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Резюме. Досліджено сумісний вплив нікотинаміду, ацетил-L-карнітину та α-ліпоєвої кислоти на стан окре-

мих ланок обміну серотоніну та рівень NAD у головному мозку щурів з експериментальним цукровим діа-

бетом 2 типу. На тлі розвитку інсулінорезистентності за цукрового діабету спостерігалося зростання вмісту 

глюкози та глікозильованого гемоглобіну в крові в 1,8 та 2 рази відповідно. При цьому вміст NAD у мозку 

щурів знижувався на 44% порівняно з контролем. За умов цукрового діабету вміст триптофану та серотоніну 

в крові знижувався на 40% та 45%, а в мозку – на 62% та 53% відповідно. Сумісне введення досліджуваних 

сполук викликало зниження вмісту глюкози та глікозильованого гемоглобіну відповідно в 1,4 та 1,7 рази 

порівняно з показниками щурів із ЦД 2 типу. Також встановлено нормалізацію вмісту серотоніну в крові 

та підвищення його вмісту в мозку на 46%, зростання вмісту триптофану в крові та мозку відповідно на 

51% та 47% порівняно з показниками щурів з експериментальним цукровим діабетом 2 типу. Активність 

триптофан-гідроксилази за цукрового діабету підвищувалася на 20% порівняно з контролем та частково 

знижувалася при сумісному введенні нікотинаміду, ацетил-L-карнітину та α-ліпоєвої кислоти. Таким чином, 

сумісне введення цих сполук може знайти застосування для корекції порушень функціонування ключових 

ланок обміну серотоніну в мозку за цукрового діабету 2 типу. 
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Цукровий діабет (ЦД) є одним із найпоширені-
ших ендокринних захворювань в усьому світі, що 
становить глобальну медико-соціальну проблему 
XXI століття. На ЦД хворіє понад 366 млн осіб, а до 
2030 року, за прогнозом Міжнародної діабетичної 
асоціації, їх число може збільшитися до 552 млн [1]. 

Найбільш поширеним є ЦД 2 типу – складне 
гетерогенне захворювання, характерною озна-
кою якого є підвищення рівня глюкози в крові 
в результаті розвитку резистентності до інсуліну, 
що супроводжується порушенням її засвоєння 
периферичними тканинами [2].

Серед пізніх ускладнень ЦД, особливе місце 
належить периферичній діабетичній нейропатії 
(ПДН), яка розвивається майже в 50% хворих 
на ЦД та супроводжується дегенерацією пери-
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V E R T E

феричних нервів, структурними ушкодженнями 
аксонів, мієлінової оболонки та сполучної ткани-
ни, що оточує нервові волокна. Вважають, що до 
розвитку ПДН призводить інтенсифікація окис-
лювального стресу, викликаного гіперглікемією, 
яка може спричиняти модифікації різних білків, 
зокрема, ензимів та рецепторів у результаті глі-
козилювання, що змінює їх функції [3].

Не дивлячись на те, що існують відомості щодо 
механізмів, які лежать в основі розвитку ПДН, 
на даний час механізми, які залучені до розвитку 
структурних, метаболічних та функціональних 
порушень у мозку, досліджені недостатньо.

Наші попередні дослідження продемонстру-
вали, що в мозку за експериментального ЦД 1 типу 
відбуваються суттєві порушення, пов’язані з акти-
вацією процесів полі-АDР-рибозилювання ядерних 
протеїнів, екзоцитозу та функціонального стану ме-
діаторних систем, зокрема серотонінергічної [4-6].

Незважаючи на те, що всі зміни, як вважа-
ють деякі дослідники, що відбуваються в цент-
ральній нервовій системі за умов розвитку ЦД, 
є вторинними відносно метаболічних пору-
шень, проте специфічні зміни у функцiонуваннi 
нейротрансмiтерних систем можуть бути пер-
винними у розвитку таких порушень, як маніа-
кально-депресивний синдром, когнітивні зміни, 
тощо. Оскільки відомо, що при таких нейродеге-
неративних захворюваннях як хвороби Паркін-
сона та Альцгеймера відбуваються суттєві зміни 
у функціонуванні серотонінергічної та дофамін-
ергічної систем, то останнім часом значну увагу 
приділяють дослідженню функціонування саме 
цих систем моноамінів за ЦД 2 типу, особливо в 
контексті їх функціонального стану та рівня від-
повідних їм медіаторів [7,8].

За нормальних фізіологічних умов у регуля-
торній системі організму існує злагодженість у 
функціонуванні нейромедіаторних систем. Тому 
зміни вмісту будь-якого із медіаторів, можуть 
призводити до порушень функціонування меді-
аторних систем. Показано, що в деяких ділянках 
мозку підвищений вміст серотоніну знижує ви-
вільнення глутамату і водночас стимулює ви-
вільнення гамма-аміномасляної кислоти (ГАМК) 
у гіпокампі, лобовій частині мозку та мозочку, 
тим самим модулюючи глутамат- та ГАМК-
опосередковані ефекти в нервових структурах, які 
відповідають за когнітивні функції та сприйняття 
болю [9]. Тому не виключено, що зміни вмісту се-
ротоніну та порушення процесів його екзоцитозу 
можуть не тільки призводити до порушень функ-
ціонування інших нейромедіаторних систем, але і 
до розвитку енцефалопатій за діабету [10,11].

Відсутність чітких уявлень щодо патогенетич-
них механізмів, що лежать в основі розвитку дис-
функцій мозку за ЦД, таких як когнітивні зміни, 
депресивні стани тощо, на даний час потребує 
з’ясування цих механізмів, що сприятиме лікуван-
ню діабетичної нейропатії. Серед найбільш вжива-
них цукрознижувальних засобів, які застосовують 
при лікуванні ЦД, є препарати групи сульфаніл-
сечовини, меглітиніди, бігуаніди та тіазолідиндіо-
ни [12]. Останнім часом найчастіше застосовують 
метформін, що належить до бігуанідів, основний 
механізм дії якого полягає у запобіганні розвитку 
резистентності периферичних тканин до інсуліну, 
особливо м’язової та печінки, шляхом впливу на 
експресію інсулінових рецепторів на поверхні клі-
тин та активність тирозинкінази [13]. 

На даний час увага дослідників зосереджена 
на пошуку антидіабетичних препаратів природ-
ного походження. Більше того, у лікуванні ЦД 
почали використовувати комплексну терапію 
із застосуванням одного чи двох компонентів з 
натуральних джерел. Оскільки інтенсивна гіпо-
глікемічна терапія не спроможна повністю запо-
бігати розвитку полінейропатій, виправданим є 
пошук нових, натуральних, препаратів, які б без 
побічних наслідків могли б корегувати біохімічні 
процеси, залучені до їх розвитку. 

На нашу думку, такі біологічно активні спо-
луки, як нікотинамід (NAm), ацетил-L-карнітин 
(AK) та D-ліпоєва кислота (D-ЛК), у поєднанні 
можуть більш ефективно впливати на метаболіч-
ні процеси в мозку за ЦД 2 типу.

Так NAm, біологічно активна форма вітаміну 
В3, є попередником біосинтезу нікотинамідди-
нуклеотиду (NAD), який, у свою чергу, залуче-
ний до важливих ланок клітинного метаболізму. 
NAD є коферментом численних дегідрогеназ, які 
беруть участь в енергетичному обміні клітин. 
АDP-рибоза, що утворюється з NAD, є субстра-
том процесів моно- та полі-ADP-рибозилювання 
протеїнів, які надактивуються при одноланцюго-
вих розривах молекул ДНК за апоптичної заги-
белі нейронів [14]. 

Другою сполукою є ацетил-L-карнітин. Однією 
із основних його функцій є перенесення залишків 
жирних кислот через внутрішню мітохондріальну 
мембрану, що забезпечує нормальне протікання 
процесів b-окислення жирних кислот та синтезу 
АТP. Окрім важливої ролі в метаболізмі ліпідів, 
АК є потужним антиоксидантом. Враховуючи його 
здатність легко проникати через гематоенцефаліч-
ний бар’єр, використання АК в якості коригуючого 
засобу попереджуватиме розвиток окислювальних 
процесів у нервових клітинах за ЦД [15,16].

D-ЛК є коферментом ензимів групи кокар-
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боксилаз, ензимів обміну вуглеводів та жирів, 
особливо при окисному декарбоксилюванні ке-
токислот (піровиноградної та кетоглутарової). 
Крім того, D-ЛК володіє антиоксидантною, гіпо-
глікемічною, імунотропною, нейропротекторною 
та енергетичною дією [17,18]. 

Вищезазначене свідчить про можливість по-
єднання цих біологічно активних сполук при-
родного походження для корекції біохімічних 
процесів, які порушуються за ЦД.

Метою нашої роботи було з’ясування суміс-
ного впливу NAm, AK та D-ЛК на стан окремих 
ланок обміну серотоніну в крові та головному 
мозку й рівень NAD у мозку щурів за експери-
ментального ЦД 2 типу.

Матеріали та методи

Експериментальний ЦД 2 типу викликали одно-
разовим внутрішньочеревним введенням новона-
родженим 1-2-добовим щурятам розчину стрепто-
зотоцину з розрахунку 80 мг на 1 кг маси тіла [19].

Тварин утримували в стандартних умовах при 
вільному доступі до їжі та води. Дослідження 
проводились згідно з правилами Європейської 
конвенції щодо захисту хребетних тварин, які 
використовуються в експериментальних дослі-
дженнях та інших наукових цілях (Страсбург, 
1986 р.) [20]. У дослідах використовували самців 
щурів лінії Wistar масою 180-200 г через 3 місяці 
після індукції діабету. 

Тварини були розділені на 3 групи – конт-
рольна група щурів, група щурів з ЦД 2 типу та 
щури з ЦД 2 типу, яким протягом 14 діб вводили 
NAm у дозі 100 мг/кг, D-ЛК – 50 мг/кг та AK – 
100 мг/кг маси тіла тварин.

Для контролю розвитку захворювання визна-
чали основні показники ЦД 2 типу. Концентра-
цію глюкози вимірювали за допомогою приладу 
«ГЛЮКОФОТ-ІІ» (Україна) згідно з інструкці-
єю. Вміст глікозильованого гемоглобіну вимірю-
вали спектрофотометричним методом за допо-
могою набору реактивів фірми Lachema (Чехія). 

Пероральний тест на толерантність до глюко-
зи проводили відповідно до методу [21] з влас-
ними модифікаціями. Перед проведенням тесту 
тварини натщесерце були анестезовані за допо-
могою інтраперитонеальної ін’єкції тіопенталу 
натрію в дозі 40 мг/кг маси тіла тварини. Після 
визначення концентрації глюкози в крові щурам 
per os за допомогою зонду вводили розчин глю-
кози в загальному об’ємі 2 мл із розрахунку 2 г/кг 
маси тварини. Із хвостової вени за допомогою 
внутрішньовенного катетера через 15, 30 та 60 хв 
відбирали проби крові, в яких визначали концен-

трацію глюкози. Результати тесту представляли 
у вигляді глікемічних кривих, які відображають 
наскільки швидко відбувається нормалізація 
рівня цукру в крові щурів. 

Фракції серотоніну та триптофану з крові та 
мозку щурів отримували, використовуючи іон-
но-обмінну хроматографію (Bio Rad, Biologic 
LP, Richmond, USA). Вміст серотоніну та трип-
тофану визначали спектрофлуорометрично 
(Shimadzu RF-1501, Японія) при довжині хви-
лі збудження (Oзбудж) – 295 нм та випроміню-
вання (Oвипр) – 550 нм та Oзбудж/випр=295/550 нм 
відповідно [22,23]. Триптофан-гідроксилазну 
активність (К.Ф.1.14.16.4) визначали спектро-
флуориметрично за накопиченням кінцевого 
продукту реакції 5-гідрокситриптофану при 
Oзбудж/випр=295/540 нм [24]. Визначення трипто-
фан-декарбоксилазної (К.Ф. 4.1.1.28) активності 
в мозку проводили за методом, який оснований 
на флуориметричному визначенні накопичення 
продукту реакції триптаміну (Oзбудж/випр=280/350 
нм) [25]. 

Рівень NAD визначали ферментативно з ви-
користанням алкогольдегідрогенази (К.Ф. 1.1.1.1) 
у депротеїнізованих та деіонізованих кислотних 
екстрактах (O=340 нм) [26]. Статистичний аналіз 
здійснювали за допомогою прикладних програм 
статистичного аналізу Microsoft Excel. Для оцінки 
міжгрупових відмінностей застосовували парамет-
ричний критерій Стьюдента. Різницю між показни-
ками вважали статистично значущою при р<0,05.

Результати та їх обговорення

На першому етапі наших досліджень важливо 
було з’ясувати чи розвивається інсулінорезис-
тентність як характерна ознака ЦД 2 типу в екс-
периментальних щурів та чи здатні досліджувані 
сполуки (ДС) ій запобігати.

На рис.1 представлені глікемічні криві, які ві-
дображають, наскільки швидко нормалізується 
рівень глюкози в крові у відповідь на введення 
екзогенної глюкози в групі контрольних тварин, 
щурів з експериментальним ЦД та в діабетичних 
щурів за умов сумісного введення NAm, AK та 
D-ЛК. Виявлено, що швидкість засвоєння глю-
кози периферичними тканинами знизилась в 1,3 
рази в щурів із ЦД 2 типу порівняно з показника-
ми контрольної групи тварин, що узгоджується 
з літературними даними та відповідає загальній 
картині розвитку та перебігу ЦД 2 типу [27].

За введення ДС встановлено, що швидкість 
засвоєння глюкози периферичними тканинами 
практично повертається до показників конт-
ролю. Не виключено, що така сумісна дія цих 
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сполук на резистентність клітин до інсуліну 
може здійснюватися завдяки присутності АК, 
який, як показано в деяких дослідженнях, здатен 
підвищувати чутливість клітин до інсуліну, тим 
самим сприяючи засвоєнню глюкози клітинами 
периферичних тканин організму [28].

Безперечно, що важливими критеріями роз-
витку ЦД 2 типу є рівень глюкози та глікози-
льованого гемоглобіну в крові. Так, у щурів з 
експериментальним ЦД 2 типу спостерігалося 
підвищення рівня глюкози натще та глікози-
льованого гемоглобіну в 1,8 та 2 рази (рис. 2, 3) 
порівняно з показниками контролю. Введення 
ДС призводило до зниження вмісту глюкози та 

глікозильованого гемоглобіну в 1,4 та 1,7 рази 
відповідно порівняно з показниками щурів із 
ЦД 2 типу. Разом із тим, рівень цих показників 
залишався достовірно вищим порівняно з відпо-
відними їм у контрольних щурів. Виявлений ко-
ригуючий вплив ДС на рівень глюкози та гліко-
зильованого гемоглобіну може здійснюватися за 
рахунок сумісної дії цих сполук [15-18].

Для з’ясування ролі серотонінергічної медіатор-
ної системи в розвитку енцефалопатії на тлі ЦД 2 
типу важливо було визначити вміст NAD та серото-
ніну, оскільки вони, особливо за патологічних умов, 
конкурують за спільний попередник їх біосинте-
зу триптофан. Це є доцільним ще й тому, що нами 
встановлена здатність NAD модулювати серотонін-
ергічну медіаторну систему, а також були виявлені 
суттєві зміни вмісту NAD у головному мозку щурів 
за ЦД 1 типу, що впливало на функціонування цієї 
нейромедіаторної системи [5]. Більше того, рівень 
NAD у мозку діабетичних щурів може також відо-
бражати функціональну активність численних дегі-
дрогеназ у головному мозку. Як свідчать дані, пред-
ставлені на рис. 4, вміст NAD у головному мозку 
щурів з експериментальним ЦД 2 типу знижувався 
на 44% порівняно з контрольними показниками, що 
може свідчити як про порушення його біосинтезу в 
результаті недостатності попередників його синтезу, 
так і про використання його пулу на реалізацію про-
цесів рибозилювання, які активовані за діабету [14]. 
Відомо, що за дефіциту NAD знижується продукція 
ATP в гліколітичному шляху.

Введення ДС діабетичним щурам призводило 
до суттєвого підвищення вмісту NAD у мозку, 
що може здійснюватися переважно за рахунок 
NAm, як попередника його біосинтезу. Ці дані та-
кож можуть свідчити про те, що на тлі зниження 

Рисунок 1.   Глікемічні криві контрольних щурів (К), щурів з 

експериментальним ЦД 2 типу (ЦД) та за введення на його тлі 

досліджуваних сполук (ЦД+ДС) (M±m, n=8).

Рисунок 2.   Концентрація глюкози в крові контрольних щурів 

(К), щурів з експериментальним ЦД 2 типу (ЦД) та за введення 

на його тлі досліджуваних сполук (ЦД+ДС) (M±m, n=8). Рисунок 3.   Вміст глікозильованого гемоглобіну в крові 

контрольних щурів (К), щурів з експериментальним ЦД 2 ти-

пу (ЦД) та за введення на його тлі досліджуваних сполук 

(ЦД+ДС) (M±m, n=8).

Тут і на рис. 3-7: * - вірогідність різниці порівняно з показниками 
контрольної групи (р<0,05); # - вірогідність різниці порівняно з показника-
ми групи тварин із ЦД 2 типу (р<0,05). V E R T E
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рівня NAD за ЦД буде зазнавати змін функціо-
нування медіаторних систем, зокрема серото-
нінергічної. Тому важливо було визначити кон-
центрації триптофану та серотоніну в сироватці 
крові щурів, оскільки триптофан є спільним дже-
релом біосинтезу серотоніну та NAD.

Як свідчать дані, представлені на рис. 5, роз-
виток ЦД 2 типу супроводжувався зниженням 
вмісту триптофану на 40%, серотоніну – на 45% у 
сироватці крові щурів з експериментальним ЦД 
2 типу порівняно з контролем.

Зниження вмісту триптофану, з одного боку, 
може свідчити про порушення співвідношення 
амінокислот, які конкурують із ним за прохо-
дження гематоенцефалічного бар’єру, а з іншого 
– конкуренцією за нього між NAD та серотоні-
ном. Знижений рівень серотоніну в сироватці 
крові можна також пояснити порушенням його 
біосинтезу в клітинах шлунково-кишкового 
тракту внаслідок недостатності сполук, які за-

лучені до його синтезу, зокрема триптофану. За 
введення ДС встановлено нормалізацію вмісту 
серотоніну та підвищення вмісту триптофану на 
51% у сироватці крові порівняно з показниками 
щурів з експериментальним ЦД 2 типу. 

Так як було виявлено зниження вмісту трипто-
фану та серотоніну в сироватці крові діабетичних 
щурів, доцільним було оцінити їх вміст та актив-
ність основних ензимів біосинтезу серотоніну в 
головному мозку контрольних щурів, щурів із 
стрептозотоцин-індукованим ЦД 2 типу та за умо-
ви введення діабетичним щурам NAm, D-ЛК та АК.

Було виявлено зниження вмісту триптофа-
ну на 62% в головному мозку щурів із ЦД 2 типу 
(рис. 6;1). При введенні NAm, AK та D-ЛК вміст 
триптофану в головному мозку щурів збільшив-
ся на 47% порівняно з показниками групи щурів 
із ЦД 2 типу. Підвищення вмісту триптофану в 
мозку при сумісному застосуванні ДС можна по-
яснити тим, що завдяки достатній наявності NAm 
для біосинтезу NAD триптофан не використову-
ється. Не виключено також, що ДС впливають на 
мембранний транспортер, оскільки припускають, 
що триптофан із позаклітинної рідини надходить 
до серотонінергічних нейронів за участі неспеци-
фічного мембранного транспортера, який також 
залучений до транспорту інших нейтральних амі-
нокислот (валіну, лейцину, ізолейцину) [29,30]. 
Саме тому вміст триптофану в нейронах та інтен-
сивність його транспорту з позаклітинного сере-
довища залежать не лише від його концентрації, 
але й від співвідношення концентрацій конкуру-
ючих із ним нейтральних амінокислот.

Встановлено, що за ЦД 2 типу спостерігається 
зниження вмісту серотоніну в головному мозку 
щурів на 53% порівняно з показниками контроль-
ної групи щурів, що пояснюється порушеннями 
біосинтезу серотоніну внаслідок змін у метабо-

Рисунок 4.   Вміст NAD у мозку контрольних щурів (К), щурів 

з експериментальним ЦД 2 типу (ЦД) та за введення на його 

тлі досліджуваних сполук (ЦД+ДС) (M±m, n=8).

Рисунок 5.   Вміст триптофану (1) та серотоніну (2) 

в сироватці крові контрольних щурів (К), щурів з 

експериментальним ЦД 2 типу (ЦД) та за введення на його тлі 

досліджуваних сполук (ЦД+ДС) (M±m, n=8).

Рисунок 6.   Вміст триптофану (1) та серотоніну (2) 

в головному мозку контрольних щурів (К), щурів з 

експериментальним ЦД 2 типу (ЦД) та за введення на його тлі 

досліджуваних сполук (ЦД+ДС) (M±m, n=8).
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лічних процесах, які спрямовані на підтримання 
фізіологічного рівня серотоніну в організмі [31]. 
При введенні NAm, D-ЛК та АК спостерігалось 
зростання вмісту серотоніну на 54% порівняно з 
групою тварин із ЦД 2 типу (рис. 6;2). Отримані 
нами дані узгоджуються з даними, які показують, 
що корегуючий ефект ДС може досягатися за ра-
хунок здатності АК модулювати допамінергічну 
систему, інтенсифікуючи продукування серото-
ніну та посилюючи його дію, а також захищаючи 
клітини мозку від нейротоксичної дії аміаку [32].

Відомо, що ключовим ензимом біосинтезу се-
ротоніну є триптофан-гідроксилаза, активність 
якої була на 20% вище порівняно з контролем 
(рис. 7). Введення ДС знижувало активність до-
сліджуваного ферменту на 33% порівняно з по-
казниками щурів діабетичної групи. Оскільки 
вміст субстрату триптофан-гідроксилази, трип-
тофану, у мозку та сироватці крові, навпаки під-
вищився за введення ДС, то зниження активнос-
ті триптофан-гідроксилази може відбуватися за 
рахунок змін експресії цього ензиму [33].

Оскільки достовірних змін триптофан-декар-
боксилазної активності в головному мозку щурів 
виявлено не було, дані не наведені.

Ґрунтуючись на отриманих нами даних, мож-
на зробити висновок, що зниження вмісту трип-
тофану і серотоніну в крові та мозку і рівня NAD 
у мозку відбувається за рахунок конкуренції між 
ензимами, які використовують їх спільний по-
передник, триптофан, а підвищення активності 
триптофан-гідроксилази в мозку свідчить про те, 
що за цієї патології відбуваються суттєві пору-
шення у функціонуванні серотонінергічної меді-
аторної системи. Це, у свою чергу, може призво-
дити до змін функціонування інших медіаторних 
систем, і не лише збудливих, але й гальмівних. 

Всі виявлені нами порушення лежать в основі 
патогенетичних механізмів, які призводять до 
виникнення та прогресування діабетичної енце-
фалопатії. Сумісне введення NAm, D-ЛК та АК 
сприяло нормалізації досліджуваних показників 
обміну серотоніну та рівня NAD, які відіграють 
важливу роль у функціонуванні мозку. 
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Коррекция отдельных звеньев обмена 
серотонина при экспериментальном 
сахарном диабете 2 типа

Ю.Т. Сергейчук1, В.В. Конопельнюк1, Т.М. Тихоненко2, 

Т.М. Кучмеровская1,2

1Киевский национальный университет имени Тараса Шевченко 

2Институт биохимии им. А.В. Палладина НАН Украины

Резюме. Исследовано совместное влияние никотинамида, 

ацетил-L-карнитина и α-липоевой кислоты на состояние отдель-

ных звеньев обмена серотонина и уровень NAD в мозге крыс с 

экспериментальным сахарным диабетом 2 типа. На фоне разви-

тия инсулинорезистентности при сахарном диабете наблюда-

лось повышение уровня глюкозы и гликозилированного гемо-

глобина в крови в 1,8 и 2 раза соответственно. При этом уровень 

NAD в мозге крыс снижался на 44% по сравнению с контролем. 

При сахарном диабете содержание триптофана и серотонина в 

крови снижалось на 40% и 45%, а в мозге на 62% и 53% соответ-

ственно. Совместное введение исследуемых веществ привело к 

снижению содержания глокозы и гликозилированного гемогло-

бина в 1,4 и 1,7 раза соответственно по сравнению с показате-

лями крыс с сахарным диабетом. Также установлены нормализа-

ция уровня серотонина в крови и повышение его содержания в 

мозге на 46%, увеличение уровня триптофана в крови и мозге на 

51% и 47% соответственно по сравнению с показателями крыс 

с экспериментальным сахарным диабетом 2 типа. Активность 

триптофан-гидроксилазы при сахарном диабете повышалась 

на 20% по сравнению с контролем и частично снижалась по-

сле совместного введения никотинамида, ацетил-L-карнитина и 

α-липоевой кислоты. Таким образом, совместное введение этих 

соединений может найти применение для коррекции наруше-

ний функционирования ключевых звеньев обмена серотонина в 

мозге при сахарном диабете 2 типа. 

Ключевые слова: сахарный диабет 2 типа, серотонин, никотин-

амид, ацетил-L-карнитин, α - липоевая кислота.
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Summary. It was investigated the joint effect of nicotinamide, ace-

tyl-L-carnitine and α-lipoic acid on the separate links of serotonin 

metabolism and NAD levels in the brain of rats with experimental 

type 2 diabetes mellitus. The development of diabetes lead to insu-

lin resistance, increased blood glucose and glycated haemoglobin 

levels at 1.8 and 2 times respectively. The content of NAD in brain of 

rats was decreased by 44% as compared to control. Diabetes evoked 

the decrease of tryptophan and serotonin levels in the blood by 

40% and 45%, and in the brain by 62% and 53% respectively. The 

joint administration of these compounds caused reduction of glu-

cose and glycated haemoglobin levels at 1.4 and 1.7 times respec-

tively compared to rats under type 2 diabetes. Normalization of 

serotonin level in blood and its increase in brain by 46%, elevation 

of tryptophan content in blood and brain by 51% and 47% respec-

tively compared to rats under type 2 diabetes were also established. 

Tryptophan hydroxylase activity in diabetic brain was increased 

by 20% and was partially decreased after the joint administration 

nicotinamide, acetyl-L-carnitine and α-lipoic acid. Thus, the joint ad-

ministration of these compounds may be useful for correction of 

functional alterations of key links of serotonin metabolism in brain 

under type 2 diabetes mellitus.

Keywords: type 2 diabetes mellitus, serotonin, nicotinamide, ace-

tyl-L-carnitine, α- lipoic acid.
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