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В роботі вивчали вплив N-стеароїлетаноламіну (NSE) на проліферацію різних за типом транс-
формованих клітин та досліджували в них активність мітохондріальних ензимів електронного транс-
портування, сукцинатдегідрогенази (CДГ) і гліцерофосфатдегідрогенази (ГФДГ) за дії NSE.

Інкубація клітин лінії лімфоїдної лейкемії L1210 миші та  трансформованих фібробластів ми-
шей лінії L929 з NSE призводить до гальмування росту клітин і знижує рівень виживання їх, що не 
пов’язано з активацією апоптотичного механізму загибелі клітин. Вперше показано, що додавання 
NSE до культурального середовища зменшує активність СДГ і підвищує активність ГФДГ у клітинах 
лінії L929, що порушує баланс ГФДГ/СДГ у трансформованих фібробластах і впливає на енергетичний 
метаболізм клітин. результати дослідження дають підставу припустити, що N-стеароїлетаноламін 
гальмує проліферацію трансформованих клітин шляхом модуляції активності ензимів електронного 
транспортування.

к л ю ч о в і  с л о в а: N-стеароїлетаноламін, ендоканабіноїди, сукцинатдегідрогеназа, гліцеро-
фосфатдегідрогеназа, пухлинний ріст.

Природні сполуки ендоканабіноїди, до 
яких відносять N-ацилетаноламіни 
(NAE), що виявлені в багатьох біоло-

гічних об’єктах, описано як мінорні біологічно 
активні ліпідні молекули, які виконують регу-
ляторну роль у життєдіяльності клітини. 

Сьогодні вже чітко визначено, що NAE 
здатні впливати на процеси розвитку пухлини. 
Інгібіторна активність канабіноїдів показана 
для низки злоякісних пухлин. Ці сполуки ви-
являють антипроліферативний ефект [1], ін-
гібують адгезію [2] і міграцію ракових клітин 
[3,4]. У попередніх роботах нашого відділу було 
показано, що NAE з насиченими ланцюжками, 
зокрема N-стеароїлетаноламін, здатні пригні-
чувати ріст карциноми Льюїс і гальмувати роз-
виток метастазів у легенях мишей-пухлино-
носіїв [5,6]. Проведений комплекс досліджень 
показав, що NSE справляє різноспрямовані 
ефекти на злоякісні та умовно нормальні тка-
нини в організмі пухлиноносія, внаслідок чого 
в організмі розвивається «послаблена» пухли-
на, а біохімічні показники сусідніх з пухли-
ною умовно нормальних тканин змінюються в 
бік нормалізації. Постає питання щодо шляхів 
реалізації таких ефектів. 

Вивчення молекулярних механізмів, які 
лежать в основі антипроліферативного ефек-

ту ендоканабіноїдів, показало, що анандамід і 
його стабільні аналоги здатні затримувати клі-
тинний цикл ракових клітин через зниження 
активності циклінзалежної кінази-2 (Cdk2), 
активацію «чекпоїнтів» (Chk1) та модуляцію 
експресії і активності ключових регулятор-
них протеїнів S-фази клітинного циклу [7]. 
Низка робіт вказує на те, що ендоканабіної-
ди здатні індукувати загибель трансформова-
них клітин – апоптоз – шляхом зв’язування 
з канабіноїдними [8] та ванілоїдними (TRPV) 
рецепторами [9,10]. Але існують гіпотези, що 
активація апоптозу або некрозу за дії канабі-
ноїдів може бути опосередкована позарецеп-
торним механізмом, а саме через дисфункцію 
мітохондрій [11,12]. Показано, що агоністи 
канабіноїдних рецепторів здатні модулювати 
активність мітохондріальних комплексів [13], 
тетрагідроканабінол знижує мембранний по-
тенціал мітохондрій та сприяє енергетичному 
виснаженню клітин лінії А549 аденокарцино-
ми легені людини [14]. Ліганди ванілоїдних ре-
цепторів також описані як мітохондріальні ін-
гібітори [8]. Дані сучасних досліджень свідчать 
про участь у канцерогенезі ядерних рецепторів, 
рeroxisome proliferator activated receptors (PPAR) 
[15–17], лігандами яких є N-ацилетаноламіни 
[18]. Відомо, що PPAR здатні індукувати апоп-
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тоз в експериментальних моделях раку, що суп-
роводжується генерацією активних форм кис-
ню [19] та порушеннями в дихальному ланцюгу 
мітохондрій [20,21]. Однак не з’ясовано, якими 
шляхами реалізуються вищезазначені ефекти: 
відбувається це шляхом прямої чи опосеред-
кованої дії NAE. В дослідженнях Scatena R. еt 
al. [22] показано, що деякі агоністи PPAR про-
являють біологічну активність незалежно від 
ядерних рецепторів, а анандамід, як з’ясували 
Patsos H.A. et al. [23], здатен індукувати заги-
бель клітин лінії НТ 29 і НСА27/С29 (colorectal 
carcinoma cells) не за механізмами апоптозу чи 
некрозу, а шляхом метаболізму канабіноїда за 
дії циклооксигенази-2 (СОХ-2) до простаглан-
динетаноламіду. В ряді робіт установлено, що 
ефекти ендоканабіноїдів, анандаміду і кана-
бідіолу реалізуються через активацію Wnt-сиг-
нального шляху [24,25].

Інформація стосовно ролі N-стеароїлета-
ноламіну в функціонуванні клітини та його 
участі в канцерогенезі, дуже обмежена. Як за-
значалося вище, в експериментах in vivo нами 
показано, що NSE гальмує ріст і метастазуван-
ня карциноми Льюїс [6]. Є також дані, що у клі-
тинах С6 гліоми щурів NSE шляхом інгібуван-
ня активності амідогідролази жирних кислот 
(FAAH) [26] запобігає деградації анандаміду, 
описаного як проапоптотичний агент. Відомо, 
що біологічні ефекти ендоканабіноїдів та їхніх 
синтетичних аналогів можуть відрізнятись за-
лежно від їхньої структури, а також від типу 
клітин [27]. Метою даної роботи було вивчен-
ня чутливості до дії NSE інших типів клітин, 
а саме клітинної лінії лімфолейкозу L1210, 
клітинної лінії трансформованих фібробластів 
мишей L929 та культури нормальних ембріо-
нальних клітин і дослідити можливість впливу 
NSE на функціонування мітохондрій.

матеріали і методи

Для досліджень було обрано такі типи 
трансформованих клітин: суспензійні клітини 
лінії L1210 лейкемічних лімфоцитів миші (♀ 
№ 234, сублінія 212, лінія DBA) та культура 
трансформованих фібробластів мишей лінії 
L929. Обидві клітинні лінії отримані з Клітин-
ного банку ліній клітин людини та тварин Ін-
ституту експериментальної патології, онкології 
та радіобіології імені Р. Є. Кавецького НАН 
України (Київ).

Паралельно досліджували дію NSE на 
первинній  культурі нормальних ембріональ-
них клітин.

Ембріональні клітини щурів отримували 
в асептичних умовах з новонароджених щурів 

віком до 1-ї доби шляхом механічного подріб-
нення і ензиматичного оброблення (0,25%-м 
розчином трипсину та версену у співвідношен-
ні 1 : 1) їхньої м’язевої тканини та подальшого 
культивування виділених клітин згідно зі стан-
дартними методами роботи з клітинними шта-
мами [28]. Культивування клітин здійснювали 
у поживному середовищі RPMI – 1640 (Sigma. 
США) з додаванням 10%-ї ембріональної те-
лячої сироватки та антибіотиків (гентаміцин 
із розрахунку 10 мкг/мл). Клітини вирощува-
ли при температурі 37 °С у вигляді моношару 
на покривних скельцях розміром 16×8 мм. В 
експеримент брали клітини у стадії логариф-
мічного росту. 

N-стеароїлетаноламін (NSE) синтезува-
ли у відділі біохімії ліпідів Інституту біохімії 
ім. О. В. Палладіна [29]. Розчин NSE готували 
шляхом його розведення в етанолі до повного 
розчинення та доведення культуральним сере-
довищем до необхідної концентрації. Кінцева 
концентрація етанолу в культуральному сере-
довищі дорівнювала 0,01%.  

Оцінювали життєздатність клітин у куль-
турі за рівнем проліферативної активності. 
Щоденно, протягом 4 діб відбирали клітини і 
готували препарати для аналізу під мікроско-
пом. У забарвленому препараті досліджуваних 
клітин (барвники: 1%-й розчин трипанового 
синього, Sigma; гематоксилін-еозин) здійсню-
вали підрахунок живих і мертвих клітин. 

Рівень апоптозу визначали за кількістю 
апоптотичних клітин культури в каналі про-
токового цитофлуориметра FACStar Plus фір-
ми Becton Dickinson (США). Рівень апоптозу 
оцінювали за апоптотичним індексом, який 
визначали як співвідношення кількісті апоп-
тотичних клітин до загальної кількості клітин 
(6000) і виражали у відносних одиницях.

Рівень активності мітохондріальних ен-
зимів сукцинатдегідрогенази (1.3.99.1, СДГ) та 
α-гліцерофосфатдегідрогенази (sn–глицерол-3-
фосфат: акцептор – оксидоредуктаза, 1.1.99.5, 
ГЦФ) у культурі нормальних ембріональних та 
трансформованих фібробластів визначали за 
цитохімічним методом Р. П. Нарцисова (1969), 
адаптованим до культур клітин.

Активність ензимів визначали за кількіс-
тю клітин з певним числом зерен формазану 
(0–9 зерен формазану у клітині – низька ен-
зиматична активність, 10–19 зерен формаза-
ну – середня активність, понад 20 – висока 
активність відповідного ензиму), що утворився 
внаслідок ензиматичної реакції. Цитохімічний 
показник загальної ензиматичної активності 
клітин (у вигляді індекса) розраховували за 
формулою:
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І = а + 2b + 3c,

де І – показник ензиматичної активності в 50 
клітинах, а, b і с відповідні проценти клітин 
з низькою, помірною та високою активністю 
ензиму.

Cпіввідношення α–ГФДГ/СДГ визначали 
за кількістю клітин із середньою активністю 
ензиму (10–19 зерен формазану).

Статистичне оброблення одержаних ре-
зультатів здійснювали за допомогою t-кри-
терію Стьюдента.

результати та обговорення

Проведені дослідження показали, що за 
умов інкубації клітин лімфоїдної лейкемії ми-
шей L1210 з NSE вже через 24 год спостері-
гається виражене гальмування проліферації 
клітин (рис. 1, а). Максимальний ефект NSE 
виявляється через 48 год після його додаван-
ня до клітинного середовища в концентрації 
10-5 М.

Для з’ясування пригнічення проліфе-
рації клітин вивчали життєздатність клітин 
шляхом підрахунку кількості живих і мертвих 
клітин. На рис. 1, б представлено криві ви-
живання L1210-клітин, які інкубували за різ-
них концентрацій NSE та контрольних клітин 
L1210. Розрахунки проводили за формулою 
Surv = (NT - ND)/NT × 100 %, де Surv – по-
казник життєздатності клітин, NT – загаль-
на кількість клітин, а ND – кількість мертвих  
клітин на момент дослідження.

Як видно, виживання клітин знижується 
за дії NSE вже через 24 год. Найбільш вираже-

ний ефект спостерігається через 48 год після 
додавання NSE до інкубаційного середовища. 
Одержані результати вказують на здатність NSE 
гальмувати проліферацію лейкемічних клітин 
мишей, що, можливо, відбувається внаслідок 
активації апоптотичної загибелі клітин.

Наступна серія експериментів була прове-
дена з метою з’ясування чи впливає NSE на 
ріст нормальних ембріональних клітин. На 
рис. 2 показано, що за 48 годин інкубації клі-
тин з NSE в концентрації 10-5 М спостерігаєть-
ся гальмування росту ембріональних клітин, 
у той час як через 96 год ефект гальмування 
нівелюється. Культивування клітин з менши-
ми концентраціями NSE, навпаки, призводить 
до підвищення кількості клітин у порівнянні з 
інтактним контролем.

З клітинною лінією L929 трансформова-
них фібробластів мишей було одержано про-
тилежний ефект: на 4-у добу культивування 
клітин з NSE (10-7 М) виявлено гальмування 
росту трансформованих фібробластів (рис. 3). 
Цей ефект не був пов’язаний з активацією 
апоптотичної загибелі клітин, оскільки різни-
ця в кількості апоптотичних клітин у контролі 
та після оброблення NSE не була вірогідною.

Отже, NSE в залежності від його концент-
рації в культуральному середовищі по-різному 
впливає на процеси росту як у трансформова-
них, так і в нормальних клітинах.

В результаті проведених досліджень та за 
матеріалами наших попередніх робіт можна 
зробити висновок, що NSE гальмує ріст транс-
формованих клітин, різних за типом, за раху-

рис. 1. Вплив N-стеароїлетаноламіну на кінетику росту клітин лімфоїдної лейкемії мишей (L1210) за 
різних концентрацій речовини в культуральному середовищі
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нок зменшення виживання клітин, але при 
цьому не спостерігається активація апоптозу. 
Очевидно, що загибель трансформованих клі-
тин у разі дії NSE відбувається за іншим ме-
ханізмом. 

Відомо, що однією з причин загибелі клі-
тини є порушення електронного транспор-
тування [30,31], яке призводить до зниження 
рівня АТР. Сьогодні вже добре відомо, що 
сукцинатдегідрогеназа (СДГ) або мітохонд-
ріальний комплекс ІІ ланцюга перенесення 
електронів, до складу якого входить 4 субтипи 
(A, В, С, D) на внутрішній мітохондріальній 
мембрані, відіграє дуже важливу роль в енер-
гетичному метаболізмі клітини як нормаль-
ної, так і неопластичної. СДГ розташовані на 
перехрещенні транспортування електронів та 
циклу трикарбованих кислот. Показано, що 
зміни активності сукцинатдегідрогенази при-
зводять до порушень дихання, відповідних 
змін у реакціях гліколізу, а також до активації 
фосфорилювання сигнальних протеїнів, c-jun 
амінотермінальної кінази і р38-кінази; рівень 
активних форм кисню (АФК) при цьому не 
змінюється [32]. Існує велика кількість праць, 
в яких показано ключову роль АФК у регу-
ляції дихального ланцюга та функціонуванні 
мітохондрій. Підвищення рівня вільних ради-
калів призводить до індукції апоптозу та до 
гальмування туморогенезу [33–35]. Guzy R. D. 
et al. показали, що тригерною складовою ге-
нерації АФК є мутації тільки в СДГ-В-типу, 
а генетичні зміни в СДГ-А не впливають на 

продукцію АФК [36]. Можливо в цьому і поля-
гає відповідь на суперечливі дані дослідників. 
Як з’ясувалось, мутації в ядерному кодуванні 
субтипів СДГ та генів, які кодують  інші мі-
тохондріальні комплекси, спостерігаються за 
багатьох патологічних станів, в тому числі в 
парагангліомах [37] і феохромоцитомах [38]. 

Окрім СДГ потенціальним генератором 
АФК у мітохондріях є FAD-залежний ензим 
гліцерофосфатного шунта – мітохондріальна 
гліцерофосфатдегідрогеназа (ГФДГ), яка коор-
динує процеси дихання і гліколізу та регулює 
перенесення електронів через гліцерофосфат-
ний шунт. ГФДГ виявлена в багатьох тканинах 
організму, але рівень її активності в них різ-
ний. Так, значна кількість ГФДГ експресована 
у плаценті, сім’янниках, мозку, фібробластах, а 
в серці, м’язах та печінці експресія ГФДГ дуже 
незначна і мало впливає на перебіг енергетич-
них процесів у клітинах. Відомо, що за деяких 
патологічних станів, у тому числі канцероге-
незі, спостерігається підвищення експресії 
ГФДГ [39]. Механізм продукції супероксидних 
радикалів за дії ГФДГ мало вивчений. Показа-
но, що в мітохондріях бурої жирової тканини 
за участі гліцерофосфатдегідрогенази рівень 
АФК у 3 рази вищий порівнянно з генерацією 
АФК за участі сукцинатдегідрогенази [40]. 

Враховуючи дані літератури, доцільно було 
дослідити дію NSE на активність вищезазна-
чених ензимів. Цитохімічний показник ензи-
матичної активності визначали в нормальних 
ембріональних клітинах і у трансформованих 
фібробластах лінії L929.

У культурі ембріональних клітин показа-
но, що за введення в середовище NSE (10-7 М) 

рис. 2. кінетика росту ембріональних клітин в 
інтактному контролі та за різник концентрацій 
NSE в культуральному середовищі (10-5, 10-6 та 
10-7 м)

рис. 3. Вплив N-стеароїлетаноламіну (10-7 м) 
на виживання трансформованих клітин лінії 
L929 на 4-ту добу культивування. Тут і на 
рис. 4, 5 * вірогідно по відношенню до контролю, 
р < 0,05
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на 4-у добу культивування спостерігається 
зменшення загальної активності сукцинатде-
гідрогенази за рахунок дозозалежного змен-
шення кількості клітин із середньою і високою 
активністю. Відсоток клітин із низькою актив-
ністю СДГ зростає відносно інтактних клітин 

у контролі (рис. 4). В цей самий час загальна 
активність α–ГФДГ також знижується за ра-
хунок зменшення кількості клітин із серед-
ньою активністю ензиму, але відсоток клітин 
із низькою та високою активністю, навпаки, 
підвищується. 

рис. 5. розподіл клітин (у %) за величиною активності сукцинатдегідрогенази (СДГ) та гліцерофос-
фатдегідрогенази (ГФДГ) у культурі трансформованих клітин лінії L929 на 4-ту добу культивування 
з N-стеароїлетаноламіном (10-7 м)
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рис. 4. розподіл клітин (у %) за величиною активності сукцинатдегідрогенази (СДГ) та гліцерофос-
фатдегідрогенази (ГФДГ) у культурі ембріональних клітин на 4-ту добу культивування з N-стеароїле-
таноламіном (10-7 м)
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У трансформованих клітинах лінії L929 
NSE сприяє зростанню загальної активності 
α–ГФДГ, порівняно з інтактними клітинами, 
а активність СДГ при цьому знижується за ра-
хунок збільшення кількості клітин із низькою 
активністю (рис. 5). 

Отже, і в ембріональних, і у трансформо-
ваних фібробластах за дії NSE спостерігається 
зниження активності сукцинатдегідрогенази. 
Ідентичний вплив NSE на різні типи клітин, 
нормальні і трансформовані, дає можливість 
припустити, що механізми, за якими реалізу-
ються біологічні ефекти N-стеароїлетаноламі-
ну, пов’язані з його впливом на СДГ і, врешті 
решт, на енергетичний метаболізм клітини, 
генерацію АФК, функціонування мітохондрій 
та виживання клітини. Ймовірно, активація 
PPAR-рецепторів, лігандами яких є N-ацил-
етаноламіни, може призводити до змін у транс-
крипціі генів СДГ і ГФДГ та їх трансляції. Як 
показано, активація PPAR-альфа, індукована 
проліфераторами пероксисом, призводить до 
сильної активації транскрипції генів, які ко-
дують компоненти для системи β-окислення 
в пероксисомах та цитохрому P–450 [41]. Хоча 
мітохондрії мають власну ДНК і апарат протеї-
нового синтезу, СДГ кодується ядерною ДНК 
та імпортується в мітохондрію разом з іншими 
протеїнами, необхідними для росту і функціо-
нування мітохондрій. У процесі спрямованого 
транспортування протеїнів використовуєть-
ся енергія у вигляді АТР, а для перенесення 
протеїнів всередину мітохондрії необхідна 
наявність електрохімічного градієнта на внут-
рішній мембрані, який утворюється у процесі 
електронного транспортування і регулюється 
мітохондріальною ГФДГ. 

Цікавим результатом наших досліджень 
є підвищення активності ГФДГ у трансфор-
мованих клітинах за дії NSE. В попередніх 
роботах ми показали, що NSE знижує актив-
ність каталази у клітинах карциноми Льюїс 
і, таким чином, послаблює антиоксидантний 
захист пухлини проти активних форм кисню. 
На сьогодні за результатами досліджень можна 
припустити, що NSE, підвищуючи активність 
ГФДГ у трансформованих клітинах, спону-
кає до зростання рівня АФК, яке призводить 
до порушень функціонування мітохондрій та 
впливає на проліферацію і виживання транс-
формованих клітин. Як зазначають Tomas 
Mracek зі співавт. [42], мітохондріальна ГФДГ 
відіграє ключову роль у продукуванні актив-

них форм кисню за умов, коли електронний 
транспорт дихального ланцюга блоковано. Та-
кий шлях генерації АФК може мати місце як 
у разі генетичної дисфункції компонентів ди-
хального ланцюга, так і за умов канцерогенезу. 
Вже давно Otto Warburg [43] звернув увагу на 
те, що розвиток пухлини супроводжується не-
зворотними порушеннями мітохондріального 
дихання. Підтверджують цю гіпотезу і сучасні 
дослідження [44]. Останнім часом сукцинатде-
гідрогеназа розглядається як супресор пухлин 
[45], а співвідношення активностей ГФДГ/
СДГ використовують у медичній практиці як 
діагностичний показник для деяких захворю-
вань [46,47]. 

У таблиці показано, що у клітинах лінії 
L929 співвідношення кількості клітин із серед-
ньою активністю α–ГФДГ/СДГ вище, в порів-
нянні з нормальними ембріональними кліти-
нами. При культивуванні трансформованих 
клітин з NSE (10-7 М) на 4-у добу коефіцієнт 
α–ГФДГ/СДГ змінюється в бік показників 
нормальних клітин. Цей факт дає можливість 
припустити, що N-стеароїлетаноламін здатен 
порушувати енергетичний баланс у трансфор-
мованих клітинах і, таким чином, впливати на 
виживання клітин та їхню проліферацію.  

Узагальнюючи результати досліджень, 
слід відзначити, що N-стеароїлетаноламін 
здатен гальмувати проліферацію різних за ти-
пом трансформованих клітин. Зниження рівня 
виживання клітин не пов’язано з активацією 
апоптозу. За умов інкубації клітин з NSE спос-
терігаються зміни активності мітохондріаль-
них ензимів: сукцинатдегідрогенази и α–глі-
церофосфатдегідрогенази. Це дає можливість 
припустити, що за дії NSE гальмування про-
ліферації клітин відбувається шляхом пригні-
чення енергетичного метаболізму в досліджу-
ваних клітинах.

Відносна кількість клітин (% від загальної кіль-
кості клітин) з середньою активністю α–ГФДГ 
і СДГ у нормальних ембріональних клітинах і 
трансформованих клітинах L929

Ензими
Ембріональні

клітини
L929

без NSE + NSE

α–ГФДГ 34 21 28

СДГ 42 19,2 32

α–ГФДГ/СДГ 0,8 1,09 0,8
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N-стеароилэтаноламин 
ингибирует пролиферацию 
трансформированных клеток 
и модулирует активность 
митохондриальных 
энзимов в нормальных и 
трансформированных клетках

Т. а. Хмель, Н. м. Гулая, В.С. асмолкова, 
Г. и. лавринчук

Институт биохимии им. А. В. Палладина 
Национальной академии наук Украины;
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В работе изучали влияние N-стеароилэта-
ноламина (NSE) на пролиферацию разных ти-
пов трансформированных клеток и исследовали 
в них активность митохондриальных энзимов 
електронного транспорта, сукцинатдегидро-
геназы (СДГ) и глицерофосфатдегидрогеназы 
(ГФДГ).

Инкубация клеток линии L1210 лейке-
мичных лимфоцитов мышей и линии L929 
трансформированных фибробластов мышей в 
присутствии NSE приводит к задержке клеточ-
ного роста и снижает уровень выживания этих 
клеток, что не связано с активацией апопто-
за. Впервые показано, что добавление NSE в 
культуральную среду снижает активность СДГ 
и увеличивает активность ГФДГ в клетках ли-
нии L929 , что нарушает баланс ГФДГ/СДГ в 
трансформированных фибробластах и влияет 
на энергетический метаболизм клеток. Резуль-
таты исследований дают возможность предпо-
ложить, что N-стеароилэтаноламин тормозит 
пролиферацию трансформированных клеток 
за счет модулирования активности энзимов 
электронного транспорта.

К л ю ч е в ы е  с л о в а: N-стеароилэтано-
ламин, эндоканнабиноиды, сукцинатдегидро-
геназа, глицерофосфатдегидрогеназа, опухоле-
вый рост.

N-stearoylethaNolamiNe 
iNhibits the proliferatioN  
of traNsformed cells aNd 
modulates activity of 
mitochoNdrial eNzyme activity 
iN Normal aNd traNsformed 
cells

T. O. Khmel, N. M. Gula, V. S. Asmolkova, 
G. I. Lavrinchuk

Palladin Institute of Biochemistry, National 
Academy of Sciense of Ukraine
е-mail ngula@biochem.kiev.ua

S u m m a r y

The N-stearoylethanolamine (NSE) influen-
ce on the proliferation of different cell types and 
the activity of mitochondrial electron transport en-
zymes, succinatedehydrogenase (SDG) and glyce-
rophosphate-dehydrogenase (GFDG), in trans-
formed cells under the action of NSE was studied.

The incubation of the cells of mouse leukemic 
lymphocyte cell line L1210 and transformed mouse 
fibroblasts L929 with NSE caused the inhibition 
of cell growth and decreased the survival level of 
cells, but this effect was not associated with apop-
totic cell death. It was shown for the first time that 
NSE addition to the cultural medium decreased 
the SDG activity and increased the GFDG activi-
ty in L929 cells. That leads to the SDG/GFDG 
imbalance in transformed fibroblasts and affects 
the cell energy metabolism. The results of the work 
suggest that N-stearoylethanolamine inhibited the 
transformed cell proliferation due to modulation of 
the activity of electron transport enzymes. 

K e y  w o r d s: N-stearoylethanolamine, en-
docannabinoids, succinatedehydrogenase, glycero-
phosphatedehydrogenase, tumor growth.
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