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patients in the first group developed complications resulted from bleeding. At the beginning of the bleeding, 
the difference between systolic and diastolic blood pressure in the first group was 40 mm Hg, while in the 
second this was 31.4 mm Hg. Tachycardia was noted in the second group. Following the treatment, the dif-
ference between systolic and diastolic blood pressure in the first case made up 36.8 mm Hg, while in the 
second it was 19.3 mm Hg. Consequently, when comparing the pathophysiological parameters of bleeding, 
we may state the blood loss indices in obstetric and gynaecological patients are less marked that those in 
surgical practice. Such a pattern in the selected groups can be explained by age-related features and surgi-
cal controllability of blood loss.  
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В експериментах на 24 лабораторних нелінійних білих щурах досліджено вплив мелатоніну (5 мг/кг) 
на морфофункціональний стан нирок за умов розвитку ацетамінофен-індукованого гострого по-
шкодження нирок. Встановлено, що одноразове введення ацетамінофену дозою 750 мг/кг призво-
дить до пошкодження переважно проксимальних канальців нефрону, що виявляється некрозом 12% 
та поширеними дегенеративними змінами у 50% канальцевих клітин за даними гістологічного до-
слідження. При цьому спостерігається порушення функції нирок, на що вказує зменшення діурезу в 
1,6 разу, зниження швидкості клубочкової фільтрації в 2 рази, збільшення концентрації креатиніну в 
плазмі крові в 1,7 разу, зростання протеїнурії та фракційної екскреції іонів натрію в 3,3 разу, що 
підтверджує порушення реабсорбційної здатності нефронів. Виявлено, що одноразове застосуван-
ня мелатоніну виявляє цитопротекторний ефект щодо епітеліоцитів ниркових канальців, значно 
обмежуючи ступінь та поширеність гістопатологічних змін, та, відповідно, попереджуючи розви-
ток токсичної нефропатії, що підтверджується нормалізацією більшості показників: зростанням 
діурезу в 1,3 разу, швидкості клубочкової фільтрації в 1,6 разу, реабсорбції іонів натрію на 2%, зни-
женням креатинінемії та протеїнурії порівняно до показників нелікованих тварин. Отримані дані 
щодо ефективності профілактичного застосування мелатоніну після введення токсичної дози 
ацетамінофену вказують на нефропротекторну активність пінеального гормону, обумовлену йо-
го здатністю впливати на ключові ланки патогенезу даної патології. Результати проведеного до-
слідження обґрунтовують перспективність подальшого експериментального вивчення впливу ек-
зогенного мелатоніну на перебіг нирковій патології різного ґенезу.  
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Вступ 
Гостре пошкодження нирок (ГПН) це клініч-

ний синдром, що ускладнює перебіг захворю-
вань та погіршує прогноз значної кількості госпі-
талізованих пацієнтів. Згідно сучасних уявлень з 
позиції базових дисциплін та даних клінічних до-
сліджень, ГПН розглядається не як недостат-
ність одного органу, а як синдром, при якому ни-
рка відіграє провідну роль у розвитку мультиор-
ганної дисфункції [1,2]. При цьому у багатьох 
пацієнтів розвиток синдрому спровокований 
комплексом етіологічних чинників ішемічного, 
септичного чи нефротоксичного характеру, 
вплив яких призводить до пошкодження клітин 
ниркових канальців та порушення функції нирок. 
Рання діагностика та розуміння патофізіологіч-
них механізмів розвитку різних клінічних варіан-
тів синдрому є надзвичайно важливими для по-
шуку та впровадження ефективних терапевтич-
них методів профілактики та лікування. 

Нефротоксичність є одним з основних побіч-
них ефектів лікарських засобів, та може бути ре-
зультатом гемодинамічних змін, прямого токсич-
ного впливу на клітини канальців чи інтерстицій, 
або порушення ренальної екскреції [2]. Ацетамі-

нофен (парацетамол) широко застосовується як 
аналгетик та антипіретик, основним токсичним 
ефектом якого при застосуванні високих доз є 
пошкодження печінки, що розвивається у 3-26% 
випадків [3,4]. Поряд із цим відомо, що передо-
зування ацетамінофену призводить до розвитку 
ГПН у 2-10% пацієнтів, при цьому у частини па-
цієнтів ступінь ураження нирок не корелює із 
ступенем порушення функції печінки. З іншого 
боку, розвиток у 40-80% пацієнтів ГПН за наяв-
ності гострого пошкодження печінки значно погі-
ршує прогноз та є одним з основних показів до 
трансплантації печінки [4,5]. Токсичність ацета-
мінофену обумовлена надлишковим утворенням 
під впливом ензимів цитохрому Р450 високореа-
ктивного метаболіту N-ацетил-пара-
бензохіноніміну, який за звичайних умов швидко 
інактивується шляхом зв’язування з глутатіоном. 
Накопичення токсичного метаболіту виснажує 
запаси глутатіону, а його зв’язування з сульф-
гідрильними групами білків призводить до міто-
хондріальної дисфункції з розвитком окисного 
стресу, порушенням енергетичного метаболізму, 
вивільненням апоптоз-індукуючого фактору та 
проапоптотичних білків з наступною індукцією 
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апоптозу, що у подальшому провокує за участю 
ендонуклеази G фрагментацію ядерної ДНК, не-
кротичну загибель клітин та порушення функції 
печінки і нирок [6,7,8,9]. 

Мелатонін є відомим терапевтичним агентом 
з потужною антиоксидантною дією, що викорис-
товується як заспокійливий засіб, гіпнотик, регу-
лятор біоритмів. Антиоксидантна, імуномодуля-
торна та цитопротекторна активність мелатоні-
ну, а також відсутність токсичних ефектів сприяє 
проведенню чисельних експериментальних до-
сліджень та розширенню спектру його клінічного 
застосування [10,11,12]. Згідно сучасних уяв-
лень, основною клітинною мішенню мелатоніну 
є мітохондрії, які здатні частково синтезувати та 
швидко захоплювати екзогенний мелатонін, що 
робить його оптимальним мітохондріальним ан-
тиоксидантом, особливо при токсичному пошко-
дженні клітин [13]. Оскільки окисне пошкодження 
ДНК є вирішальним фактором загибелі клітин, 
здатність мелатоніну поряд із перехопленням 
вільних радикалів пригнічувати метал-
індуковане окисне пошкодження, активувати ан-
тиоксидантну систему, а також стимулювати ме-
ханізми відновлення ДНК, вказують на його уні-
кальні та універсальні антиоксидантні властиво-
сті [14]. Дані літературних джерел повідомляють 
про нефропротекторну та гепатопротекторну ак-
тивність мелатоніну за різноманітної патології, у 
т.ч. при токсичному пошкодженні [15,16,17].  

Мета дослідження 
Беручи до уваги провідну роль окисних реак-

цій у патогенезі токсичного пошкодження нирок 
ацетамінофеном та потужні антиоксидантні вла-
стивості пінеального гормону мелатоніну, метою 
нашого дослідження стало вивчення впливу ек-
зогенного мелатоніну на перебіг гострого по-
шкодження нирок індукованого ацетамінофеном.  

Матеріали та методи дослідження 
У дослідженні використано 24 статевозрілих 

нелінійних білих щура масою 150-200 г, яких 
утримували в умовах віварію при постійній тем-
пературі і вологості, 12-годинному циклі зміни 
світла і темряви, вільному доступі до води ad 
libitum та їжі (комбікорм повнораціонний для ла-
бораторних тварин). Тварин було рандомізовано 
розподілено на 3 групи (n=7): I група – інтактний 
контроль, II група – ацетамінофен-індуковане 
ГПН, яке викликали шляхом одноразового внут-
рішньоочеревинного введення ацетамінофену 
(ТОВ «Фармацевтична компанія Здоров’я», 
Україна) дозою 750 мг/кг [18], ІІІ група – тварини, 
яким через 1 год після введення ацетамінофену 
вводили мелатонін дозою 5мг/кг (Sigma-Aldrich, 
США). Тварин було виведено з експерименту 
через 24 год з попереднім забором сечі протя-
гом 2 год в умовах індукованого водного діурезу 
(ентеральне введення внутрішньошлунковим 
зондом підігрітої до 37°С питної води в обсязі 
5% від маси тіла), крові та нирок для проведення 

гістологічного дослідження.  
Всі дослідження здійснено у відповідності до 

Директиви Європейського союзу 2010/63/EU про 
захист тварин, що використовуються у наукових 
цілях [19].  

Екскреторну функцію нирок оцінювали за по-
казниками діурезу, швидкості клубочкової фільт-
рації (ШКФ), концентрації креатиніну в плазмі 
крові і сечі, концентрації та екскреції білка з се-
чею. Концентрацію креатиніну в плазмі крові та 
сечі визначали за реакцією Яффе, вміст білка в 
сечі визначали сульфосаліциловим методом. Іо-
норегулювальну функцію нирок оцінювали за 
показниками концентрації та екскреції іонів на-
трію з сечею, реабсорбції, проксимального, дис-
тального транспорту іонів натрію, концентрації 
та екскреції іонів калію з сечею. Концентрацію 
іонів калію і натрію в плазмі крові і сечі визнача-
ли методом полум'яної фотометрії. Кислотноре-
гулювальну функцію нирок оцінювали за показ-
никами екскреції іонів водню, титрованих кислот 
та іонів амонію, вміст яких у сечі визначали тит-
руванням розчину натрію гідрокарбонату [20]. 
Стандартизацію показників функції нирок прово-
дили шляхом перерахунку їх абсолютних вели-
чин на одиницю маси тіла чи на 100 мкл клубоч-
кового фільтрату.  

Для морфологічного дослідження матеріали 
нирок фіксували у 10%-му розчині нейтрального 
забуференого формаліну протягом 48 год, зне-
воднювали у спиртах висхідної концентрації, за-
ливали у парафін при температурі 64°С з насту-
пним отриманням гістологічних зрізів 5 мкм за-
втовшки, забарвлених гематоксиліном і еозином. 
Проводили комп’ютерну морфометрію об’єктів у 
гістологічних препаратах з подальшим аналізом 
цифрових мікрофотографій у середовищі 
комп’ютерної програми «ВидеоТест – Размер 
5.0».  

Статистичну обробку результатів проводили 
за допомогою програми SPSS Statistica 17.0. Ха-
рактер розподілу в межах групи визначали за 
допомогою критерію Колмогорова-Смирнова. 
Достовірність різниці між показниками оцінювали 
за параметричним t-критерієм Стьюдента (при 
нормальному розподілі) та непараметричним U-
критерієм Манна-Уїтні (при невідповідності нор-
мальному розподілу). Критичний рівень значен-
ня був прийнятий за p<0,05. 

Результати та їх обговорення 
За результатами проведеного дослідження 

встановлено, що токсичний вплив ацетамінофе-
ну призвів до порушення функціонального стану 
нирок щурів. З боку екскреторної функції нирок 
відзначалось зменшення об’єму діурезу у 1,6 ра-
зу, що супроводжувалось зниженням ШКФ у 2 
рази у групі тварин з ацетамінофен-індукованим 
ГПН (табл.). На нашу думку, зниження ШКФ роз-
винулось внаслідок активації тубуло-
гломерулярного зворотного зв’язку, що, в свою 
чергу, пов’язане з порушенням реабсорбції іонів 
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клітинами проксимальних канальців. Внаслідок 
високої реабсорбційної здатності, ниркові прок-
симальні канальці є основною мішенню ішеміч-
ного та токсичного впливу з розвитком сублета-
льного чи незворотного пошкодження [6,8,9]. 
Адекватне функціонування клітин канальців за-
безпечує та регулює однонаправлений транс-

порт іонів, води та органічних сполук. При цьому 
ефективна реабсорбція іонів натрію забезпечу-
ється полярним розміщенням Na+,K+-АТФази на 
базолатеральній мембрані. Відомо, що токсич-
ний вплив ацетамінофену призводить до дезін-
теграції та транслокації Na+,K+-АТФази з базола-
теральної на мембрану щіткової облямівки [21].  

Таблиця 
Вплив мелатоніну (5 мг/кг) на функціональний стан нирок щурів з ацетамінофен-індукованим ГПН (Mm, n=7) 

Показник Інтактний контроль ГПН (Ацетамінофен) Ацетамінофен + Мелатонін 
Діурез, мл/2 год·100 г 5,520,19 3,400,15## 4,430,10** 
PCr, мкмоль/л 67,474,74 115,816,30## 82,945,38** 
ШКФ, мкл/хв·100 г 399,732,5 198,917,0## 313,819,2** 
RH2O, % 98,570,12 95,611,20 97,930,90 
Epr, мг/2 год 0,0150,002 0,0930,017## 0,0320,004** 
рН сечі 7,740,07 7,210,08## 7,440,04* 
ЕТК, мкмоль/2 год 16,331,33 39,071,89## 31,773,93* 
ЕNH4

+, мкмоль/2 год 65,575,03 78,893,62## 100,155,91** 
Амонійний коеф.,од 4,190,49 2,030,08## 3,290,20** 
UNa+, ммоль/л 0,910,05 2,510,08## 1,390,09** 
PNa+, ммоль/л 128,214,14 127,506,59 135,363,99 
ЕNa+, мкмоль/2 год 5,030,28 8,540,44## 6,150,38** 
RNa+, мкмоль/хв 62,206,76 31,073,05## 50,713,01** 
RFNa+, % 96,810,24 93,880,37## 95,880,32* 
FENa+, % 1,050,14 3,510,25## 1,510,18** 
TpNa+, ммоль/хв 45,965,42 21,632,41## 37,302,48** 
TpNa+, ммоль/100 мкл 1,620,32 0,380,08## 1,000,12** 
TdNa+, мкмоль/ хв  5,870,34 3,560,30## 4,960,26** 
TdNa+, мкмоль/100 мкл 1,510,11 1,890,26 1,630,15 
UК+, ммоль/л 6,140,34 7,790,69# 6,500,75 
PК+ , ммоль/л 5,750,33 5,140,15 5,570,25 
ЕК+, мкмоль/100 мкл 8,670,64 13,901,63## 9,461,41 

Примітки. Статистично значущі відмінності з даними групи: інтактного контролю  (р<0,05), (р<0,01); ГПН  *(р<0,05), 
**(р<0,01); PCr – концентрація креатиніну в плазмі крові; RH2O – реабсорбція води; Epr – екскреція білка; 
ЕТК – екскреція титрованих кислот; ЕNH4

+ – екскреція іонів амонію; UNa+ – концентрація іонів натрію в сечі; 
PNa+– концентрація іонів натрію в плазмі крові; ЕNa+ – екскреція іонів натрію;  
RNa+ – абсолютна реабсорбція іонів натрію; RFNa+ – відносна реабсорбція іонів натрію;  
FENa+ – фракційна екскреція іонів натрію; TpNa+ – проксимальний транспорт іонів натрію;  
TdNa+ – дистальний транспорт іонів натрію; UК+ – концентрація іонів калію в сечі; 
PК+ – концентрація іонів калію в крові, ЕК+ – екскреція іонів калію. 

У нашому дослідженні виявлено 2-разове 
зменшення показника абсолютної реабсорбції 
іонів натрію, та зниження на 3% відносної реаб-
сорбції. Порушення реабсорбції супроводжува-
лось зростанням втрат іонів натрію, що підтвер-
джується зростанням у 3,3 разу фракційної екс-
креції іонів натрію. Для диференційованої оцінки 
транспорту у різних відділах нефрону розрахо-
вували абсолютні та стандартизовані показники 
транспорту натрію у проксимальному та диста-
льному відділах нефрону. На тлі достовірного 
зниження активності транспорту за абсолютни-
ми показниками у 2,1 та 1,6 разу, відповідно, 
стандартизований показник дистального транс-
порту у групі ГПН залишався на рівні контроль-
них значень, що вказує на відсутність активації 
канальцево-канальцевого зв’язку на 24 год роз-
витку патології. Також виявлено збільшення екс-
креції іонів калію з сечею у 1,6 разу за незміне-
ної концентрації іонів калію в плазмі крові. Зни-
ження ШКФ у 2 рази призвело до зростання кон-
центрації креатиніну в плазмі крові та розвитку 
ретенційної азотемії. Порушення гломерулярної 

та тубулярної функції нефронів супроводжува-
лось розвитком протеїнурії зі зростанням екс-
креції білка у 6,2 раза порівняно до групи конт-
ролю. З боку кислотнорегулювальної функції ни-
рок відзначалась тенденція до розвитку ацидозу 
зі зниженням рН сечі, зростанням екскреції тит-
рованих кислот у 2,4 раза поряд із компенсатор-
ною активацією амонійгенезу. Однак, достовірне 
зниження амонійного коефіцієнту вказує на не-
достатність компенсаторних механізмів.  

За даними гістологічного дослідження через 
24 год після введення ацетамінофену відзнача-
лися фокальні вогнища коагуляційного некрозу 
12±3% епітеліоцитів проксимальних канальців із 
накопиченням залишків продуктів клітинного 
розпаду у канальцевих просвітах (рис. 1Б). Та-
кож виявлено чисельні крововиливи, розширен-
ня просвіту капсули Боумена деяких клубочків, 
та дегенеративні зміни епітеліоцитів у формі 
оборотного гідропічного набухання (48±2%) чи 
гідропічної вакуолізації (2±0,5%), що вказує на 
прогресування токсин-індукованого ГПН. 
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Рис. 1. Препарат кіркової речовини нирки щура (А – контроль, Б – ацетамінофен 750 мг/кг, 

В – ацемамінофен 750 мг/кг + мелатонін 5 мг/кг), 24 год.  
Розширення просвіту Боумена (1), крововиливи (2), некроз епітеліоцитів (3),  

дегенеративні зміни епітеліоцитів (4). Забарвлення гематоксиліном і еозином. ×100 

Застосування мелатоніну як засобу профіла-
ктики ацетамінофен-індукованого ГПН попере-
джувало необоротне пошкодження ниркової тка-
нини та зниження ниркової функції (табл.). У 
групі тварин, яким вводили ацетамінофен та ме-
латонін, відзначалося зростання діурезу в 
1,3 разу у порівнянні з нелікованими тваринами, 
відповідне збільшення ШКФ у 1,6 разу з норма-
лізацією рівня креатиніну в плазмі крові. Протек-
торний вплив мелатоніну реалізувався у попе-
редженні значних втрат іонів натрію та калію з 
сечею, що підтверджується зниженням показни-
ків екскреції іонів у порівнянні з нелікованими 
тваринами (фракційної екскреції натрію – на 2%, 
калію – в 1,5 разу) завдяки зростанню реабсор-
бції. Показники проксимального та дистального 
транспорту достовірно перевищували такі у групі 
модельної патології та залишались в межах кон-
трольних значень. Під впливом мелатоніну від-
значалось зменшення протеїнурії порівняно до 
нелікованих тварин, а також нормалізація рН се-
чі. При цьому виявлено більш виразна компен-
саторна активація амонійгенезу, завдяки чому 
амонійний коефіцієнт сечі залишався на рівні 
контролю. 

Протекторний вплив мелатоніну за умов аце-
тамінофен-індукованого ГПН підтверджується 
даними морфологічного дослідження (рис. 1В). 
За відсутності некрозу, крововиливів, та норма-

льній структурі клубочків, відзначалися дегене-
ративні зміни у формі гідропічного набухання в 
36±3% епітеліальних клітин проксимальних ка-
нальців, 6±0,5%% клітин виявляли ознаки гідро-
пічної вакуолізації, що підтверджує ефективність 
мелатоніну щодо обмеження токсичного впливу 
та попередження загибелі і незворотного по-
шкодження нефроцитів. 

Здатність мелатоніну впливати на ключову 
ланку патогенезу ацетамінофен-індукованого 
ГПН, а саме попереджувати мітоходріальну ди-
сфункцію, що супроводжується розвитком внут-
рішньоклітинного окисного стресу, надмірною 
генерацією активних форм кисню та пероксида-
цією білків та ліпідів, та призводить до пошко-
дження та загибелі нефронів, реалізувалась у 
ренопротекторному впливі, підтвердженому ре-
зультатами проведеного дослідження. 

Висновки 
1. Одноразове введення ацетамінофену до-

зою 750 мг/кг призводить до розвитку токсичного 
ГПН, що виявляється порушенням структурної 
організації та функціонального стану нирок. 

2. Застосування мелатоніну дозою 5 мг/кг че-
рез 1 год після введення ацетамінофену обме-
жує ступінь та поширеність гістопатологічних 
змін та попереджує зниження ниркової функції, 
що підтверджується нормалізацією більшості 
досліджених показників. 
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3. Отримані результати щодо ефективності 
мелатоніну за умов токсичного пошкодження 
нирок створюють підґрунтя для подальшого екс-
периментального вивчення нефпротекторної ак-
тивності пінеального гормону при нирковій пато-
логії різного ґенезу.  
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Реферат 
ВЛИЯНИЕ ЭКЗОГЕННОГО МЕЛАТОНИНА НА ТЕЧЕНИЕ ОСТРОГО ПОВРЕЖДЕНИЯ ПОЧЕК, ИНДУЦИРОВАННОГО 
АЦЕТАМИНОФЕНОМ 
Дудка Е. А., Щудрова Т. С., Петрюк А. Е., Заморский И. И.  
Ключевые слова: ацетаминофен-индуцированное острое повреждение почек, мелатонин, нефропротекция 

В экспериментах на 24 лабораторных нелинейных белых крысах исследовано влияние мелатони-
на (5 мг/кг) на морфофункциональное состояние почек в условиях развития ацетаминофен-
индуцированного острого повреждения почек. Установлено, что однократное введение ацетаминофе-
на в дозе 750 мг/кг приводит к повреждению преимущественно проксимальных канальцев нефрона и 
проявляется некрозом 12% и распространенными дегенеративными изменениями в 50% канальцевых 
клеток по данным гистологического исследования. При этом наблюдается нарушение функции почек, 
на что указывает уменьшение диуреза в 1,6 раза, снижение скорости клубочковой фильтрации в 2 
раза, увеличение концентрации креатинина в плазме крови в 1,7 раза, нарастание протеинурии и 
фракционной экскреции ионов натрия в 3,3 раза, что подтверждает нарушение реабсорбционной спо-
собности нефронов. Обнаружено, что однократное применение мелатонина оказывает цитопротек-
торный эффект по отношению к эпителиоцитам почечных канальцев, значительно ограничивая сте-
пень и распространенность гистопатологичних изменений, и, соответственно, предупреждая развитие 
токсической нефропатии, что подтверждается нормализацией большинства показателей: увеличени-
ем диуреза в 1,3 раза, скорости клубочковой фильтрации в 1,6 раза, реабсорбции ионов натрия на 
2%, а также снижением креатининемии и протеинурии по сравнению с показателями нелеченных жи-
вотных. Полученные данные об эффективности профилактического применения мелатонина в усло-
виях введения токсической дозы ацетаминофена указывают на нефропротекторную активность пине-
ального гормона, обусловленную способностью мелатонина влиять на ключевые звенья патогенеза 
данной патологии. Результаты проведенного исследования обосновывают перспективность даль-
нейшего экспериментального изучения влияния экзогенного мелатонина на течение почечной патоло-
гии различного генеза. 
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Summary 
INFLUENCE OF EXOGENOUS MELATONIN ON ACUTE KIDNEY INJURY INDUCED BY ACETAMINOPHEN 
Dudka Ye. A., Shchudrova T. S., Petriuk A. Ye., Zamorskii I. I.  
Key words: acetaminophen-induced acute kidney injury, melatonin, nephroprotection 

This study aimed at investigating influence of melatonin (in a dose of 5 mg/kg) on the morphofunctional 
state of the kidneys in acetaminophen-induced acute kidney injury. The study was performed on 24 
laboratory non-linear white rats. It has been found out that a single administration of acetaminophen in a 
dose of 750 mg/kg causes mainly the damage to proximal nephron tubules and manifests by cell necrosis 
(12%) and widespread degenerative changes in 50% of the tubular cells according to the histological 
examination. At the same time, renal dysfunction is observed, which is characterized by a 1.6-fold decrease 
in diuresis, a 2-fold decrease in the glomerular filtration rate, an increase in creatinine concentration in blood 
plasma in 1.7 times, an increase in proteinuria and fractional excretion of sodium ions in 3.3 times that 
confirms the disturbances in a readsorption capacity of nephrons. It was found that a single administration of 
melatonin produced a cytoprotective effect on the epitheliocytes of renal tubules, significantly limiting the 
extent and prevalence of the histopathological changes, and, accordingly, preventing the development of 
toxic nephropathy, which was confirmed by the normalization of the majority of indices: an increase in 
diuresis in 1.3 times, glomerular filtration rate in 1.6 times, sodium reabsorption by 2%, as well as a decrease 
in creatininemia and proteinuria compared with the values of untreated animals. The obtained data on the 
effectiveness of preventive use of melatonin under the conditions of acetaminophen administration in a toxic 
dose indicate the nephroprotective activity of the pineal hormone resulting from its ability to influence the key 
links of pathogenesis. The results of the study confirm the prospects for further experimental study of the 
influence of exogenous melatonin on the course of renal pathology of various geneses. 

УДК616.511-091.8-001.15-092.9-085.27-085.451.1:546.57-022.513.2 
Звягинцева Т.В., Миронченко С.И., Наумова О.В. 
МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ ИЗМЕНЕНИЯ КОЖИ МОРСКИХ СВИНОК В ЭРИТЕМНЫЙ 
ПЕРИОД ПОСЛЕ ЛОКАЛЬНОГО УЛЬТРАФИОЛЕТОВОГО ОБЛУЧЕНИЯ  
ПРИ ПРИМЕНЕНИИ МАЗИ ТИОТРИАЗОЛИНА С ВКЛЮЧЕНИЕМ НАНОЧАСТИЦ 
СЕРЕБРА 
Национальный фармацевтический университет, г. Харьков 
Харьковский национальный медицинский университет, г. Харьков 

Цель исследования - изучить морфологические особенности кожи морских свинок в эритемные 
сроки после локального ультрафиолетового облучения и при коррекции их мазью тиотриазолина, 
содержащей наночастицы серебра. Исследования проведены на морских свинках-альбиносах, раз-
деленных на 3 группы: 1 – животные, подвергшиеся локальному ультрафиолетовому облучению 
(контроль); 2 – животные, подвергшиеся локальному ультрафиолетовому облучению+мазь тиот-
риазолина 2%; 3 – животные, подвергшиеся локальному ультрафиолетовому облучению+мазь, со-
держащая тиотриазолин и наночастицы серебра. Через 2 часа, 4 часа и на 3-и сутки животных 
выводили из эксперимента, после чего забирали фрагменты ткани для морфологического иссле-
дования. В группе контроля через 2 и 4 часа после облучения в коже наблюдаются дисциркулятор-
ные изменения. На 3-и сутки эксперимента гистопатологические изменения в коже достигают 
максимальной выраженности: наблюдаются многочисленные апоптозно изменённые эпидермоци-
ты, утрата межклеточных контактов с вакуолизацией ткани в области дермо-эпидермального 
соединения, инфильтрация дермы лейкоцитами, деструкция коллагеновых и эластических волокон 
в 100 % животных. В группах с коррекцией наиболее эффективным оказалось применение мази 
тиотриазолина с наночастицами серебра, что проявлялось слабо выраженными альтеративными 
изменениями, уменьшением лейкоцитарной инфильтрации дермы и меньшей долей очагового по-
вреждения соединительнотканных волокон по сравнению с контролем. Выводы. 1. Под влиянием 
локального ультрафиолетового облучения возникают воспалительно-дегенеративные изменения 
в коже морских свинок, достигавшие наибольшей степени выраженности на 3-и сутки после облу-
чения. 2. Эффективность мази тиотриазолина с наночастицами серебра превышает действие 
мази тиотриазолина при ультрафиолетовом облучении кожи морских свинок, что проявляется 
более существенно на 3-и сутки. 
Ключевые слова: ультрафиолетовое облучение, кожа, морфологические изменения, тиотриазолин, наночастицы серебра 
Связь публикации с плановыми научно-исследовательскими работами – работа выполнена соответственно планам науч-
но-исследовательской работы Харьковского национального медицинского университета «Механизмы и фармакологическая 
коррекция ультрафиолет-индуцированных повреждений кожи» (№ державної реєстрації 0113U002281). 

Воздействие ультрафиолетового (УФ) излу-
чения, связанное с повреждением структуры ко-

жи, вызывает формирование мощной ответной 
реакции с вовлечением всех компонентов кожи 


