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зилося у вірогідному зниженні
фагоцитарного числа та фаго-
цитарного індексу.

Аналізуючи в цілому імуно-
логічні та біохімічні дані, отри-
мані при курсовому введенні
сполук інтактним тваринам у
широкому діапазоні доз, мож-
на зробити такий висновок. У
терапевтичних дозах сполуки,
дію яких вивчено, та препарат
порівняння есенціале не вияв-
ляють будь-якого негативного
впливу на імунний статус і
біохімічні показники активності
ферментів (АЛТ, АСТ, ЛФ,
ГГТП) СК. Це має важливе
значення, адже стимуляція
нормально функціонуючої іму-
нної системи може призвести
до небажаних наслідків. Відо-
мо, що перевищення нормаль-
ного імунного статусу може
сприяти активації автоімунно-
го процесу [2].

Висновки

1. БАР МІГУ-1 і гептрал у
середньотерапевтичних дозах
не виявляють негативного
впливу на імунний статус і

біохімічні показники СК інтак-
тних тварин.

2. Застосування БАР МІГУ-1
і гептралу у високих дозах при-
зводить до зменшення кіль-
кості Т- і В-лімфоцитів, а та-
кож їхньої активності, при цьо-
му спостерігається дозозалеж-
ний ефект.

3. Застосування БАР МІГУ-1
і гептралу призводить до збіль-
шення активності нейтрофіль-
них лейкоцитів СК.

4. Обидві сполуки є імуно-
модуляторами, у великих до-
зах їх можна використовувати
як імунодепресанти для при-
гнічування автоімунних про-
цесів.
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Вступ

Епіфіз відіграє важливу роль
у регуляції біологічних ритмів
організму [1–3; 11]. Гормони
епіфіза мають широкий спектр
дії та регулюють важливі фі-
зіологічні функції [4–6]. Після
епіфізектомії або пригнічення
функції епіфіза зменшується
тривалість життя тварин, тим-
часом як введення щурам ек-
зогенного мелатоніну та пеп-

тидних препаратів епіфіза по-
довжує її [7; 8].

Мелатонін є месенджером
не тільки основного ендоген-
ного ритму, що генерується
супрахіазматичним ядром і
синхронізує всі інші біологічні
ритми організму, але і коректо-
ром цього ендогенного ритму
відносно ритмів зовнішнього
середовища [1–3; 9; 10].

Мета дослідження — вив-
чити вплив гіпофункції шишко-

подібної залози на екскретор-
ну, іонорегулювальну та кисло-
товидільну функції нирок ста-
тевозрілих білих щурів.

Матеріали та методи
дослідження

Експериментальні дослі-
дження проведено на 36 ста-
тевозрілих білих щурах-сам-
цях масою до 200 г. Тварин
утримували в умовах віварію
при сталій температурі й воло-
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гості повітря з вільним досту-
пом до води та їжі. Тварини
були розподілені на дві групи:
І — контрольна (n=18), в якій
тварин утримували в умовах
звичайного світлового режиму
(12.00С:12.00Т); ІІ — дослідна
(n=18), в якій тварин утримува-
ли в умовах постійного освіт-
лення (24.00С:00Т) протягом
7 діб. Сечу збирали впродовж
8-ї доби експерименту. Після
закінчення цього етапу дослі-
дження щурів декапітували під
легкою ефірною анестезією.

Брали кров, центрифугували
її, одержували плазму для до-
слідження. Результати оброб-
ляли статистично методом
«Косинор-аналізу», а також
параметричними методами
варіаційної статистики.

Результати дослідження
та їх обговорення

Швидкість клубочкової філь-
трації о 20.00 вірогідно переви-
щувала контрольні показники
(табл. 1). Хроноритм швидкос-
ті клубочкової фільтрації на-

бував антифазного характеру
відносно хронограм інтактних
тварин.

У тварин, що перебували в
умовах постійного освітлення,
рівень концентрації креатиніну в
плазмі крові був підвищений,
зокрема о 14.00 він перевищу-
вав на 25 % контрольні величи-
ни. Акрофаза ритму збігалася
з контролем і припадала на
08.00, батифаза зміщувалася з
20.00 на 14.00. Середнє значен-
ня показника впродовж періоду
спостереження було вірогідно

Таблиця 1
Вплив гіпофункції шишкоподібної залози на хроноритми екскреторної функції нирок

у білих щурів, x±Sx, n=18

Показники Група Години доби
08.00 14.00 20.00

Діурез, мл/хв I 1,190±0,091 0,960±0,083 0,820±0,095
II 0,990±0,097 0,890±0,083 0,840±0,065

Концентрація іонів калію I 4,500±0,167 5,460±0,312 5,630±0,313
в плазмі крові, мкмоль/л II 4,880±0,104 4,880±0,146 5,250±0,167

Концентрація іонів калію в сечі, I 27,000±2,000 12,750±0,542 12,670±1,528
ммоль/л II 23,830±0,917 13,080±0,708 26,330±1,333

P<0,001
Екскреція іонів калію, I 3,150±0,228 1,220±0,137 1,020±0,167
мкмоль/хв II 2,400±0,305 1,160±0,113 2,260±0,295

P<0,05 P<0,01
Концентрація креатиніну в плазмі, I 57,500±2,083 48,680±1,667 56,330±1,778
мкмоль/л II 64,170±2,417 60,830±1,889 60,170±2,278

P<0,001
Швидкість клубочкової фільтрації, I 132,190±15,801 132,030±12,112 93,980±9,793
мкл/хв II 161,700±23,231 101,940±14,278 141,050±13,540

P<0,05
Відносна реабсорбція води, % I 99,320±0,083 99,500±0,013 99,390±0,053

II 99,560±0,023 99,370±0,044 99,580±0,020
P<0,05 P<0,05 P<0,01

Концентраційний індекс I 0,0150±0,0021 0,0200±0,0004 0,0170±0,0012
ендогенного креатиніну, од II 0,0230±0,0013 0,0160±0,0011 0,0240±0,0011

P<0,001 P<0,01 P<0,01
Концентрація білка в сечі, г/л I 0,0730±0,0014 0,0740±0,0011 0,0740±0,0019

II 0,0770±0,0017 0,0750±0,0017 0,0760±0,0016
Екскреція білка, мг/хв I 0,090±0,007 0,070±0,005 0,060±0,008

II 0,080±0,007 0,070±0,006 0,060±0,005
Екскреція білка, мг/100 мкл I 0,070±0,010 0,050±0,002 0,070±0,007
клубочкового фільтрату II 0,050±0,003 0,070±0,006 0,050±0,003

P<0,05 P<0,05 P<0,05

Примітка. У табл. 1–3: І — інтактні тварини; ІІ — тварини, які перебували за умов гіпофункції шишкоподібної
залози; Р — вірогідність різниць між показниками дослідних та інтактних тварин; n — кількість тварин.
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вищим щодо інтактних тварин.
Ритм концентрації іонів ка-

лію в сечі зазнавав змін про-
тягом денного періоду доби. О
20.00 показник майже вдвічі
перевищував величини інтакт-
них тварин. Структура ритму
екскреції іонів К+ була по-
дібною до хронограм тварин з
фізіологічною функцією зало-
зи, крім 20.00, коли реєструва-
ли істотне підвищення рівня
екскреції катіона.

Архітектоніка ритму віднос-
ної реабсорбції води набувала
антифазного характеру щодо

контрольних хронограм. Акро-
фаза ритму зміщувалася з
14.00 на 20.00, мінімальні зна-
чення реєстрували о 14.00.

Гіпофункція шишкоподібної
залози призводила до збіль-
шення концентрації білка в се-
чі порівняно з інтактними тва-
ринами. Середньодобовий рі-
вень ритму вірогідно відрізняв-
ся від такого у тварин, що пе-
ребували в умовах звичайно-
го світлового режиму.

За пригніченої функції шиш-
коподібної залози структура
ритму екскреції білка набува-

ла інверсного характеру щодо
хронограм інтактних тварин,
без вірогідних змін мезору та
амплітуди ритму.

Дослідження іонорегулю-
вальної функції нирок показа-
ло, що гіпофункція шишкопо-
дібної залози призводить до
порушень структури хронорит-
мів ниркового транспорту іонів
натрію (табл. 2).

Утримування щурів в умо-
вах постійного освітлення при-
зводило до зростання натрій-
урезу порівняно з інтактними
тваринами. Порушувалася фа-

Таблиця 2
Вплив гіпофункції шишкоподібної залози на хроноритми ниркового транспорту іонів натрію

у білих щурів, x±Sx, n=18

Показники  Група Години доби
08.00 14.00 20.00

Концентрація іонів натрію в сечі, І 0,730±0,062 0,650±0,067 1,180±0,121
ммоль/л ІІ 0,990±0,021 1,170±0,078 1,590±0,111

P<0,01 P<0,001 P<0,05
Екскреція іонів натрію, мкмоль/хв І 0,090±0,008 0,060±0,004 0,090±0,006

ІІ 0,100±0,010 0,100±0,009 0,140±0,021
P<0,001 P<0,05

Екскреція іонів натрію, І 0,070±0,011 0,050±0,005 0,100±0,007
мкмоль/100 мкл КФ ІІ 0,060±0,004 0,110±0,013 0,100±0,007

P<0,001
Фільтраційна фракція іонів натрію, І 17,430±1,941 17,270±1,800 12,110±1,310
кмоль/хв ІІ 20,890±3,059 13,350±1,895 18,440±1,617

P<0,05
Абсолютна реабсорбція іонів натрію, І 16,830±1,923 16,850±1,791 11,470±1,293
мкмоль/хв ІІ 20,200±2,988 12,630±1,834 17,490±1,512

P<0,05
Відносна реабсорбція іонів натрію, І 96,200±0,615 97,480±0,273 94,580±0,386
% ІІ 96,560±0,239 94,220±0,661 94,890±0,328

P<0,001
Концентраційний індекс іонів натрію І 0,0060±0,0005 0,0050±0,0005 0,00900±0,00090

ІІ 0,0080±0,0002 0,0090±0,0006 0,01200±0,00009
P<0,01 P<0,001 P<0,01

Натрій/калієвий коефіцієнт І 0,030±0,003 0,050±0,007 0,1000±0,0120
ІІ 0,040±0,002 0,090±0,006 0,060±0,002

P<0,01 P<0,001 P<0,01
Кліренс іонів натрію, мл/хв І 0,00070±0,00007 0,00050±0,00003 0,00070±0,00005

ІІ 0,00080±0,00007 0,00080±0,00007 0,00110±0,00017
P<0,01 P<0,05

Проксимальний транспорт іонів І 9,880±0,301 10,050±0,189 9,470±0,223
натрію, мкмоль/100 мкл КФ ІІ 9,890±0,134 9,580±0,177 9,950±0,166
Дистальний транспорт іонів натрію, І 0,900±0,108 0,660±0,024 0,780±0,065
мкмоль/100 мкл КФ ІІ 0,570±0,027 0,830±0,055 0,560±0,036

P<0,05 P<0,05 P<0,05
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зова структура ритму. Концент-
рація іонів Nа в сечі в усі про-
міжки спостереження переви-
щувала контрольні величини.
Мезор був на 50 % вищим, ніж
в інтактних тварин. Архітекто-
ніка ритмів екскреції та кон-
центрації іонів Nа в сечі мали
симетричний характер.

Ритм абсолютної реабсорб-
ції іонів натрію зазнавав змін
впродовж досліджуваних про-
міжків доби. Акрофаза зміщу-
валась на 08.00, мінімальні
показники відмічали о 14.00.
Подібно змінювався ритм від-
носної реабсорбції катіона.

Підвищена екскреція іонів
Nа супроводжувалася висо-
ким кліренсом іонів Н і зниже-
ним кліренсом безнатрієвою
води практично в усі досліджу-
вані проміжки доби порівняно
з контролем.

Хроноритмічні зміни кис-
лотовидільної функції нирок

(табл. 3) віддзеркалювалися
порушенням архітектоніки рит-
му рН сечі порівняно з хроно-
грамами інтактних тварин. Мак-
симальні значення спостеріга-
ли о 20.00, батифаза припа-
дала на 14.00, водночас у пе-
ріоди підвищення екскреції іо-
нів натрію вірогідно знижувало-
ся виведення іонів водню о
8.00 на 34 %, о 20.00 на 30 %
стосовно контрольних величин.

У перерахунку на 100 мкл
клубочкової фільтрації, незва-
жаючи на підвищення екскреції
кислот, що титруються вдвічі,
мезор не відрізнявся від конт-
ролю, однак амплітуда ритму
була суттєво вищою.

Архітектоніка ритму екс-
креції аміаку набувала анти-
фазного характеру щодо конт-
рольних хронограм і була по-
дібною до такої у тварин, що
перебували в умовах постійної
темряви. Акрофаза ритму змі-

щувалася з 08.00 на 14.00, ба-
тифаза — з 14.00 на 20.00.
Мезор і амплітуда ритму були
подібні до контролю.

Висновки

Гіпофункція шишкоподібної
залози змінює хроноритмічну
організацію, фазову структуру
та амплітуду ритмів більшості
показників екскреторної, іоно-
регулювальної та кислотови-
дільної функції нирок. Макси-
мальних змін зазнавала іоно-
регулювальна, меншою мірою
— кислотовидільна функція
нирок.

Ці зміни проявлялися:
— зростанням натрійурезу

порівняно з інтактними твари-
нами, при цьому мезор збіль-
шувався на 50 %;

— підвищенням екскреції
іонів натрію, яка супроводжу-
валася високим кліренсом іо-
нів натрію і зниженням клірен-

Таблиця 3
Вплив гіпофункції шишкоподібної залози на хроноритми кислотовидільної функції нирок

у білих щурів, x±Sx, n=18

Показники Група Години доби
8.00 14.00 20.00

pН сечі І 6,030±0,106 6,350±0,142 6,320±0,108
ІІ 6,320±0,192 6,250±0,083 6,480±0,242

Екскреція іонів водню, нмоль/хв І 0,920±0,062 0,770±0,065 0,660±0,075
ІІ 0,790±0,070 0,710±0,067 0,690±0,056

Екскреція іонів водню, І 0,770±0,099 0,580±0,016 0,710±0,066
нмоль/ 100 мкл КФ ІІ 0,510±0,030 0,730±0,049 0,490±0,015

P<0,05 P<0,05 P<0,01
Екскреція кислот, що титруються, І 0,0090±0,0007 0,0050±0,0005 0,0050±0,0006
мкмоль/хв ІІ 0,0100±0,0014 0,0050±0,0007 0,0160±0,0015

P<0,001
Екскреція кислот, що титруються, І 0,0080±0,0011 0,0040±0,0004 0,0060±0,0004
мкмоль/100 мкл КФ ІІ 0,0060±0,0004 0,0050±0,0004 0,0120±0,0007

P<0,001
Екскреція аміаку, мкмоль/хв І 0,090±0,011 0,060±0,006 0,060±0,011

ІІ 0,100±0,008 0,100±0,011 0,050±0,006
P<0,01

Екскреція аміаку, І 0,080±0,008 0,050±0,007 0,060±0,007
мкмоль/100 мкл КФ ІІ 0,070±0,004 0,100±0,010 0,030±0,002

P<0,001 P<0,01
Амонійний коефіцієнт І 10,690±1,141 11,610±1,950 10,870±1,236

ІІ 11,230±0,849 20,910±2,425 12,710±1,096
P<0,01
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су безнатрієвої води порівня-
но з інтактними тваринами;

— вірогідним зниженням
виведення іонів водню;

— порушенням архітектоні-
ки ритму рН сечі порівняно з
контролем;

— антифазним характером
архітектоніки ритму екскреції
аміаку порівняно з контролем.
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