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2-Гексадеценаль (2-ГД) – ненасыщенный жирный альдегид, который может обра-

зовываться в организме ферментативным и неферментативным путём (в условиях ок-

сидативного стресса). Накопление 2-ГД в организме под действием факторов окружа-

ющей среды, в частности под действием УФ-излучения, может изменять функцио-

нальную активность фибробластов кожи. Установлено, что 2-ГД при экзогенном воз-

действии на дермальные фибробласты вызывает дозозависимое изменение редокс-ак-

тивности клеток. Это выражается в уменьшении уровня восстановленного глутатиона, 

увеличении продукции пероксида водорода и уменьшении митохондриального мем-

бранного потенциала. Изменение редокс-состояния фибробластов под действием 2-

гексадеценаля реализуется в индуцировании апоптоза. 
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ВВЕДЕНИЕ  

В норме в организме человека 2-ГД является продуктом необратимого 

ферментативного расщепления сфингозин-1-фосфата –сфинголипида, ре-

гулирующего пролиферацию и апоптоз клеток [1]. Ранее было установ-

лено, что 2-ГД может образовываться из ряда сфинголипидов нефермен-

тативно в условиях оксидативного стресса, обусловленного действием γ-, 

УФ-излучения и HOCl в результате свободнорадикальной деструкции, 

ключевой стадией которой является фрагментация N-центрированных ра-

дикалов [2]. 

Важными компонентами кожи являются фибробласты, преимуще-

ственно локализованные в дермальном слое. Клетки кожи богаты различ-

ными сфинголипидами, такими как церамиды, сфингозин и сфингозин-1-

фосфат [3]. Мы  предположили, что накопление 2-ГД в результате свобод-

норадикальной фрагментации сфинголипидов под действием УФ-излуче-

ния, в этих клетках будет влиять на их функционирование. В настоящей 

работе исследовано влияние 2-ГД на функции дермальных фибробластов, 

а именно: на генерацию клетками пероксида водорода, изменение уровня 
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восстановленного глутатиона и митохондриального мембранного потен-

циала, а также на инициирование апоптотических процессов. 

Материалы и методы. Уровень восстановленного глутатиона (GSH) в 

фибробластах определяли с помощью флуоресцентного зонда монохлоро-

бимана (MCB, λex = 390 нм, λem = 480 нм). Результаты представлены как 

отношение уровня GSH в клетках в присутствии 2-ГД к уровню GSH в кон-

трольном образце. Способность клеток генерировать Н2О2 оценивали с ис-

пользованием флуоресцентного зонда H2DCFDA (2',7'-дихлородигидро-

флуоресцеина диацетат). Величину митохондриального мембранного по-

тенциала определяли с использованием флуоресцентного зонда JC-1 

(λex=490 нм, λem=530, 590 нм). В качестве положительного контроля к сус-

пензии клеток добавляли разобщитель дыхательной цепи – карбонилциа-

нид 4-(трифлуорометокси)фенилгидразона (FCCP). Отношение интенсив-

ностей флуоресценции при 590 и 530 нм (I590/I530) пропорционально вели-

чине митохондриального мембранного потенциала. Апоптоз клеток оцени-

вали с помощью набора Annexin V-FITC Apoptosis Detection Kit, согласно 

методике [4]. Интенсивность флуоресценции регистрировали на спектро-

флуориметре СМ2203 «Solar» (Беларусь). Апоптоз исследовали на проточ-

ном цитофлуориметре BD FACSCanto II (Becton Dickinson, США). 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ  

Восстановленный глутатион (GSH) является чувствительным марке-

ром оксидативного стресса. Уменьшение содержания GSH в клетках свя-

зано с ростом продукции активных форм кислорода и является сигналом 

к индукции апоптоза путем активации рецепторов смерти либо запуска 

митохондриального апоптотического пути [5]. На рис. 1 показано влияние 

2-ГД в диапазоне концентраций от 10 до 100 мкмоль/л на уровень восста-

новленного глутатиона (GSH) в фибробластах.  

 
Рис.1 – Влияние 2-гексадеценаля на уровень восстановленного глутатиона 

в фибробластах 
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Видно, что в концентрации 10 мкмоль/л этот альдегид не оказывает 

влияния на уровень GSH в клетках. Инкубирование фибробластов с 2-ГД 

в концентрациях 25, 50 и 100 мкмоль/л приводит к дозозависимому сни-

жению регистрируемого параметра. 

Усиление генерации Н2О2 также может быть обусловлено изменением 

редокс-активности фибробластов, что связано с нарушением функциони-

рования митохондрий. Из рис. 3 видно, что 2-ГД в концентрациях 10 и 25 

мкмоль/л не влияет на митохондриальный мембранный потенциал. До-

бавление этого альдегида в концентрациях 50 и 100 мкмоль/л приводит к 

снижению величины мембранного потенциала митохондрий.  

 
Рис. 2 – Влияние 2-гексадеценаля на продукцию Н2О2 фибробластами 

 
 

Рис. 3 – Влияние 2-гексадеценаля на митохондриальный мембранный потенциал  

фибробластов 

 

Одной из причин снижения митохондриального мембранного потенци-

ала может быть индуцирование апоптоза. Из рис. 4 видно, что инкубирова-

ние клеток с 10 мкмоль/л 2-ГД в течение 4 ч не влияет на апоптотические 

процессы в этих клетках. В то же время, обработка клеток 50 и 100 мкмоль/л 

этого альдегида приводит к снижению количества живых клеток. При этом 

возрастает число клеток в стадиях раннего и позднего апоптоза.  
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Рис.4 – Апоптоз фибробластов при действии 2-гексадеценаля  

ЗАКЛЮЧЕНИЕ  

Таким образом, из полученных данных следует, что при действии 2-

гексадеценаля на фибробласты наблюдается дозозависимое изменение 

редокс-активности дермальных фибробластов. Это выражается в умень-

шении уровня восстановленного глутатиона в цитоплазме клеток, увели-

чении продукции пероксида водорода и уменьшении митохондриального 

мембранного потенциала. Изменение редокс-состояния фибробластов под 

действием 2-гексадеценаля реализуется в индуцировании апоптоза. 
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