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Досліджено вплив гліфосат-резистентної генетично модифікованої сої та гербіциду 
на ферментативну активність аспартатамінотрансферази (АСТ), аланінамінотрансферази 
(АЛТ) та γ-глутамілтрансферази (ГГТ), а також на вміст середніх молекул у сироватці 
крові щурів. Дослідження проводили на щурах лінії Вістар, поділених на п’ять груп: І група — 
інтактна; ІІ група — у раціоні щурів 25% корму за поживністю замінювали на традиційну сою; 
ІІІ група щурів — вживали корм, який містив генномодифіковану сою, не оброблену 
гербіцидом «Раундап»; IV група — вживали корм, який містив генномодифіковану сою, 
оброблену гербіцидом; V група — разом з питною водою отримували гербіцид «Раундап». 
Через 42 дні після початку вживання традиційної та генетично модифікованої сої самок всіх 
груп запліднили і вони продовжували отримувати той же раціон та гербіцид у питній воді. 
Через 22–24 дні одержували наступне покоління. Встановлено, що у першому і другому 
поколінні щурів за умов застосування гербіциду «Раундап» та обробленої цим гербіцидом 
трансгенної сої спостерігається гіперферментемія АЛТ, АСТ та ГГТ порівняно з контролем. 
При цьому коефіцієнт де Рітіса знижується до значення 0,9 та 0,8 у щурів, які отримували 
сою «Roundup Ready» і гербіцид відповідно. Показано, що за вживання генетично модифі-
кованої сої, обробленої гербіцидом, і за ведення гербіциду у сироватці крові щурів першого 
покоління в 1,5 та 1,6 раза підвищується рівень молекул середньої маси (МСМ) у першому 
поколінні щурів; підвищення МСМ спостерігається і в другому поколінні, що свідчить про 
синдром ендогенної інтоксикації.

Ключові слова: аспартатамінотрансфераза, аланінамінотрансфераза, γ-глутаміл-
трансфераза, молекули середньої маси, гербіцид «Раундап», генетично модифікована соя, 
сироватка крові, печінка

Розвиток методів генної інженерії та біотехнології 
призвів до отримання дедалі більшої кількості генетич-
но змінених сортів рослин, які широко використовують 
у сільському господарстві, харчовій промисловості 
та медицині. Генетично модифіковані організми (ГМО), 
отримані штучним внесенням гена одного організму 
в ДНК іншого (часто віддаленого виду), набувають 
бажаних властивостей та ознак, однак можуть нега-
тивно впливати на організми, які їх споживають [10].

Соя — дуже поширена у сільському господарстві 
культура завдяки наявності у її складі високого вмісту 
протеїну (38–42%). Для підвищення рентабельності 

виробництва широко використовують генетично мо-
дифіковані сорти рослин. Генетично модифіковані 
сорти сої створюють, щоб підвищити врожайність та 
покращити біологічну цінність зерна. Генетично моди-
фікована соя «Roundup Ready» стійка до дії гербіциду 
«Раундап» за рахунок інсерції у її ДНК гена бактерії 
Agrobacterium tumefaciens. У трансгенній сої синтезу-
ється бактеріальна EPSPS, яка замінює інгібований 
гербіцидом ензим у рослині, внаслідок чого та набуває 
стійкості до гліфосату [8]. Оскільки одним зі способів 
знищення бур’янів є оброблення їх гербіцидом «Раунд-
ап», то цей гербіцид може накопичуватися у насінні 
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сої й негативно впливати на організм [2, 10, 15]. Отже, 
актуальним видається вивчення впливу дієт, які міс-
тять генетично модифіковану сою, на функціонування 
основного гомеостатичного органу — печінки. Визна-
чення активності у сироватці крові амінотрансфераз 
аланінамінотрансферази (АЛТ), аспартатамінотранс-
ферази (АСТ) та γ-глутамілтрансферази (ГГТ) дозво-
лить передбачити функціональні порушення у печінці, 
оскільки ці ензими мають органоспецифічність [5, 11].

Ймовірно, що гербіцид «Раундап» як ксенобіотик 
біотрансформується системою цитохрому Р450 пе-
чінки у потенційно токсичні метаболіти, здатні прово-
кувати пошкодження клітинних мембран [7]. Один із 
механізмів такого пошкодження — ініціація пероксид-
ного окиснення ліпідів мембран ендоплазматичного 
ретикулума, мітохондрій, плазматичної мембрани 
клітин печінки [6]. Внаслідок пошкодження плазмоле-
ми або цитолізу гепатоцитів АСТ і АЛТ потрапляють 
у кров, що виявляється збільшенням їх концентрації.

Ще один ензим, який є маркером функціонального 
стану печінки, — γ-глутамілтрансфераза. ГГТ в організ-
мі людини і тварин відіграє важливу роль в метаболізмі 
глутатіону та каталізує перенесення γ-глутамільного 
залишку на амінокислоту або пептид; за допомогою 
цього відбувається транспорт амінокислот через плаз-
матичну мембрану клітин. У нормі ферментативна 
активність ГГТ у сироватці крові незначна. Основною 
причиною підвищення γ-глутамілтрансферазної ак-
тивності в сироватці крові є патологія печінки [7].

МСМ — вторинні ендогенні токсини пептидної при-
роди, які можуть слугувати маркерами «метаболічної 
інтоксикації» організму за різних шкідливих впливів 
і захворювань. Синдром ендогенної інтоксикації 
супроводжується накопиченням у крові, фізіологічних 
рідинах і деяких тканинах середніх молекул (СМ) — 
речовин молекулярною масою від 300 до 600 Да, які 
є продуктами порушеного обміну речовин у тканинах. 
Вважають, що до 80% СМ — продукти порушеного 
білкового обміну внаслідок активації протеаз в умовах 
аномального протеолізу. За пошкоджень печінки 
рівень СМ майже у всіх її фракціях має тенденцію 
до підвищення, що пов’язане, ймовірно, з деструкцією 
печінки і подальшим виходом пептидів у кров [4].

Мета роботи — встановити особливості змін 
ферментативних активностей АЛТ, АСТ, ГГТ і вмісту 
середніх молекул у сироватці крові щурів двох поко-
лінь (F0 та F1) за дії гліфосат-резистентної генетично 
модифікованої сої та гербіциду «Раундап».

Матеріали і методи

Дослідження проводили на 4-місячних щурах лінії 
Вістар масою 180–200 г, які отримували стандартний, 
збалансований за всіма нутрієнтами раціон. У роботі 
дотримувалися нормативів поводження з лабора-
торними тваринами відповідно до «Європейської 
конвенції із захисту хребетних тварин, що використо-

вуються для експериментальних чи інших наукових 
цілей» (Страсбург, 1986) [3].

В експерименті використано 60 тварин, яких по-
ділили на п’ять груп по 12 щурів у кожній: I — інтакт-
ні тварини, отримували стандартний раціон віва-
рію; ІІ — тварини, яким 25% стандартного раціону 
замінили на традиційну сою; ІІІ — щури, яким 25% 
стандартного раціону замінили на генетично моди-
фіковану сою, не оброблену гербіцидом «Раундап»; 
ІV — щури, раціон яких містив 25% генетично моди-
фікованої сої, обробленої гербіцидом «Раундап»; 
V — щури, яким вводили гербіцид «Раундап» у дозі 
0,003 мкг/кг маси тварини.

Зразки сої обох сортів (традиційної та генетично 
модифікованої) перевіряли на наявність генетичної 
модифікації, яку визначали за двома методами — якіс-
ного та кількісного аналізу [12, 13]. У зразку №2 виявлені 
цільові послідовності промотора 35S вірусу мозаїки 
цвітної капусти (CaMV) і термінатора NOS (Т-NOS) T1 
плазміди Agrobacterium tumifaciens. Для знешкодження 
антипоживних речовин та зниження уреазної актив-
ності соєві боби перед додаванням до кормів термічно 
обробляли впродовж 2 год. за температури +140°С. 

Через 42 доби після початку вживання традиційної 
та генетично модифікованої сої самок досліджуваних 
груп спарували і вони продовжували отримувати той 
же раціон. Через 22–28 днів після запліднення було 
отримано щурів покоління F1, які одержували ті самі 
раціони. У 12-місячному віці самок щурів декапітува-
ли і провели забір крові для біохімічних досліджень. 
Декапітацію проводили під легким ефірним наркозом, 
без порушень норм гуманного поводження з лабора-
торними тваринами, з урахуванням загальноприй-
нятих біоетичних норм і дотриманням міжнародних 
положень про проведення експериментальних робіт.

У сироватці крові визначали ферментативну актив-
ність аланін- і аспартатамінотрансферази методом 
Рейтмана-Френкеля [9, 14], γ-глутамілтрансферазну 
активність за методикою [1]. Вміст молекул середньої 
маси визначали за методом [4] та виражали в умов-
них одиницях, кількісно рівних показникам екстинції 
на мг протеїну.

Для оцінки відмінностей між групами використову-
вали параметричний критерій t-Стьюдента, оскільки 
вибірки порівнювали за середніми значеннями двох 
груп, водночас спостерігали нормальність розподілу 
ознаки в обох порівнюваних групах.

Результати й обговорення

Для виявлення впливу трансгенної сої на печінку 
щурів у сироватці крові визначали ферментативну 
активність амінотрансфераз, які є внутрішньоклітин-
ними ензимами і беруть участь в обміні амінокислот.

Результати проведених досліджень показали, що 
за додавання до дієти щурів як традиційної, так 
і генетично модифікованої сої у сироватці крові 
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Рис. 1. Аспартатамінотрансферазна активність  
у сироватці крові щурів за дії гліфосат-резистентної  
генетично модифікованої сої та гербіциду «Раундап»
Fig. 1. Aspartate aminotransferase activity in the rats serum  
under the action of glyphosate-resistant genetically modified soybeans 
and “Roundup” herbicide

Примітка. У першому (F0) поколінні: * — Р≤0,02 порівняно з показ-
никами щурів, які вживали необроблену гербіцидом трансгенну сою.  
У другому (F1) поколінні: * — Р≤0,001 порівняно з показниками щурів,  
які вживали необроблену гербіцидом трансгенну сою.
Note. In the first (F0) generation: * — P≤0.02 compared to rats consuming 
untreated transgenic soybean. In the second (F1) generation: * — P≤0.001 
compared to rats consuming untreated transgenic soybean.

Рис. 2. Аланінамінотрансферазна активність  
у сироватці крові щурів за дії гліфосат-резистентної  
генетично модифікованої сої та гербіциду «Раундап»
Fig. 2. Alanine aminotransferase activity in the rats serum  
under the action of glyphosate-resistant genetically modified soybeans 
and “Roundup” herbicide

Примітка. У першому (F0) поколінні: * — Р≤0,001 порівняно з показ-
никами щурів, які вживали необроблену гербіцидом трансгенну сою; 
** — Р≤0,05 порівняно з показниками щурів, які вживали  оброблену 
гербіцидом трансгенну сою. У другому (F1) поколінні: ** — Р≤0,001 
порівняно з показниками щурів, які вживали необроблену гербіцидом 
трансгенну сою.
Note. In the first (F0) generation: * — P≤0.001 compared to rats consuming 
untreated transgenic soybean; ** — P≤0.05 compared to rats consuming 
herbicide-treated transgenic soybeans.  In the second (F1) generation: 
** — P≤0.001 compared to rats consuming untreated transgenic soybean.
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Рис. 3. Співвідношення АСТ/АЛТ (коефіцієнт де Рітіса) 
у сироватці крові щурів за дії гліфосат-резистентної  
генетично модифікованої сої та гербіциду «Раундап» 
Fig. 3. AST/ALT ratio (de Ritis coefficient) in the rats serum  
under the action of glyphosate-resistant genetically modified soybeans 
and “Roundup” herbicide

Примітка. У першому (F0) поколінні: * — Р≤0,01 порівняно з показ-
никами щурів, які вживали необроблену гербіцидом трансгенну сою. 
У другому (F1) поколінні: * — Р≤0,001 порівняно з показниками щурів, 
які вживали необроблену гербіцидом трансгенну сою. 
Note. In the first (F0) generation: * — P≤ 0.01 compared to rats consuming 
untreated transgenic soybean. In the second (F1) generation: * — P≤0.001 
compared to rats consuming untreated transgenic soybean.

щурів покоління F0 спостерігається підвищення фер-
ментативної активності АСТ в 1,3 раза відповідно 
порівняно з показниками, характерними для кон троль-
ної групи щурів. Водночас у сироватці крові щурів 
покоління F1 аспартатамінотрансферазна активність 
підвищується суттєвіше, однак різниці у показниках 
між щурами, які отримували традиційну та генетично 
модифіковану сою, не виявлено (рис. 1). 

У результаті досліджень встановлено, що в щурів, 
які отримували генетично модифіковану сою, оброб-
лену «Раундапом», спостерігається найвища гіпер-
ферментемія АСТ у F1 поколінні. Виявлена гіперфер-
ментемія пов’язана саме з дією гербіциду, оскільки 
його додавання до раціону щурів різко підвищує 
аспартатамінострансферазну активність у сироватці 
крові щурів F1-покоління (рис. 1).

Виявлена гіперферментемія АСТ може бути наслід-
ком пошкодження плазматичних мембран внутрішніх 
органів тварин, внаслідок чого внутрішньоклітинний 
ензим вивільняється у кров’яне русло [3]. 

Активність АЛТ у сироватці крові суттєво не відріз-
няється у груп тварин, яким до раціону додавали тра-
диційну та генетично модифіковану сою у поколіннях 
F0 та F1. Однак ферментативна активність АЛТ різко 
підвищується у тварин, які отримували генетично мо-
дифіковану сою, оброблену цим гербіцидом. Причому 
така тенденція виражена і в F1-поколінні (рис. 2).

Приріст АЛТ, який перевищує підвищення АСТ, 
характерніший для пошкодження печінки. Якщо ж показ-
ник АСТ підвищується більше, ніж АЛТ, — як правило, 
це свідчить про порушення клітин міокарда [6]. Щоб пе-
ревірити, порушенням якого саме органу супроводжу-
ється гіперферментемія АСТ та АЛТ, ми розрахували 
співвідношення АСТ/АЛТ, тобто визначили коефіцієнт 
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де Рітіса. Відомо, що його значення <1 свідчить про по-
шкодження клітин печінки, а підвищення >1,3 — пере-
важно про «не печінкове» походження цього явища. 

Аналіз результатів показав, що у IV групі щурів, які 
отримували оброблену «Раундапом» сою, і за умов 
моновведення цього гербіциду коефіцієнт де Рітіса 
залишався <0,8 (рис. 3), що вказує на вплив гербіциду 
на зміни функціонального стану печінки. 

V група / 5th groupIV група / 4th groupIII група / 3rd groupII група / 2nd groupI група / 1st group
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Рис. 5. Вміст молекул середньої маси (аліфатичні) у сироватці 
крові щурів за дії гліфосат-резистентної  
генетично модифікованої сої та гербіциду «Раундап»
Fig. 5. The middle mass molecules content (aliphatic) in the rats serum 
under the action of glyphosate-resistant genetically modified soybeans 
and “Roundup” herbicide

Примітка. У першому (F0) поколінні: * — Р≤0,001 порівняно з показ-
никами щурів, які вживали необроблену гербіцидом трансгенну сою. 
У другому (F1) поколінні: * — Р≤0,01 порівняно з показниками щурів, 
які вживали необроблену гербіцидом трансгенну сою.
Note. In the first (F0) generation: * — P≤0.001 compared to rats con-
suming untreated transgenic soybean. In the second (F1) generation: 
* — P≤0.01 compared to rats consuming untreated transgenic soybean.

Отже, застосування генетично модифікованої 
сої, обробленої «Раундапом», негативно впливає на 
функціонування печінки у поколіннях F0 та F1, що ви-
ражається підвищенням активності амінотрансфераз 
у сироватці крові щурів. При цьому гіперферментемія 
спричинена більше дією гербіциду «Раундап», а транс-

Рис. 4. γ-Глутамілтрансферазна активність у сироватці крові щурів 
за дії гліфосат-резистентної генетично модифікованої сої 
та гербіциду «Раундап»
Fig. 4. γ-glutamyltransferase activity in the rats serum  
under the action of glyphosate-resistant genetically modified soybeans 
and “Roundup” herbicide

Примітка. У першому (F0) поколінні: * — Р≤0,01 порівняно з показ-
никами щурів, які вживали необроблену гербіцидом трансгенну сою; 
** — Р≤0,001 порівняно з показниками щурів, які вживали оброблену 
гербіцидом трансгенну сою. У другому (F1) поколінні:* — Р≤0,05 
порівняно з показниками щурів, які вживали необроблену гербіцидом 
трансгенну сою; ** — Р≤0,001 порівняно з показниками щурів, 
які вживали оброблену гербіцидом трансгенну сою.
Note. In the first (F0) generation: * — P≤0.01 compared to rats 
consuming untreated transgenic soybean; ** — P≤0.001 com-
pared to rats that used herbicide-treated transgenic soybeans. 
In the second (F1) generation: * — P≤0.05 compared to rats  
consuming untreated transgenic soybean; ** — P≤0.001 compared 
to rats that used herbicide-treated transgenic soybeans.
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генна соя лише підвищує його негативну дію, ймовір-
но, через зниження імунної системи тварин [11]. 

Результати досліджень показали, що у першому 
поколінні ферментативна активність ГГТ у сироватці 
крові найбільше підвищується за умов дії гербіциду — 
у 2,2 раза, і застосування дієти, збагаченої генетично 
модифікованою соєю, обробленою цим гербіци-
дом, — в 1,8 раза порівняно з контролем (рис. 4). 

У наступному поколінні таке підвищення вираже-
не ще більше: за дії «Раундапу» ферментативна ак-
тивність ГГТ підвищується у 2,5 раза, за умов засто-
сування трансгенної сої, обробленої гербіцидом, — 
у 2,1 раза порівняно з контролем. Збільшення фер-
ментативної активності ГГТ у сироватці крові за дії 
гербіциду може бути зумовлене загальним посилен-
ням вільнорадикальних процесів в організмі внаслідок 
інтенсивної генерації активних форм кисню (АФК). 
Оскільки первинними мішенями АФК є ліпіди плазма-
тичних мембран, окислення останніх може призвести 
до порушення їхньої структури і функцій, внаслідок 
чого ензим виходить у кров’яне русло [3].

З іншого боку, застосування гліфосат-резистентної 
генетично модифікованої сої може призвести до роз-
витку синдрому ендогенної інтоксикації, внаслідок чого 
порушуватиметься не лише структурно-функціональний 
стан клітинних мембран і дискоординація метаболіч-
них процесів, але й робота детоксикаційної системи 
печінки та екскреторна функція нирок [4].

Встановлено, що застосування традиційної та 
генетично модифікованої сої, не обробленої гербі-
цидом, не призводить до змін вмісту МСМ у сиро-
ватці крові щурів у двох досліджуваних поколіннях 
порівняно з показниками, виявленими у контрольній 
групі щурів. За вживання генетично модифікованої 
сої, обробленої гербіцидом, і за введення лише гербі-
циду у сироватці крові щурів першого покоління рі-
вень МСМ підвищується в 1,5 та 1,6 раза відповідно 
порівняно з контролем. У другому поколінні тенденція 
до підвищення вмісту МСМ у сироватці крові зали-
шається на такому рівні, який спостерігався і для 
першого покоління (рис. 5). 

Підвищення вмісту МСМ у сироватці крові про-
являє патогенетичний вплив за рахунок пригнічення 
еритропоезу, розвитку вторинної імунодепресії, по-
рушення мембран клітин. МСМ можуть відкладатися 
у стінках мікросудин альтеративним способом, спри-
яючи тим самим порушенню гемодинаміки [4].

Висновки

Виявлена гіперферментемія амінотрансфераз та 
γ-глутамілтрансферази вираженіша у щурів F0 та F1 по-
коління, які споживали генетично модифіковану сою, 
оброблену гербіцидом «Раундап», або яким вводили 
гербіцид. Виявленні зміни провокують порушення функ-
ціонального стану печінки, прогресування синдрому 
ендогенної інтоксикації за рахунок підвищення вмісту 
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МСМ у сироватці крові. Порушення функціонального 
стану печінки може виражатися некрозом гепатоцитів, 
фрагментацією печінкових дольок та супроводжу-
ватися виходом ензимів у кров’яне русло за умов 
пошкодження цього органа.

Перспективи подальших досліджень

Провести вивчення інших показників вугле водно-
го обміну — глюкози (сироватка), С-пептиду, лактат-
дегідро генази, малатдегідрогенази. Детально дослідити 
вплив вживання генетично моди фікованої сої, оброб-
леної гербіцидом, і самого гербі циду на показники 
ліпідного обміну — загальний холестерол, ліпопротеїди 
високої щільності, ліпопротеїди низької щільності, 
ліпопротеїди дуже низької щільності, тригліцериди. 
Необхідно дослідити вільнорадикальні процеси в ор-
ганізмі щурів, зокрема у клітинах печінки та нирок.
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Тhe effect of glyphosate-resistant genetically modified soybean and herbicide “Roundup” on the enzymatic activity of aspartate 
aminotransferase (AST), alanine aminotransferase (ALT) and γ-glutamyltransferase (GGT), and on the content of middle mass mol-
ecules in rat serum has been investigated. The studies were made on the Wistar rats divided into five groups: 1st group — intact; 2nd 
group — 25% of rat’s ration was replaced by traditional soybean; 3rd group — the rats received feed containing genetically modified 
soybean not treated with the herbicide “Roundup”; 4th group — the rats received feed containing genetically modified soybean treated 
with the herbicide; 5th group — the rats received the herbicide “Roundup” with drinking water. After 42 days females of all groups were 
mated and continued to receive the same diet and herbicide with drinking water. In 22–24 days the next generation of rats was born. 
In the first and second generation of rats fed with the herbicide “Roundup” and transgenic soybean treated with this herbicide, the 
hyperenzymemia of ALT, AST and GGT in compared with control group was observed. At the same time, De Ritis Ratio wass reduced 
to values of 0.8 and 0.7 for the rats fed with soybean “Roundup Ready” and herbicide, respectively. It is shown that the level of middle 
mass molecules in blood serum of the first rat generation increases in 1.5 and 1.6 times in cases of feeding rats with genetically mod-
ified soybean treated with herbicide and herbicide only; the increase in the content of middle mass molecules is observed in the sec-
ond generation too. The increase of middle mass molecules content in blood serum indicates a syndrome of endogenous intoxication.

Key words: aspartate aminotransferase, alanine aminotransferase, γ-glutamyltransferase, middle mass molecules, herbicide “Roundup”, 
genetically modified soybean, serum, liver
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