼ñêè çèä. 
Äàšèì íàïðåäîâàœåì àòåðîñêëåðîçå, äîëàçè äî âåçèâà-
œà îêñèäîâàíîã ëèïîïðîòåèíà íèñêå ãóñòèíå (oxLDL) 
çà ðåöåïòîð çà oxLDL ìîíîöèòà, ìàêðîôàãà è ãëàòêèõ 
ìèøèžà, øòî äîâîäè äî àêòèâàöè¼å ìîíîöèòà è ìàêðî-
ôàãà, êàî è ñòèìóëàöè¼å åêñïðåñè¼å åíçèìà ìèòîõîí-
äðè¼ñêå ñóïåðîêñèä äèñìóòàçå (SOD). Ïîâåžàœåì àêòè-
âíîñòè SOD ïîâåžàâà ñå êîíöåíòðàöè¼à H O  è íàñòà¼å 2 2

ïðîìåíà ðåäîêñ ñòàœà ó îêîëèíè.
£åäàí îä âàæíèõ ôàêòîðà ðèçèêà çà ðàçâî¼ àòå-

ðîñêëåðîçå è óîïøòå êàðäèîâàñêóëàðíèõ îáîšåœà ¼å 
äèñëèïèäåìè¼à, à îêñèäàöèîíà ìîäèôèêàöè¼à ëèïîïðî-
òåèíà è ñòâàðàœå îêñèäîâàíîã LDL-à (oxLDL) ¼å íà¼ðà-
íè¼è ìåòàáîëè÷êè ïîðåìåžà¼ òîêîì ðàçâî¼à àòåðîñêëå-
ðîçå (3,6). Íàñòàëè îêñèäîâàíè LDL, èìà âèøåñòðóêî 
øòåòíå åôåêòå, ¼åð ñå ìîæå ïîíàøàòè êàî èíòðàžåëè¼-
ñêè ïðåíîñíèê ñèãíàëà, êî¼è èíäóêó¼å åêñïðåñè¼ó àä-
õåçèâíèõ ìîëåêóëà, ïðîèíôëàìàòîðíèõ öèòîêèíà è õå-
ìîêèíà êî¼è ïðèâëà÷å ìîíîöèòå èç öèðêóëàöè¼å (16). 
Îñèì òîãà, ÷åñòèöå oxLDL-à äîâîäå äî ïðîëèôåðàöè¼å 
ãëàòêîìèøèžíèõ žåëè¼à, ñìàœó¼ó îñëîáà�àœå ôàêòîðà 

ðåëàêñàöè¼å, øòî ñâå äîâîäè äî ëåçè¼å è öèòîëèçå åíäî-
òåëà. Íåêà èñòðàæèâàœà óêàçó¼ó äà ÷åñòèöå oxLDL-
õîëåñòåðîëà óòè÷ó íà ñìàœåœå ïðîäóêöè¼å àçîò- ìîíîê-
ñèäà îä ñòðàíå åíäîòåëíèõ žåëè¼à, èíàêòèâàöè¼îì åíäî-
òåëíå NO ñèíòàçå, êî¼à ¼å âàæíà çà îäðæàâàœå åíäîòåëíå 
õîìåîñòàçå (9). 

Êîä íàøèõ èñïèòàíèêà ñà ñåíèëíîì êàòàðàê-
òîì, èçìåðåíà ¼å çíà÷à¼íî âåžà êîíöåíòðàöè¼à óêóïíîã 
õîëåñòåðîëà (p < 0.001), LDL - õîëåñòåðîëà (p < 0.001) 
(òáë. 2), êàî è êîíöåíòðàöè¼à òðèàöèëãëèöåðîëà (p< 
0.001) (òáë. 3), ó ïëàçìè áîëåñíèêà êî¼è ñó èìàëè ïðàòå-
žó äè¼àãíîçó êàðäèîìèîïàòè¼ó, îäíîñíî õèïåðòåíçè¼ó, 
äîê ¼å íèâî HDL-õîëåñòåðîëà (p<0.001), ó ïëàçìè ïîìå-
íóòèõ ïàöè¼åíàòà áèî çíà÷à¼íî íèæè ó îäíîñó íà ïàöè-
¼åíòå êî¼è ñó èìàëè ñàìî äè¼àãíîçó ñåíèëíå êàòàðàêòå 
(òáë. 2).

Áðî¼íå åïèäåìèîëîøêå ñòóäè¼å ïîêàçàëå ñó äà 
¼å ïîâèøåí ðèçèê îä ïî¼àâå è ðàçâî¼à êàðäèîâàñêóëàð-
íèõ áîëåñòè ó äèðåêòíîì îäíîñó ñà êîíöåíòðàöè¼îì 
óêóïíîã õîëåñòåðîëà è LDL-õîëåñòåðîëà, êàî è äà ¼å íè-
çàê íèâî HDL-õîëåñòåðîëà, óäðóæåí ñà ïîâåžàíèì ðè-
çèêîì îä ðàçâî¼à àòåðîñêëåðîçå. Ðèçèê îä ðàçâî¼à êàðäè-
îâàñêóëàðíèõ áîëåñòè êîä îñîáà ñà âèñîêèì âðåäíîñòè-
ìà LDL-õîëåñòåðîëà äâà ïóòà ¼å âåžè îä îíèõ ñà íèæèì. 
Ïðåìà ïîäàöèìà èç ëèòåðàòóðå, êîíöåíòðàöè¼à HDL-
õîëåñòåðîëà <0.9 mmol/L èìà ïåòîñòðóêî âåžè ðèçèê çà 
ðàçâî¼ àòåðîñêëåðîçå ó ïîðå�åœó ñà íîðìàëíèì âðåä-
íîñòèìà, ïðè ÷åìó ñå ðèçèê óâåëèêî ïîâåžàâà ñà ïîðàñ-
òîì êîíöåíòðàöè¼å LDL-õîëåñòåðîëà.

Ëèïîïðîòåèíè âåëèêå ãóñòèíå (high density li-
poprotein-HDL) ñå ñìàòðà¼ó àíòèàòåðîãåíèì ëèïîïðîòå-
èíèìà, çáîã ñâî¼å ñïîñîáíîñòè äà êàî àêöåïòîðè îëàê-
øàâà¼ó ðåâåðçíè òðàíñïîðò õîëåñòåðîëà èç ïåðèôåðíèõ 
òêèâà ó ¼åòðó. Äàíàñ ñå ñìàòðà äà àíòèîêñèäàöèîíè åí-
çèìè, ñìåøòåíè óíóòàð ÷åñòèöà HDL-õîëåñòåðîëà, èìà-
¼ó ñïîñîáíîñò çàøòèòå ÷åñòèöà LDL-õîëåñòåðîëà îä îê-
ñèäàöèîíå ìîäèôèêàöè¼å. Ïðåòïîñòàâšà ñå äà íà¼âàæ-
íè¼ó óëîãó îä ïîìåíóòèõ åíçèìà èìà ïàðàîêñîíàçà 1 
(PON 1), ÷è¼à óëîãà ¼îø íè¼å äîâîšíî èñïèòàíà, àëè ¼å ó 
åêñïåðèìåíòàëíèì, in vitro, óñëîâèìà ïîêàçàíî äà PON 
1 ïðîòåèí èíõèáèðà àêóìóëàöè¼ó ëèïèäíèõ ïåðîêñèäà 
ó ÷åñòèöàìà LDL-õîëåñòåðîëà (12), êàî è äà ïàðàîêñî-
íàçà øòèòè ÷åñòèöå HDL-õîëåñòåðîëà îä îêñèäàöè¼å è 
ó÷åñòâó¼å ó îäðæàâàœó èíòåãðèòåòà ÷åñòèöà HDL- õî-
ëåñòåðîëà (14).

Àíàëèçèðàœåì àêòèâíîñòè êñàíòèí îêñèäàçå ó 
ïëàçìè íàøèõ èñïèòàíèêà ñà ñåíèëíîì êàòàðàêòîì, 
êî¼è ñó èìàëè è äè¼àãíîçó êàðäèîìèîïàòè¼å è/èëè äè¼àã-
íîçó õèïåðòåíçè¼å óòâð�åíà ¼å çíà÷à¼íà ðàçëèêà. Íàèìå, 
ó ïëàçìè áîëåñíèêà ñà ñåíèëíîì êàòàðàêòîì è êàðäèî-
ìèîïàòè¼îì èçìåðåíà ¼å çíà÷à¼íî âåžà àêòèâíîñò êñàí-
òèí îêñèäàçå (p<0.001) ó îäíîñó íà ïàöè¼åíòå áåç êàðäè-
îìèîïàòè¼å (òáë. 3). Òàêî�å, ó ïëàçìè ïàöè¼åíàòà ñà àð-
òåðè¼ñêîì õèïåðòåíçè¼îì, è êîä ïî÷åòíå è ìàòóðíå êàòà-
ðàêòå, ïîñòî¼è ñèãíèôèêàíòíî âåžà àêòèâíîñò êñàíòèí 
îêñèäàçå ó îäíîñó íà ïàöè¼åíòå áåç õèïåðòåíçè¼å (p< 
0.001) (òáë. 3). Lacy è ñàðàäíèöè ñó îäðå�èâàëè àêòèâ-
íîñò êñàíòèí îêñèäàçå è ìåðèëè êîëè÷èíó âîäîíèê ïå-
ðîêñèäà ó ïëàçìè áîëåñíèêà ñà õèïåðòåíçè¼îì è îá¼àâè-
ëè ñó ðåçóëòàòå êî¼è ïîêàçó¼ó äà ¼å ïðîñå÷íà êîíöåíòðà-

ORIGINALNI RADOVI - ORIGINAL ARTICLES2010; 38 (1-2) 7-11 PRAXIS MEDICA

10



öè¼à âîäîíèê ïåðîêñèäà ó ïëàçìè êîä õèïåðòåíçèâíèõ 
ïàöè¼åíàòà áèëà çíàòíî âåžà ó îäíîñó íà íîðìîòåíçèâíó 
êîíòðîëó, ïðè ÷åìó ¼å âåðîâàòíî êñàíòèí îêñèäàçà îäãî-
âîðíà çà ïðîäóêöè¼ó ðåàêòèâíèõ ðàäèêàëà, ïîñåáíî, 
H O  (10).2 2

Ñìàòðà ñå äà ñó åíäîòåëíå žåëè¼å ãëàâíè äåïîè 
åíçèìà êñàíòèí äåõèäðîãåíàçå è œåíå êîíâåðòíå ôîðìå 
êñàíòèí îêñèäàçå. Landmeseer è ñàðàäíèöè (11) ñó èñïè-
òèâàëè óëîãó êñàíòèí îêñèäàçå ó ðàçâî¼ó åíäîòåëíå äèñ-
ôóíêöè¼å, êîä áîëåñíèêà ñà ìèîêàðäèîïàòè¼îì, ìåðå-
œåì àêòèâíîñòè åíäîòåëíå-XO. Èçìåðèëè ñó çíà÷à¼íî 
âåžó àêòèâíîñò åíäîòåëíå-XO (>200%) ó îáîëåëèì êðâ-
íèì ñóäîâèìà ó îäíîñó íà êîíòðîëíó ãðóïó. Ïðåòïî-
ñòàâšà ñå, äà ñå êñàíòèí îêñèäàçà íàëàçè íå ñàìî ó öè-
òîïëàçìè žåëè¼à, âåž è íà ïîâðøèíè åíäîòåëíèõ ìåì-
áðàíà. Ïðîìåíå íà åíäîòåëó òîêîì ðàçâî¼à àòåðîñêëåðî-
çå, äîâîäå äî ñòâàðàœà àòåðîñêëåðîòè÷íèõ ïëî÷à, êî¼å 
ïðîìèíèðà¼ó ó ëóìåí êðâíîã ñóäà è ó îäðå�åíî¼ ìåðè ðå-
ìåòå ïðîòîê êðâè, øòî óçðîêó¼å íåàäåêâàòíó ðàçìåíó ãà-
ñîâà èçìå�ó êðâè è žåëè¼à è ïîñëåäè÷íó õèïîêñè¼ó. Õè-
ïîêñè¼à àêòèâèðà àäõåçèâíè ñèñòåì ó åíäîòåëíèì žåëè-
¼àìà (ICAM), îìîãóžó¼óžè èíòåðàêöè¼ó ñà àäõåçèâíèì 
ìîëåêóëèìà žåëè¼à (CAM), ïðâåíñòâåíî íåóòðîôèëà, 
çáîã ÷åãà äîëàçè äî œèõîâå àêóìóëàöè¼å ó êðâíèì ñóäî-
âèìà. Íåóòðîôèëè îñëîáà�à¼ó êîíâåðçèâíè ôàêòîð 
åëàñòàçó, êî¼è êîíâåðòó¼å êñàíòèí äåõèäðîãåíàçó ó êñàí-
òèí îêñèäàçó, øòî ðåçóëòó¼å ïðîäóêöè¼îì ñëîáîäíèõ êè-
ñåîíèêîâèõ ðàäèêàëà (21). Ïîøòî ¼å àòåðîñêëåðîçà äóã-
îòðà¼àí ïðîöåñ, ó ïåðèîäó ïðîëîíãèðàíå èñõåìè¼å, öèð-
êóëèøóžà êñàíòèí îêñèäàçà, ñòâàðàœåì ñëîáîäíèõ ðà-
äèêàëà êèñåîíèêà, èçàçèâà äèðåêòíà îøòåžåœà âàñêó-
ëàðíîã åíäîòåëà (22). Ìîãóžå ¼å äà åêñòðàöåëóëàðíè ñó-
ïåðîêñèä àí¼îí, íàñòàî àêòèâíîøžó êñàíòèí îêñèäàçå, 
îøòåžó¼å åíäîòåëíå žåëè¼å, øòî ¼å îñíîâà çà àêòèâàöè¼ó 
ïðè¼åì÷èâèõ íåóòðîôèëà è œèõîâó àäõåçè¼ó çà åíäîòåë, 
øòî äàšå äîâîäè äî ïðîãðåñè¼å îêñèäàöèîíîã îøòåžå-
œà åíäîòåëà.
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