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Проведены исследования по изучению гепатопротекторной и антиоксидантной активно-
сти таблеток из экстракта коры осины. Установлена выраженная эффективность препарата 
на модели экспериментального токсического гепатита у крыс, вызванного тетрахлорметаном. 
Исследуемый препарат — таблетки из экстракта коры осины — по гепатопротекторной и 
антиоксидантной активности не уступает известному препарату силибору. Приведенные ре-
зультаты свидетельствуют о перспективности использования таблеток из экстракта коры 
осины при остром токсическом гепатите.
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ВСТУпЛЕНИЕ
Среди заболеваний органов пищеварения 

около 40% составляют заболевания печени. 
Это связано с увеличением давления на ор-
ганизм человека различных токсических ве-
ществ, ксенобиотиков, загрязнения окружаю-
щей среды. Все эти факторы, в первую очередь, 
оказывают влияние на метаболизм и биотран-
сформацию печени, вызывая ее повреждения. 
Учитывая вышесказанное, а также ограничен-
ный арсенал отечественных гепатопротекторов 
растительного происхождения, актуальным 
является поиск и расширение нових высокоак-
тивных и низкотоксичных фармацевтических 
препаратов [10]. 

Ранее был изучен фитохимический состав 
и подтверждены фармакологические свойства 
сухого экстракта из коры осины, в состав ко-
торого входят такие биологически активные 
вещества как флавоноиды, салицилаты, ги-
дроксикоричные кислоты, дубильные вещест-
ва, незаменимые аминокислоты, токоферолы 
и др. [1, 5–7, 13]. В Тернопольском государст-
венном медицинском университете им. И. Я. 
Горбачевского под руководством доктора фар-
мацевтических наук, заведующего кафедрой 
управления и экономики фармации, профес-
сора Грошового Т. А. создана лекарственная 
форма — таблетки из экстракта коры осины 
(ТЭКО) [12]. Поэтому целью нашего исследо-
вания было изучение влияния препарата ТЭКО 
на процессы цитолиза, перекисного окисления 

липидов (ПОЛ) и антиоксидантной (АОС) за-
щиты у крыс в условиях поражения печени, 
вызванного тетрахлорметаном. 

ОБЪЕКТЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИя 
Гепатопротекторные и антиоксидантные 

свойства ТЭКО изучали на модели острого токси-
ческого поражения печени тетрахлорметаном, 
который активирует ПОЛ в гепатоцитах и явля-
ется классическим мембранотоксином [9].

Опыты проводили на белых беспородных 
крысах массой 170 – 210 г. Острый гепатит 
вызывали путем одноразового внутрижелу-
дочного введения 50% масляного раствора 
тетрахлорметана в дозе 0,7 мл/кг массы тела. 
ТЭКО в дозе 50 мг/кг и препарат сравнения си-
либор (отечественный гепатопротектор с ан-
тиоксидантными свойствами растительного 
происхождения, содержащий полифенолы из 
семян расторопши пятнистой) в дозе 50 мг/
кг вводили животным в лечебно-профилак-
тическом режиме — за 14 дней до введения 
тетрохлорметана и на фоне моделирования 
гепатита. Животные интактного контроля и 
контрольной патологии получали эквивален-
тное количество воды. Через 24 часа после 
последнего введения гепатотоксина и иссле-
дуемых препаратов животных выводили из 
эксперимента, собирали кровь, делали резек-
цию печени для определения ее массового ко-
эффициента и приготовления гомогената для 
проведения биохимического анализа [9,13].

Эффективность исследуемых ТЭКО оценива-
ли визуально по морфологическому состоянию 
печени, показателям активности маркерных 
ферментов цитолиза АлАТ и АсАТ в сыворот-
ке крови крыс с помощью стандартного набора 
реактивов «АТ РЕАГЕНТ» (г. Днепропетровск). 
Для определения интенсивности процессов 
ПОЛ и антиоксидантных свойств исследуемых 
препаратов в гомогенате печени определяли со-
держание ТБК- активных продуктов по методу 
Стальной Г.Д. и уровень восстановленного глу-
татиона ВГ [13]. 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИя И Их 
ОБСУЖДЕНИЕ 

Токсическое поражение печени сопровожда-
ется морфологическими нарушениями пече-
ни, выраженной интенсификацией процессов 

свободно-радикального окисления, что отри-
цательно влияет на метаболические процессы, 
структуру и функции гепатоцитов. [9]. Поэто-
му для коррекции таких патологий важным 
является создание, изучение и применение 
растительных препаратов, которые наряду с 
противовоспалительными и другими видами 
фармакологической активности проявляют ан-
тиоксидантную, мембрано-стабилизрующую 
активность [2,4]. Результаты исследования 
представлены в таблицах 1 – 3. В результа-
те эксперимента установили, что у животных 
группы контрольной патологии печень имеет 
ярко желтый цвет, нарушена морфологическая 
структура и весовые коэффициенты в 1,5 раза 
выше, чем у животных, которых лечили ТЭКО 
и силибором (табл.1).

Таблица 1

ВЫЖИВАЕМОСТЬ И МАССА пЕЧЕНИ КРЫС В УСЛОВИях 
ТЕТРАхЛОРМЕТАНОВОгО гЕпАТИТА (N = 7)

Условия опыта Выживание, %
Средняя масса печени, г

или массовый коэффициент печени

Интактный контроль 100 3,96±0,27

Контрольная патология 46,5 5,64±0,37*

ТЭКО, 50 мг/кг 100 4,07±0,43**

Силибор, 50 мг/кг 100 4,13±0,41**

примечание:
* — отклонение достоверно по отношению к интактному контролю, Р£0,05;
** — отклонение достоверно по отношению к контрольной патологии, Р£0,05.

Исследуемый препарат ТЭКО и препарат 
сравнения силибор способствуют восстановле-
нию трофических процессов печени животных 
на фоне тетрахлорметанового гепатита, о чем 
свидетельствует 100% выживаемость и сниже-
ние массового коэффициента печени в 1,4 раза. 

Острый гепатит характеризуется синдромом 
цитолиза: в сыворотке крови достоверное, в от-
ношении интактного контроля, повышение ак-
тивности ферментов АлАТ и АсАТ в 2,5-2 раза, 
соответственно, что свидетельствует о наруше-
нии структуры мембран гепатоцитов (табл.2). 

Таблица 2
пОКАЗАТЕЛИ АКТИВНОСТИ ЦИТОЛИТИЧЕСКИх ФЕРМЕНТОВ В СЫВОРОТКЕ 

КРОВИ КРЫС В УСЛОВИях ТЕТРАхЛОРМЕТАНОВОгО гЕпАТИТА (N = 7)

Показатель

Условия опыта

Итактный 
контроль

Контрольная 
патология

ТЭКО, 50 мг/кг Силибор,50 мг/кг

АлАТ, ммоль/ч´л 0,45±0,18 1,86±0,31* 0,69±0,52** 0,71±0,44**

АсАТ, ммоль/ч´л 2,43±0,26 9,11±0,31* 3,06±0,28** 4,15±0,54**

Примечание:
* — отклонение достоверно по отношению к интактному контролю, Р£0,05;
** — отклонение достоверно по отношению к контрольной патологии, Р£0,05.

Под влиянием ТЭКО и силибора достоверно 
снизился синдром цитолиза, о чем свидетель-
ствует уменьшение концентрации цитолити-

ческих ферментов в сыворотке крови АлАТ в 
2,7 и в 1,2 раза; АсАТ в 2,9 и 2,2 раза, соот-
ветственно.
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В группе контрольной патологии наблюдается 
снижение активности антиоксидантной системы 
(АОС), о чем свидетельствует уменьшение уров-
ня восстановленного глутатиона в гомогенате 
печени в 1,6 раза, активация процессов переки-

сного окисления (ПОЛ), которое характеризу-
ется достоверным повышением ТБК-реактантов 
(конечных продуктов окисления липидов) в 1,5 
раза по сравнению с группой интактного контр-
оля (табл. 3). 

Таблица 3
пОКАЗАТЕЛИ СИСТЕМЫ пОЛ-АОС В гОМОгЕНАТЕ пЕЧЕНИ И СЫВОРОТКЕ КРОВИ 

КРЫС В УСЛОВИях ТЕТРАхЛОРМЕТАНОВОгО гЕпАТИТА (N = 7)
Условия 

эксперимента
Интактные 
животные

Контрольная 
патология

патология + ТЭКО 
50мг/кг

патология + силибор 
50мг/кг

В сыворотке крови

ТБК-реактанты 1,12±0,02 2,88±0,13* 1,20±0,05** 1,89±0,06

ВГ, усл. ед. 28,63±2,37 9,45±1,04* 26,98±3,17** 20,51±1,48

В гомогенате печени

ТБК-реактанты 75,20±4,21 166,44±4,61* 81,72±2,26** 98,64±3,82**

ДК, мкмоль/г 9,19±0,54 20,18±0,55* 10,65±0,49** 13,72±0,48**

ВГ, усл. ед. 75,98±3,45 24,88±1,63* 59,15±2,56** 56,49±3,05**

Примечание: 
* — отклонение достоверно по отношению к интактному контролю, Р£0,05.
** — отклонение достоверно по отношению к контрольной патологии, Р£0,05.

Введение препаратов ТЭКО и силибора опыт-
ным животным в лечебно-профилактическом ре-
жиме способствовало восстановлению биохими-
ческих и функциональных показателей печени, 
о чем говорит достоверное снижение в гомогена-
те печени крыс промежуточных продуктов ПОЛ 
ДК в 1,4 и 1,3 раза и конечных продуктов ПОЛ 
ТБК-реактантов в 1,6 и 1,7 раз, соответственно. 
Исследуемые препараты ТЭКО и силибор способ-
ствуют восстановлению функции АОС, о чем го-
ворит повышение концентрации ВГ в гомогенате 
печени в 1,5 и 1,2 раза и в сыворотке крови в 2,7 
и 1,9 раза, соответственно.

Результаты биохимических исследований по-
казали, что на фоне применения ТЭКО наблюда-
ется снижение интенсивности процессов свобод-
но-радикального окисления, о чем свидетельст-
вует уменьшение уровня ДК в гомогенате печени, 
снижение уровня ТБК-реактантов в гомогенате и 
сыворотке крови и повышения уровня ВГ.

Полифенольный комплекс препарата ТЭКО 
при взаимодействии со свободными радикалами 
ксенобиотиков способен образовывать малоак-
тивные вещества, которые ограничивают на раз-
ных уровнях процессы ПОЛ и этим лимитируют 
не только процессы СРО, но и замедляют каскад 
цитолитических процессов [3,8].

Вышеприведенные данные свидетельствуют 
о том, что ТЭКО в дозе 50 мг/кг, также как и пре-
парат сравнения силибор в дозе 50 мг/кг, про-

являет цитопротекторное действие, обусловлен-
ное антицитолитическими, антиоксидантными, 
мембраностабилизирующими и противовоспа-
лительными свойствами. Сравнивая эффектив-
ность антиоксидантного действия препаратов, 
можно сказать, что препарат ТЭКО обладает 
более выраженным восстанавливающим и регу-
лирующим действием на печень, по сравнению с 
силибором, что позволяет рассматривать его как 
перспективный гепатопротекторный препарат.

ВЫВОДЫ
Установлена выраженная гепатопротектор-

ная активность препарата ТЭКО, которая реа-
лизуется за счет антиоксидантных, антицитоли-
тических и мембраностабилизирующих свойств 
полифенольного комплекса экстракта. Это со-
провождается улучшением функциональной ак-
тивности гепатоцитов, уменьшением выражен-
ности цитодеструктивных процессов, торможе-
нием процессов перекисного окисления липидов 
и восстановлением антиоксидантной защиты 
организма животных.

Препарат ТЭКО по гепатопротекторной и ан-
тиоксидантной активности превышает препарат 
сравнения силибор.

Экспериментальные данные показали, что 
таблетки из экстракта коры осины являються 
перспективным гепатопротекторным средством, 
которые можно рекомендовать для профилакти-
ки и лечения острого токсического гепатита. 
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гЕпАТОпРОТЕКТОРНА ТА АНТИОКСИДАНТНА АКТИВНІСТЬ ТАБЛЕТОК З ЕКСТРАКТУ 
КОРИ ОСИКИ

Проведені дослідження по вивченню гепатопротекторної та антиоксидантної активно-
сті таблеток з екстракту кори осики. Встановлена виражена ефективність препарата на 
моделі експериментального токсичного гепатиту у щурів, викликаного тетрахлормета-
ном. Досліджуємий препарат –таблетки з кори осики — по гепатопротекторній та анти-
оксидантній активності не поступається відомому препарату сілібору. Наведені резуль-
тати свідчать про перспективність використання таблеток з кори осики при гострому 
токсичному гепатиті.
Ключові слова: таблетки з екстракту кори осики, гепатопротекторна активність, пере-
кисне окислення липидів.
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Статті
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Anas Fattal, L. N. maloshtan, N. v. derkach
National University of Pharmacy
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.
Key words: pills from the aspen bark extract, hepatoprotective activity, lipid peroxidation.
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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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