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HEpATOprOTECTIvE ANd ANTIOXIdANT ACTIvITY OF pILLs FrOm THE AspEN BArK 
EXTrACT

Study of the hepatoprotective and antioxidant activity of the pills with aspen bark extract 
was conducted. Marked efficacy of the drug in experimental model of hepatotoxicity in rats, 
which induced by carbon tetrachloride, was set. The studied drug — pills from the aspen 
bark extract — has hepatoprotective and antioxidant activities the same as the famous drug 
«Silibor». These results suggest to use the tablets with the aspen bark extract in acute toxic 
hepatitis.
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ВСТУп
Беручи до уваги, що з кожним роком зростає 

забруднення довкілля солями важких металів, в 
тому числі й кадмієм, який виявляють у підви-
щених концентраціях не тільки в компонентах 
навколишнього середовища, а й у кормах і дея-
ких продуктах харчування [1,6]. Надходження 
кадмію до організму людини і тварин призво-
дить до акумулювання катіонів металу в кліти-
нах тканин і органів, що з часом проявляється 
порушенням їхньої функціональної активності 
[7,8]. Однією з ланок у механізмах дії хлориду 
кадмію є стимуляція вільнорадикальних про-
цесів пероксидного окиснення ліпідів (ПОЛ), що 
призводить до порушення функцій проксималь-
них канальців нефрону, з наступним розвитком 
клітинної патології [2,3,9]. А мелатонін — най-
більш сильний і універсальний ендогенний ан-
тиоксидант, присутній в усіх клітинних струк-
турах, включаючи ядро. Його вважають ефек-
тивним перехоплювачем і нейтралізатором віль-
них радикалів — -ОН, -ООН, О2-, NO-, ONOO-, 
які володіють вираженою нефротоксичною дією. 
Також мелатонін стимулює активність антиок-
сидантних ферментів — глутатіонпероксидази 
і глутатіонредуктази, супероксиддисмутази і 
глюкозо-6-фосфатдегідрогенази. Тому проблема 
профілактики і корекції кадмієвої інтоксикації 
є актуальною [10,11].

МЕТА
З’ясувати вплив мелатоніну на функціональ-

ний стан нирок щурів за умов токсичної дії хло-
риду кадмію.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕНЬ
Досліди проведені на 30 білих нелінійних 

щурах-самцях масою 0,16–0,20 кг, яким уводи-
ли CdCI

2
 внутрішньом’язово в дозі 2.5 мг/кг од-

норазово. Екзогенний мелатонін уводили через 6 
годин в дозі 5 мг/кг одноразово.

Функціональний стан нирок досліджували за 
умов водного навантаження. Щурам вутрішньош-
лунково за допомогою металевого зонда уводять 
водопровідну воду підігріту до температури 37оС в 
кількості 5% від маси тіла. Величину діурезу (V) 
оцінюють в мл/2 год/100 г чи кг маси тіла. Після 
водного навантаження з метою отримання плазми 
проводимо евтаназію тварин шляхом декапіта-
ції під легким ефірним наркозом, кров збирають 
у пробірки з гепарином. Швидкість клубочкової 
фільтрації (С

cr
) оцінюють за кліренсом ендогенно-

го креатиніну, яку розраховують за формулою 

де U
cr

 і P
cr

 — концентрації креатиніну в сечі і 
плазмі крові відповідно.

Відносну реабсорбцію води (RH
2
O %) розрахо-

вували за формулою:
 

Екскрецію іонів калію (EFК+) оцінюють за 
формулою:

де, UК+, — концентрації іонів натрію, калію 
в сечі.

УДК 616.61-008-099-092.9:546.48-38

м. В. дІкАл

Буковинський державний медичний університет

ВпЛИВ МЕЛАТОНІНУ НА ФУНКЦІОНАЛЬНИЙ 
СТАН НИРОК ЩУРІВ ЗА УМОВ ТОКСИЧНОЇ ДІЇ 
хЛОРИДУ КАДМІЮ. 

На 30 білих нелінійних щурах-самцях із токсичним отруєнням хлоридом кадмію (CdCI
2
) до-

сліджено зміни функціонального стану нирок. Встановлено, що на фоні інтоксикації знижував-
ся добовий діурез, підвищувалася концентрація та екскреція іонів калію. Спостерігалась ретен-
ційна азотемія та знижувалась швидкість клубочкової фільтрації порівняно з контролем. Уве-
дення екзогенного мелатоніну призводило до корекції досліджуваних показників, наближаючи їх 
до значень контролю. 

Ключові слова: щури, функціональний стан нирок, CdCI
2, 

мелатонін.
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У сечі концентрацію креатиніну визначають 
за методом Фоліна, у плазмі крові за методом 
Поппера у пропису Мерзона А.К. [5], у нашій мо-
дифікації. Концентрацію білка в сечі визначають 
сульфосаліциловим методом за методом Міхеєвої 
А.І. та Богодарової І.А. [4], концентрації іонів на-
трію і калію в плазмі крові, сечі визначають мето-
дом фотометрії полум`я з використанням фотоме-

тра ФПЛ-1. Евтаназію тварин здійснювали відпо-
відно до вимог Європейської конвенції із захисту 
експериментальних тварин (86/609 ЄЄС).

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ОБгОВОРЕННя.
 За умов уведення мелатоніну при кадмієвій 

інтоксикації спостерігали наступні зміни функ-
ціонального стану нирок, які показані у таб.1

Таблиця 1
пОКАЗНИКИ ФУНКЦІЇ НИРОК ЗА УМОВ ТОКСИЧНОЇ ДІЇ хЛОРИДУ КАДМІЮ 

ТА КОРЕКЦІЇ МЕЛАТОНІНОМ (X±sX)

Показники Контроль (n = 10) Кадмієва нефро-
патія (n = 10)

Кадмієва нефро-
патія + мелатонін 

(n = 10)

Діурез, мл/2 год ∙ 100 г 4,1±0,12 1,7±0,59 
p < 0,001 

3,9±0,30 
p < 0,01 

Концентрація іонів калію в сечі, 
ммоль/л

2,8±0,22 13,2±3,64 
 p < 0,01

10,5±1,76 
 p < 0,001

Екскреція іонів калію, мкмоль/2 год ∙ 
100 г

11,1±0,72 22,6±8,10 35,5±2,76 
 p < 0,01

Концентрація іонів калію в крові, 
ммоль/л

4,7±0,09 5,08±0,166 6,1±0,59 
p < 0,01 

Концентрація креатиніну в плазмі 
крові, мкмоль/л

58,8±1,98 173,5±25,81 
р < 0,001

95,5±4,76 
p < 0,001 
p

1
 < 0,001

Швидкість клубочкової фільтрації, 
мкл/хв∙100 г

958,8±46,98 63,8±24,81 
р < 0,001

295,5±34,66 
p < 0,001 
p

1
 < 0,001

Реабсорбція води, % 96,4±0,23 71,9±4,81 
р < 0,001

88,9±1,24 
p < 0,001 
p

1
 < 0,02

Концентраційний індекс ендогенного 
креатиніну, од.

28,8±1,95 4,5±0,82 
p < 0,001

10,5±1,82 
p <  0,001 
p

1
 < 0,001

Концентрація білка в сечі, г/л 0,08±0,020 0,90±0,130 
p < 0,001 

0,12±0,010 
p < 0,05 
p

1
 < 0,001

Екскреція білка, мг/100 мкл C
cr

0,03±0,002 4,90±0,410 
 р < 0,001

0,15±0,010 
p < 0,001  
p

1
 < 0,001

p — вірогідність різниць порівняно з контролем; 
n — число спостережень.

Уведення мелатоніну щурам з кадмієвою не-
фропатією викликало збільшення діурезу і май-
же нормалізувало кінцевий об’єм сечі. Концен-
трація калію та його екскреція не змінювались і 
залишалися вище контролю. Концентрація кре-
атиніну в плазмі крові знижувалась, що в свою 
чергу було пов’язано із зростанням швидкості 
клубочкової фільтрації. Підвищувалися показ-

ники реабсорбції води і концентраційний індекс 
ендогенного креатиніну на фоні зниження кон-
центрації білка в сечі та його екскреції.

ВИСНОВОК
За кадмієвої інтоксикації мелатонін покращує 

функціональний стан нирок, що проявляється у 
зростані швидкості клубочкової фільтрації, зни-
жені ступеня ретенційної азотемії та протеїнурії. 
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ВЛИяНИЕ МЕЛАТОНИНА НА ФУНКЦИОНАЛЬНОЕ СОСТОяНИЕ пОЧЕК КРЫС пРИ УСЛОВИ-
ях ТОКСИЧНОгО ДЕЙСТВИя хЛОРИДА КАДМИя

На 30 белых нелинейных крысах-самцах с токсичным отравлением хлоридом кадмия 
(CdCI

2
) исследовано изменения функционального состояния почек. Установлено, что на 

фоне интоксикации снижался суточный диурез, повышалась концентрация и экскреция 
ионов калия. Наблюдалась ретенционная азотемия и снижалась скорость клубочковой 
фильтрации в сравнении с контролем. Введение экзогенного мелатонина приводило к 
коррекции исследуемых показателей, приближая их к значениям контроля. 
Ключевые слова: крысы, функциональное состояние почек, CdCI

2
, мелатонин.

UDC 616.61-008-099-092.9:546.48-38
m. v. dikal
Bukovinian State Medical University
THE EFFECT OF mELATONIN ON THE FUNCTIONAL CONdITION OF THE rATs KIdNEYs 
UNdEr CONdITIONs OF A TOXIC ACTION OF CAdmIUm CHLOrIdE 

Changes of the functional condition of the kidneys have been investigated on 30 albino 
nonlinear male rats with toxic poisoning by cadmium chloride (CdCI

2
). It has been established 

that the diuresis decreased the concentration and excretion of potassium ions elevated. 
Retention azotemia was observed and the glomerular filtration rate lowered as compared with 
the control. The introduction of exogenous melatonin resulted in a correction of the indiced 
study, approximating them to the control values.
Key words: rats, renal functional condition, (CdCI

2
), melatonin.
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сульфосаліциловим методом за методом Міхеєвої 
А.І. та Богодарової І.А. [4], концентрації іонів на-
трію і калію в плазмі крові, сечі визначають мето-
дом фотометрії полум`я з використанням фотоме-

тра ФПЛ-1. Евтаназію тварин здійснювали відпо-
відно до вимог Європейської конвенції із захисту 
експериментальних тварин (86/609 ЄЄС).

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ОБгОВОРЕННя.
 За умов уведення мелатоніну при кадмієвій 

інтоксикації спостерігали наступні зміни функ-
ціонального стану нирок, які показані у таб.1

Таблиця 1
пОКАЗНИКИ ФУНКЦІЇ НИРОК ЗА УМОВ ТОКСИЧНОЇ ДІЇ хЛОРИДУ КАДМІЮ 

ТА КОРЕКЦІЇ МЕЛАТОНІНОМ (X±sX)

Показники Контроль (n = 10) Кадмієва нефро-
патія (n = 10)

Кадмієва нефро-
патія + мелатонін 

(n = 10)

Діурез, мл/2 год ∙ 100 г 4,1±0,12 1,7±0,59 
p < 0,001 

3,9±0,30 
p < 0,01 

Концентрація іонів калію в сечі, 
ммоль/л

2,8±0,22 13,2±3,64 
 p < 0,01

10,5±1,76 
 p < 0,001

Екскреція іонів калію, мкмоль/2 год ∙ 
100 г

11,1±0,72 22,6±8,10 35,5±2,76 
 p < 0,01

Концентрація іонів калію в крові, 
ммоль/л

4,7±0,09 5,08±0,166 6,1±0,59 
p < 0,01 

Концентрація креатиніну в плазмі 
крові, мкмоль/л

58,8±1,98 173,5±25,81 
р < 0,001

95,5±4,76 
p < 0,001 
p

1
 < 0,001

Швидкість клубочкової фільтрації, 
мкл/хв∙100 г

958,8±46,98 63,8±24,81 
р < 0,001

295,5±34,66 
p < 0,001 
p

1
 < 0,001

Реабсорбція води, % 96,4±0,23 71,9±4,81 
р < 0,001

88,9±1,24 
p < 0,001 
p

1
 < 0,02

Концентраційний індекс ендогенного 
креатиніну, од.

28,8±1,95 4,5±0,82 
p < 0,001

10,5±1,82 
p <  0,001 
p

1
 < 0,001

Концентрація білка в сечі, г/л 0,08±0,020 0,90±0,130 
p < 0,001 

0,12±0,010 
p < 0,05 
p

1
 < 0,001

Екскреція білка, мг/100 мкл C
cr

0,03±0,002 4,90±0,410 
 р < 0,001

0,15±0,010 
p < 0,001  
p

1
 < 0,001

p — вірогідність різниць порівняно з контролем; 
n — число спостережень.

Уведення мелатоніну щурам з кадмієвою не-
фропатією викликало збільшення діурезу і май-
же нормалізувало кінцевий об’єм сечі. Концен-
трація калію та його екскреція не змінювались і 
залишалися вище контролю. Концентрація кре-
атиніну в плазмі крові знижувалась, що в свою 
чергу було пов’язано із зростанням швидкості 
клубочкової фільтрації. Підвищувалися показ-

ники реабсорбції води і концентраційний індекс 
ендогенного креатиніну на фоні зниження кон-
центрації білка в сечі та його екскреції.

ВИСНОВОК
За кадмієвої інтоксикації мелатонін покращує 

функціональний стан нирок, що проявляється у 
зростані швидкості клубочкової фільтрації, зни-
жені ступеня ретенційної азотемії та протеїнурії. 
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М. В. Дикал 
Буковинский государственный медицинский университет 
ВЛИяНИЕ МЕЛАТОНИНА НА ФУНКЦИОНАЛЬНОЕ СОСТОяНИЕ пОЧЕК КРЫС пРИ УСЛОВИ-
ях ТОКСИЧНОгО ДЕЙСТВИя хЛОРИДА КАДМИя

На 30 белых нелинейных крысах-самцах с токсичным отравлением хлоридом кадмия 
(CdCI

2
) исследовано изменения функционального состояния почек. Установлено, что на 

фоне интоксикации снижался суточный диурез, повышалась концентрация и экскреция 
ионов калия. Наблюдалась ретенционная азотемия и снижалась скорость клубочковой 
фильтрации в сравнении с контролем. Введение экзогенного мелатонина приводило к 
коррекции исследуемых показателей, приближая их к значениям контроля. 
Ключевые слова: крысы, функциональное состояние почек, CdCI

2
, мелатонин.

UDC 616.61-008-099-092.9:546.48-38
m. v. dikal
Bukovinian State Medical University
THE EFFECT OF mELATONIN ON THE FUNCTIONAL CONdITION OF THE rATs KIdNEYs 
UNdEr CONdITIONs OF A TOXIC ACTION OF CAdmIUm CHLOrIdE 

Changes of the functional condition of the kidneys have been investigated on 30 albino 
nonlinear male rats with toxic poisoning by cadmium chloride (CdCI

2
). It has been established 

that the diuresis decreased the concentration and excretion of potassium ions elevated. 
Retention azotemia was observed and the glomerular filtration rate lowered as compared with 
the control. The introduction of exogenous melatonin resulted in a correction of the indiced 
study, approximating them to the control values.
Key words: rats, renal functional condition, (CdCI

2
), melatonin.
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