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Втрата потенціалу мітохондріальної мембрани є 
критичною подією у клітині та її вступом до апоп-
тозу у зв’язку з утворенням активних форм кисню 
(АФК) [1]. Показано кореляцію між показниками 
трансмембранного потенціалу (ТМП) мітохондрій, 
виділених з лімфоцитів периферичної крові (ЛПК) 
людини, та продукцією АФК і виникненням нітро-
зативного стресу [2]. Значне та тривале підвищен-
ня ТМП, що супроводжується зростанням продукції 
АФК, може призводити до пошкодження мітохон-
дріальної мембрани, втрати її функцій та, як наслі-
док, загибелі клітини.

У  багатьох дослідженнях показано зв’язок між 
змінами ТМП мітохондрій, надлишковою продук-
цією АФК та загибеллю клітин під дією токсичних 
речовин або у разі розвитку різних захворювань. Так, 
зниження ТМП, накопичення АФК та посилення 
апоптозу спостерігалося у разі дії мікотоксину де-
зоксиніваленолу, хлорбензолів, оксиду миш’яку. 
При цьому індукцію апоптозу пов’язують із АФК- 
залежною активацією каспаз, зниженням регуля-
ції Bcl-2 і Bcl-x(L), а також підвищенням експресії 
Bax [3, 4, 5]. Також знижений рівень ТМП і підвище-
ну інтенсивність утворення АФК зафіксовано у ЛПК 
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Важливими показниками, що відображають зміни функціонування нема-
лігнізованих клітин з оточення пухлини, зокрема при застосуванні промене-
вої терапії та речовин з можливою радіопротекторною дією, є рівень поля-
ризації мітохондріальної мембрани та інтенсивність продукції реактивних 
форм кисню і азоту. Мета: дослідити наявність зв’язку між рівнем транс-
мембранного потенціалу (ТМП) мітохондрій та інтенсивністю продукції 
вільнорадикальних сполук (ВР) у лімфоцитах периферичної крові (ЛПК) хво-
рих на рак ендометрію (РЕ) до та після початку брахітерапії. Оцінити вплив 
на ці показники метформіну (МФ) у системі ex vivo. Об’єкт і методи: у до-
слідженні використовували зразки периферичної крові хворих на РЕ до по-
чатку променевої терапії та після першого сеансу брахітерапії в дозі 6 Гр, 
а також крові умовно здорових осіб (група контролю). МФ вносили в зразки 
крові у фінальних концентраціях 2 та 20 мМ за 1 год до виділення ЛПК. Рі-
вень ТМП у ЛПК визначали з використанням барвника JC-1, інтенсивність 
продукції ВР — барвника DCFH-DA. Результати: показано, що у ЛПК об-
стеженої групи хворих на РЕ спостерігалася тенденція до підвищення рівню 
ТМП (у 1,24 рази) та зниження продукції ВР (у 1,58 раза). Також у обсте-
жених хворих на РЕ стадії T2–T4 рівень ТМП та інтенсивність продукції 
ВР були вищими відповідно у 1,70 і 1,61 раза порівняно із хворими на РЕ ста-
дії Т1. На відміну від жінок контрольної групи, у обстежених хворих вияв-
лено достовірну кореляцію між рівнем ТМП та інтенсивністю продукції ВР 
(r=0,428), яка була тіснішою після проведення першого сеансу брахітерапії 
(r=0,615). Застосування МФ, особливо у концентрації 20 мМ, зменшувало 
кореляційний зв’язок між цими показниками. Висновок: у хворих на РЕ на-
явна достовірна кореляція між рівнем ТМП та продукцією ВР у ЛПК. Піс-
ля першого сеансу брахітерапії цей кореляційний зв’язок стає більш тісним, 
що свідчить про можливість використання показника ТМП для прогнозу ви-
никнення окисного стресу вже на початку терапевтичного опромінення хво-
рих на РЕ. У модельній системі показано, що МФ зменшує залежність між 
продукцією ВР та рівнем ТМП у ЛПК.
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хворих на хронічну серцеву недостатність [6], міто-
хондріальна активність знижена і у пацієнтів з роз-
сіяним склерозом  [7]. Однак за  активації продук-
ції АФК мітохондріями не завжди спостерігається 
зниження поляризації мітохондріальної мембрани. 
У ЛПК пацієнтів із системним червоним вовчаком 
на  фоні збільшення вироблення АФК, зниження 
внутрішньоклітинного рівня глутатіону, цитоплаз-
матичного підлужування і виснаження АТФ, навпа-
ки, спостерігалася гіперполяризація мембран міто-
хондрій [8].

Аналіз результатів змін ТМП та продукції АФК 
у  ЛПК показав, що ці показники є незалежними 
предикторами повторної госпіталізації пацієнтів з роз-
сіяним склерозом [7], існує перспектива їх викорис-
тання в якості біомаркерів при захворюванні на черво-
ний вовчак [8]. Також моніторинг рівня ТМП у ЛПК 
може бути одним з корисних маркерів для оцінки 
ступеня післяопераційного стресу для імунної сис-
теми [9].

У значній кількості досліджень показано, що за дії 
іонізуючого випромінювання спостерігається значне 
посилення утворення АФК та активних форм азо-
ту, пов’язане зі змінами у функціонуванні мітохон-
дрій та поляризації їх мембрани [10–12]. Тому зна-
чний інтерес представляють зміни цих показників 
при застосуванні променевої терапії (ПТ), яка є од-
ним з найефективніших способів лікування пацієнтів 
онкологічного профілю. За даними фахівців, більше 
половини хворих на рак у процесі лікування прохо-
дять ПТ. Однак необхідно звертати увагу на те, що, 
незважаючи на сприятливу терапевтичну дію на пух-
линні клітини та конформну стратегію ПТ, частина 
незмінених клітин з оточення пухлини неодмінно 
зазнає опромінення, що може викликати ряд побіч-
них ефектів та зумовити розвиток ранніх та віддале-
них променевих ускладнень, у тому числі вторинно-
го раку [13–15].

При ПТ необхідна рання діагностика, моніто-
ринг і лікування захворювань, пов’язаних з  її за-
стосуванням, а також виявлення онкологічних хво-
рих, для яких характерний найвищий ризик роз-
витку ускладнень, з  метою відповідної корекції 
процесу лікування  [16]. Значний інтерес у  якос-
ті об’єкта для досліджень представляють ЛПК, які 
є найбільш радіочутливими клітинами людини та 
визнані біодозиметрами/біоіндикаторами дії опро-
мінення [17].

Слід зазначити, що успішній ПТ хворого пере-
шкоджають дві основні причини — радіорезистент-
ність пухлинних клітин та радіаційне пошкоджен-
ня нормальних тканин і клітин, що знаходяться 
в  полі дії іонізуючого випромінювання. Ці обме-
ження вимагають розробки засобів для радіосен-
сибілізації пухлинних клітин або захисту нормаль-
них тканинних клітин від опромінення [18]. У цьо-
му аспекті значний інтерес представляє метформін 
(МФ). На культурі ЛПК здорових людей показано, 
що МФ збільшував відсоток життєздатних клітин 

після впливу радіації, що супроводжувалось значним 
зменшенням аберацій хромосом, зниженням часто-
ти апоптозу, також препарат зменшував викликані 
дією іонізуючого випромінення зміни експресії ге-
нів BAX, CASP3 і BCL2 [19, 20]. Радіозахисні влас-
тивості МФ були виявлені у пацієнтів з раком щи-
товидної залози, що отримували терапію із застосу-
ванням радіоактивного 131I [21]. Подібні позитивні 
ефекти МФ пов’язані з  дією АФК були виявлені 
у разі токсичного впливу метилгліоксалю [22], роз-
витку діабетичної периферичної нейропатії [23], за-
паленнях печінки при неалкогольній жировій хворо-
бі [24]. У дослідженнях на пухлинних клітинах, на-
впаки, показано, що МФ сприяє їх загибелі шляхом 
активації утворення АФК [25–27]. Протилежні ре-
зультати отримано щодо впливу МФ на макрофаги. 
Одні автори повідомляють про те, що внаслідок під-
вищення концентрації внутрішньоклітинного кис-
ню і за рахунок впливу на АМФ-активовану проте-
їнкіназу (AMP activated protein kinase — AMPK) та 
інгібування транскрипційного ядерного фактора kB 
(nuclear factor kappa-light-chain-enhancer of activated 
B cells — NF-kB) препарат змінює фенотип пухлино-
асоційованих макрофагів М2 до фенотипу М1 [28]. 
Однак іншими дослідниками показано, що МФ се-
лективно інгібує диференціювання моноцитів лю-
дини в прозапальні макрофаги M1, не пригнічуючи 
їх диференціювання в протизапальні макрофаги M2. 
Більше того, МФ інгібує процес продукування АФК 
макрофагами М2 за дії ліпополісахариду E. coli [29].

Метою дослідження було визначити зміни ТМП 
та продукції вільнорадикальних сполук (ВР — АФК 
та активних форм азоту сумарно) у  ЛПК хворих 
на рак ендометрію (РЕ) — до та після початку про-
ведення брахітерапії (БТ) та за дії МФ ex vivo.

ОБ’ЄКТ І МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ
Роботу виконано на зразках периферичної крові 

22 хворих на РЕ (поширеного онкологічного захво-
рювання, що знаходиться на третьому місці в струк-
турі захворюваності на злоякісні новоутворення у жі-
нок згідно з Національним канцер-реєстром 2019–
2020 рр. [30]) до початку проведення променевої або/
та хіміотерапії. Для частини хворих, яким було при-
значено БТ, забір та аналіз зразків крові проводили 
також через добу після першого сеансу опромінення 
в дозі 6 Гр. У якості контролю було використано кров 
13 умовно здорових осіб (УЗО). Відповідно до прин-
ципів проведення біомедичних досліджень у обсте-
жених було отримано інформовану згоду на участь 
у дослідженні. Для забору зразків крові використову-
вали стандартні стерильні пробірки Vacutainer («F.L. 
Medical», Італія) об’ємом 6 мл з антикоагулянтом Li-
гепарин. Транспортування та зберігання зразків кро-
ві проводили за температури 3–5 °С. Клініко-морфо-
логічну характеристику обстежених хворих представ-
лено в табл. 1.

У  частину зразків крові додавали розчин МФ 
(1,1-діметилбігуанід гідрохлорид, Santa Cruz 
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Biotechnology, Inc.) у  фосфатному фізіологічному 
буферному розчині pH 7,4 (PBS) у фінальній концен-
трації 2 та 20 мМ за 1 год до початку виділення ЛПК.

Виділення ЛПК виконували на Histopaque-1077 
(Sigma-Aldrich) згідно з інструкцією виробника 
(BioReagent) [31]. Кров (2 мл) розводили PBS у спів-
відношенні 1:1, після чого нашаровували на  3  мл 
Histopaque-1077 та центрифугували при 400 g упро-
довж 40  хв за температури 18–20 °С та відбирали 
кільце з  лімфоцитами. Клітини відмивали 2,5 мл 
PBS 2 рази з  перемішуванням та осадженням 
при 400 g протягом 10 хв. Відмиті клітини розводи-
ли 2,0 мл PBS, підраховували кількість життєздат-
них клітин за стандартною методикою з суправіталь-
ним фарбуванням трипановим синім (Sigma) [32] та 
доводили концентрацію лімфоцитів до 1,0 млн/мл.

Визначення ТМП у ЛПК проводили з викорис-
танням барвника JC-1 [33, 34] з деякими модифіка-
ціями [35]. Вимірювання флуоресценції (lex = 485 нм, 
lem = 528 нм та lex = 485 нм, lem = 590 нм) проводили 
на рідері Sinergy НТ (США). Вміст лунки планшета — 
100 мкл суспензії клітин, інкубованих із барвником 
(100 мкл інтактних ЛПК без фарбування JC‑1 в якос-
ті контролю). Рівень ТМП підраховували за співвідно-
шенням інтенсивності червоного (lem = 590 нм) та зеле-
ного (lem = 528 нм) забарвлення клітин (590 нм/528 нм).

Визначення інтенсивності продукції ВР у ЛПК 
проводили з використанням флуоресцентного зон-
ду дихлоро-флуоресцеїн-діацетату (DCFH‑DA) [36, 
37] з деякими модифікаціями [35]. Флуоресценцію 
(lex = 485 нм, lem = 528 нм) вимірювали з використан-
ням рідера Sinergy НТ. Для підрахунків використо-
вували значення вимірювань на проміжку інкубації 
клітин 30–90 хв. Результати перераховували у мМ 
пероксиду водню на 1000 кл. за год (мМ/тис. клі-
тин/год) за калібрувальною кривою.

Статистичну обробку результатів проводили згід-
но з  [38] з використанням програм «MS Excel» та 
«OriginPro 2019». Для оцінки наявності достовірної 
різниці між окремими групами використовували 
t‑критерій Ст’юдента для незалежних і парних ви-
бірок та критерій Манна — Уітні. Під час кореля-
ційного аналізу — критерій Спірмена. Відмінності 
вважали достовірними за р ≤ 0,05.

Результати та їх обговорення
Рівень ТМП у  ЛПК обстеженої групи хворих 

на РЕ був у 1,24 раза вищим, а інтенсивність продук-
ції ВР, навпаки, була у 1,58 раза нижчою ніж у УЗО 
контрольної групи (табл. 2), причому максимальне 
значення ТМП у хворих на РЕ перевищувало мак-
симальне значення в групі УЗО у 1,42 раза, а  мак-
симальне значення продукції ВР було у  2,0 рази 
нижчим. Однак, відмінності між групами не були 
достовірними у зв’язку з високою варіабельністю до-
сліджуваних показників — коефіцієнти варіації ста-
новили відповідно 0,819 і 0,877 для ТМП та 0,592 і 
0,819 — для ВР. Проведення першого сеансу БТ, а та-
кож введення в зразки крові МФ суттєво не на серед-

ній рівень значень ТМП та інтенсивність продукції 
ВР у ЛПК (табл. 2).

Поділ хворих на РЕ на підгрупи (табл. 3) пока-
зав наявність тенденції до підвищення рівня ТМП 
та продукції ВР у ЛПК з розвитком хвороби (за кла-
сифікацією TNM). Так, порівняно з хворими ста-
дії T1aN0M0 у хворих T1вN0M0 рівень ТМП на ін-
тенсивність продукції ВР у ЛПК були вищими від-
повідно у 1,21 та 1,53 раза, а у пацієнтів зі стадіями 
захворювання T2–T4 у 1,53 та 2,32 раза. Однак, від-
мінності були недостовірними, що пов’язано як зі 
значною варіабельністю досліджених показників, 
так і з невеликою кількістю обстежених — 3 хворих 
у підгрупі T1a та 6 хворих у підгрупі T2–T4. Значних 

Таблиця 1
Клініко-морфологічні дані хворих на РЕ

Показник Середній 
вік, роки

Кількість 
хворих
n %

Обстежені хворі
Загалом 61,6 22 100,0
Стадія захворювання, TNM T1aN0M0 62,3 3 13,6

T1вN0M0 62,6 13 59,1
T2N0M0 56,5 4 18,1
T3N0M0 73,0 1 4,6
T4N1M1 56,0 1 4,6

Ступінь диференціювання пух-
лини, G

G1 59,0 1 4,6
G2 60,8 17 72,7
G3 65,0 5 22,7

Після операції 20 90,9
Хворі після БТ, 6 Гр
Загалом 60,8 12 100,0
Стадія захворювання, TNM T1aN0M0 63,5 2 16,7

T1вN0M0 63,3 7 58,3
T2N0M0 53,0 3 25,0

Ступінь диференціювання пух-
лини, G

G2 60,5 10 83,3

G3 62,0 2 16,7
Після операції 12 100,0

Таблиця 2
Рівень ТМП (590 нм/528 нм) та інтенсивність продукції ВР 

(мМ/тис. кл./год) у ЛПК
Внесення МФ у зразки крові

Без МФ 2 мМ 20 мМ
Хворі на РЕ ТМП 19,316 ± 3,372 21,934 ± 3,245 21,000 ± 3,033

ВР 13,081 ± 1,652 13,625 ± 1,602 14,801 ± 1,831
Хворі на РЕ 
після БТ

ТМП 18,276 ± 4,655 17,511 ± 4,938 18,832 ± 3,799
ВР 12,899 ± 2,089 13,657 ± 2,615 12,315 ± 1,864

УЗО, група 
контролю

ТМП 15,536 ± 3,780 16,061 ± 4,090 17,924 ± 3,958
ВР 20,668 ± 4,693 19,031 ± 3,324 21,987 ± 4,206

Таблиця 3
Рівень ТМП та інтенсивність продукції ВР 

у ЛПК хворих на РЕ залежно від стадії захворювання та ступеня 
диференціювання пухлини

Рівень ТМП
(590 нм/528 нм)

Продукція ВР
(мМ/тис. кл./год)

Стадія захворю-
вання, TNM

T1aN0M0 13,658 ± 8,881 8,090 ± 1,099
T1вN0M0 16,557 ± 4,321 12,404 ± 1,655
T2N0M0
T3N0M0
T4N1M1

28,122 ± 6,347 18,796 ± 4,379

Ступінь диферен-
ціювання пухли-
ни, G

G2 20,681 ± 4,791 14,066 ± 1,884

G3 15,958 ± 3,952 13,620 ± 4,705



ОРИГІНАЛЬНІ  ДОСЛ ІД ЖЕННЯ

51ОНКОЛОГІЯ •  Т.  24 •  № 1 •  2022 51

змін у значеннях показників під час поділу обстеже-
них хворих на підгрупи за ступенем диференціюван-
ня пухлини (G2 та G3) не спостерігалося. Оскільки 
було показано, що CD8+ Т-лімфоцити з низьким 
ТМП характеризуються поліпшеним метаболізмом, 
більшою тривалістю життя та підвищеною проти-
пухлинною активністю  [39], а  мезенхімальні клі-
тини-попередники серця із низьким ТМП мають 
більш високий потенціал самовідновлення  [40], 
можна зробити припущення, що зростання ТМП 
у ЛПК обстежених хворих на РЕ є негативним по-
казником. Про це свідчать і результати модельного 
дослідження, в якому виявлено, що зниження ТМП 
є одним з показників набуття раковими клітинами 
радіорезистентності [41].

Виходячи з  того, що тривале зростання ТМП 
призводить до надлишкового утворення активних 
форм кисню, пошкодження мітохондріальної мемб-
рани та загибелі клітин, було проаналізовано наяв-
ність кореляції між рівнями ТМП та продукцією 
ВР у ЛПК обстежених хворих на РЕ та УЗО, а та-
кож вплив на зв’язок між цими показниками МФ.

Для контрольної групи УЗО не було виявлено до-
стовірного кореляційного зв’язку між рівнем ТМП 
та інтенсивністю продукції ВР — коефіцієнт кореля-
ції (r) становив лише 0,341. Внесення в зразки кро-
ві МФ призводило до зниження коефіцієнта коре-

ляції до r = 0,280 за концентрації препарату 2 мМ і 
r = -0,115 за 20 мМ (рис. 1).

У  обстежених хворих на  РЕ спостерігалася 
інша картина. Зв’язок між ТМП і продукцією ВР 
був достовірним. До  початку променевої терапії 
r = 0,428  (рис. 2), а через добу після опромінення 
в дозі 6 Гр (перший сеанс БТ) кореляція між показ-
никами була ще вищою r = 0,615 (рис. 3).

Таким чином, можна зробити висновок про на-
явність більш тісного зв’язку між рівнем ТМП та 
продукцією ВР у ЛПК хворих на РЕ, особливо на по-
чатку проведення БТ. Це свідчить про те, що ТМП 
поряд з такими показниками, як вміст малоново-
го діальдегіду, утворення двониткових розривів 
ДНК та аберацій хромосом із застосуванням тест-
опромінення зразків крові хворих до початку ліку-
вання [42], може бути використаним для прогнозу 
виникнення окисного стресу та виявлення пацієн-
ток з високим ризиком ускладнень уже на початку 
терапевтичного опромінення хворих на РЕ.

Введення МФ у зразки крові пацієнтів з РЕ мало 
ефект, подібний до того, що спостерігався для УЗО 
групи контролю (див. рис. 2 та рис. 3). Кореляція 
між рівнем ТМП та інтенсивністю продукції ВР ста-
вала меншою, особливо за використання препара-
ту у вищій із застосованих концентрацій 20 мМ — 
у випадку крові хворих на РЕ до початку промене-
вої терапії вона була відсутньою (r = -0,080), а через 
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Рис. 1. Кореляційний зв’язок між індивідуальними значеннями ТМП та продукцією ВР у ЛПК УЗО за модифікуваль-
ної дії МФ: а — без впливу МФ (r = 0,341); б — МФ 2 мМ (r = 0,280); в — МФ 20 мМ (r = -0,115); ● — індивідуальні 
показники; __ — лінійний тренд.
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Рис. 2. Кореляційний зв’язок між індивідуальними значеннями ТМП та продукцією ВР у ЛПК хворих на РЕ до по-
чатку терапії за модифікувальної дії МФ: а — без впливу МФ (r = 0,472; р ≤ 0,05); б — МФ 2 мМ (r = 0,428; р ≤ 0,05); 
в — МФ 20 мМ (r = -0,080); ● — індивідуальні показники; __ — лінійний тренд.
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добу після проведення БТ залишалася достовірною 
(r = 0,594). Зменшення зв’язку між рівнем ТМП та 
продукцією ВР у ЛПК за впливу МФ, що спосте-
рігалося як для ЛПК хворих на РЕ, так і УЗО гру-
пи контролю, ймовірно, пов’язане з пригніченням 
функціонування мітохондріального комплексу I та, 
як наслідок, зменшенням утворення АФК у міто-
хондріях [43, 44].

Висновки
1. У  хворих на  РЕ спостерігається тенденція 

до зниження ТМП у ЛПК та підвищення продукції 
цими клітинами ВР.

2. У хворих на РЕ стадії Т2–Т4 за ТNM рівень 
ТМП та продукції ВР підвищені у порівнянні з па-
цієнтами стадії Т1.

3. На відміну від контрольної групи УЗО у хво-
рих на РЕ рівень ТМП у ЛПК достовірно корелює 
з продукцією ВР, і цей зв’язок стає більш тісним піс-
ля першого сеансу БТ.

4. Застосування МФ ex vivo зменшує зв’язок між 
рівнем ТМП у ЛПК та продукцією клітинами ВР. 
Ефект дії препарату був більш вираженим при за-
стосуванні його в більш високій концентрації 20 мМ.
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The level of mitochondrial 
transmembrane potential 
and intensity of free radical 
compounds formation in 
lymphocytes of endometrics 
cancer patients

O.A. Glavin, E.A. Domina
R.E. Kavetsky Institute of Experimental Pathology, 

Oncology and Radiobiology of NAS of Ukraine, 
Kyiv, Ukraine

Summary. The level of the mitochondrial membrane po-
larization and the intensity of reactive oxygen and nitro-
gen species are important indicators that reflect changes 
in the functioning of non-malignant cells from the tumor 
environment, in particular when radiation therapy and 
substances with possible radioprotective effect were us-
ing. Aim: to investigate the relationship between the level 
of mitochondrial transmembrane potential (TMP) and 
the intensity of free radical compounds (FR) formation 
in peripheral blood lymphocytes (PBL) of patients with 
endometrial cancer (EC) before and after brachythera-
py. Assess the effect of metformin (MF) on these indica-
tors in ex vivo system. Object and methods: in the study 
used samples of peripheral blood of PE patients before 

radiation therapy and after the first session of brachy-
therapy at a dose of 6 Gy, as well as the blood of ap-
parently healthy individuals (control group). MF was 
added to blood samples at final concentrations of 2 and 
20 mM before 1 h of PBL isolation. In the PBL were de-
termined the level of TMP using the dye JC-1 and the 
intensity of FR formation using the dye DCFH-DA. Re­
sults: it is shown that in the PBL of the examined group 
of RE patients there was a tendency to increase the level 
of TMP (1,24 times) and decrease the production of FR 
(1,58 times). Also, in the examined patients with T2–
T4 disease stage, the level of TMP and the intensity of 
FR production was 1,70 and 1,61 times higher, respec-
tively, compared with patients with T1 stage. In con-
trast to women in the control group, the examined pa-
tients showed a significant correlation between the level 
of TMP and the intensity of FR production (r = 0,428), 
which was closer after the first session of brachytherapy 
(r = 0,615). The use of MF, especially at a concentra-
tion of 20 mM, reduced the correlation between these in-
dicators. Conclusions: in patients with PE there is a sig-
nificant correlation between the level of TMP and the FR 
formation in the PBL. At the beginning of brachythera-
py, this correlation becomes closer, which indicates the 
possibility of using the TMP to predict the occurrence of 
oxidative stress at the beginning of therapeutic exposure 
of patients with PE. In the model system, it is shown that 
MF reduces the relationship between the FR production 
and the level of TMP in the PBL.

Key words: endometrial cancer, peripheral blood 
lymphocytes, free radicals, transmembrane 
potential of mitochondria, brachytherapy, 
metformin.
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