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РЕНОПРОТЕКТОРНА ДІЯ ФІТОПРЕПАРАТІВ ПРИ ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМУ 
МЕТАБОЛІЧНОМУ СИНДРОМІ
В.Т. Степан 
Вищий державний навчальний заклад України «Буковинський державний медичний університет», м. Чернівці

Мета роботи ‒  дослідити лікувально-профілактичну дію на нирки щурів з 
експериментальним метаболічним синдромом двох рослинних екстрактів: з 
виноградної вижимки та з деревини дуба.
Матеріали та методи. Використовували екстракт «Виноградний» (водно-
спиртова витяжка з виноградної вичавки) і екстракт «Дубовий», що містить 
фенольні речовини з дуба. Досліди проведені на щурах, у яких відтворювали 
метаболічний синдром (МС) шляхом утримання щурів на високожировому 
раціоні, при відтворенні кишкового дисбактеріозу та імунодефіциту (за рахунок 
введення цитостатика). Екстракт «Виноградний» вводили з кормом, а екстракт 
«Дубовий» – із питною водою, обидва в дозі 50 мг сухих речовин на кг живої маси. 
Фітопрепарати вводили щодня протягом 40 днів.
У сироватці крові визначали активність еластази, уреази, лізоциму та 
аланінамінотрансферази (АЛТ). У гомогенаті нирок визначали активність 
еластази, уреази, лізоциму, каталази і вміст малонового діальдегіду (МДА). 
За співвідношенням активності каталази і вмісту МДА розраховували 
антиоксидантно-прооксидантний індекс (АПІ), а за співвідношенням відносних 
активностей уреази і лізоциму – ступінь дисбіозу.
Результати. Показано, що у щурів із МС у нирках збільшується активність 
еластази, уреази, вміст МДА і ступінь дисбіозу при зниженні активності лізоциму, 
каталази й індексу АПІ. У сироватці крові щурів із МС збільшується активність 
еластази, уреази, АЛТ і знижується активність лізоциму. Фітопрепарати 
знижували активність еластази, уреази, вміст МДА і ступінь дисбіозу, проте 
збільшували активність лізоциму, каталази й індекс АПІ; більш суттєвий ефект 
виявлено в екстракта «Дубовий».
Висновки. При МС у нирках розвивається запально-дистрофічний процес, 
обумовлений системним запаленням і бактеріємією. Фітопрепарати, особливо 
«Дубовий», здійснюють ренопротекторний ефект.
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РЕНОПРОТЕКТОРНОЕ ДЕЙСТВИЕ ФИТОПРЕПАРАТОВ ПРИ 
ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ МЕТАБОЛИЧЕСКОМ СИНДРОМЕ

В.Т. Степан 

Цель работы ‒ исследовать лечебно-профилактическое действие на почки крыс с 
экспериментальным метаболическим синдромом двух растительных экстрактов: 
из виноградной выжимки и из древесины дуба.
Материалы и методы. Использовали экстракт «Виноградный» (водно-
спиртовая вытяжка из виноградной выжимки) и экстракт «Дубовый», 
содержащий фенольные вещества из дуба. Опыты проведены на крысах, у 
которых воспроизводили метаболический синдром (МС) путем содержания крыс 
на высокожировом рационе, при воспроизведении кишечного дисбактериоза и 
иммунодефицита (за счет введения цитостатика). Экстракт «Виноградный» 
вводили с кормом, а экстракт «Дубовый» ‒ с питьевой водой, оба в дозе 50 мг 
сухих веществ на кг живой массы. Фитопрепараты вводили ежедневно в течение 
40 дней.
В сыворотке крови определяли активность эластазы, уреазы, лизоцима и 
аланинаминотрансферазы (АЛТ). В гомогенате почек определяли активность 
эластазы, уреазы, лизоцима, каталазы и содержание малонового диальдегида 
(МДА). По соотношению активности каталазы и содержания МДА рассчитывали 
антиоксидантно-прооксидантный индекс (АПИ), а по соотношению 
относительных активностей уреазы и лизоцима ‒ степень дисбиоза.
Результаты. Показано, что у крыс с МС в почках увеличивается активность 
эластазы, уреазы, содержание МДА и степень дисбиоза при снижении активности 
лизоцима, каталазы и индекса АПИ. В сыворотке крови крыс с МС увеличивается 
активность эластазы, уреазы, АЛТ и снижается активность лизоцима. 
Фитопрепараты снижали активность эластазы, уреазы, содержание МДА и 
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степень дисбиоза, однако увеличивали активность лизоцима, каталазы и индекс 
АПИ; эти эффекты более выражены у экстракта «Дубовый».
Выводы. При МС в почках развивается воспалительно-дистрофический процесс, 
обусловленный системным воспалением и бактериемией. Фитопрепараты, 
особенно «Дубовый», оказывают ренопротекторный эффект.

RENOPROTECTIVE ACTION OF PHYTOTHERAPY IN EXPERIMENTAL 
METABOLIC SYNDROME

V.T. Stepan 

Purpose. To determine the efficacy of the therapeutic and prophylactic effect of two 
phytopreparations on the kidneys of rats with the metabolic syndrome.
Material and methods. We used the “Grape” extract (water-alcohol extract from the 
grape squeeze) and the extract “Oak” containing phenolic substances from oak. The 
experiments were performed on rats that reproduced metabolic syndrome (MS) by keeping 
rats on a high-fat diet, while reproducing intestinal dysbiosis and immunodeficiency (due 
to the introduction of cytostatics). The “Grape” extract was administered with food, and 
the “Oak” extract with drinking water, both at a dose of 50 mg of dry matter per kg of live 
weight. Herbal preparations were administered daily for 40 days.
The activity of elastase, urease, lysozyme and ALT was determined in the blood serum. 
In the homogenate of the kidneys, the activity of elastase, urease, lysozyme, catalase 
and the content of MDA were determined. The antioxidant-prooxidant API index was 
calculated by the ratio of catalase activity and MDA content, and the degree of dysbiosis 
was calculated by the ratio of the relative activities of urease and lysozyme.
Results. It has been shown that in rats with MS in the kidneys, the activity of elastase, 
urease, the content of MDA and the degree of dysbiosis increase with a decrease in the 
activity of lysozyme, catalase and the API index. In the blood serum of rats with MS, 
the activity of elastase, urease, ALT increases and the activity of lysozyme decreases. 
Phytopreparations decreased elastase, urease activity, MDA content and the degree of 
dysbiosis, but increased lysozyme activity, catalase and the API index; these effects were 
more pronounced in the Oak extract.
Conclusions. In kidney under MS, an inflammatory-dystrophic process develops due 
to systemic inflammation and bacteremia. Phytopreparations, especially Oak, have a 
renoprotective effect.
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Вступ
Останнім часом значно поширилось число 

хворих на метаболічний синдром, який складається 
з метаболічних порушень ліпідного і вуглеводного 
обміну, інсулінорезистентності та розвитку 
гіпертензії [1-4]. Також є дані про певну роль у 
розвитку метаболічного синдрому ендогенної 
мікробіоти, яка обумовлює системне запалення, 
бактеріємію, поліорганну недостатність [5-7]. 

Встановлено розвиток нефропатії за різних форм 
метаболічного синдрому за рахунок ліпотоксичності, 
гіперглікемії, ендотоксинемії [8-11]. 

Для профілактики нефротичних ускладнень у 
хворих на метаболічний синдром запропоновано 
ряд лікарських засобів: гепатопротектори [12, 
13], біофлавоноїд кверцетин [14-19], препарат 
соєвих ізофлавонів «ЕКСО» [20], есенціальні 
поліненасичені жирні кислоти [21-23].

Серед усіх ренопротекторних засобів найбільш 
широко використовуються рослинні екстракти, 
які містять комплекс біологічно активних речовин 
(вітаміни, мікроелементи, адаптогени, багато 
інших сполук), сукупна дія яких може суттєво 
перевищити лікувально-профілактичну дію окремо 
взятих речовин [24, 25]. Екстракт «Дубовий» 
містить ряд фенольних сполук дуба, які з давніх пір 
використовуються як стабілізатори вина і коньяків. 

Виноградні вижимки містять значну кількість 
поліфенольних сполук, зокрема фізіологічно 
активних біофлавоноїдів (вітамін Р) [26]. 
Вищезазначене вказує на потенційні можливості 
застосування вказаних субстанцій із лікувальною 
метою при різних патологічних процесах.

Мета роботи 
Дослідити лікувально-профілактичну дію на 

нирки щурів з експериментальним метаболічним 
синдромом двох рослинних екстрактів: з виноградної 
вижимки та з деревини дуба. 

Матеріали і методи дослідження
Екстракт «Виноградний» отримували із вижимки 

винограду сорту «Одеський чорний» шляхом 
настоювання вижимки з 60 % розчином ізопропанолу 
протягом 5 днів із періодичним перемішуванням. 
Після фільтрації екстракт випарювали на 2/3, при 
цьому випаровувався практично весь ізопропанол. 
Залишок доводили до 10% концентрації сухих 
речовин і використовували його для годівлі 
тварин. Екстракт «Дубовий» (вміст сухих речовин 
9,3%) отримували від фірми «Серсіаль». Екстракт 
«Дубовий» має дозвіл на застосування в харчовій 
промисловості для введення до складу алкогольних 
напоїв.
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Дослідження проведено в умовах експерименту 
з повним дотриманням діючих міжнародних та 
вітчизняних вимог біоетики. Метаболічний синдром 
(МС) відтворювали у білих щурів лінії Вістар 
(самиці, 11 місяців, масою тіла 258-279 г). Для 
цього їх переводили на високожировий раціон (20 % 
пальмової олії), викликали кишковий дисбактеріоз 
шляхом введення з питною водою антибіотика 
лінкоміцин у дозі 60 мг/кг протягом перших 
п’яти днів, а також відтворювали імунодефіцит 
за допомогою цитостатика циклофосфану в дозі 
21 мг/кг в/черевно в 1-й, 7-й, 14-й і 21-й дні досліду. 

Усіх щурів було розподілено на 4  групи по 8 
тварин: 1-ша ‒ контроль, отримували стандартний 
раціон віварію, 2-га, 3-тя і 4-та групи отримували 
високожировий раціон для відтворення МС. 
Щури 3-ої групи отримували з кормом екстракт 
«Виноградний» у дозі 50 мг/кг маси тіла, а щури 
4-ї групи отримували з питною водою екстракт 
«Дубовий» у дозі 50 мг сухого екстракту на 1 кг 
маси.

Евтаназію тварин здійснювали на 41-й день 
досліду під тіопенталовим наркозом (20 мг/кг) 
шляхом тотальної кровотечі із серця. Отримували 
сироватку крові, виділяли нирки. У сироватці крові 

визначали активність еластази (маркер запалення) 
[27], уреази (показник бактеріального обсіменіння) 
[28], лізоцима (індикатор неспецифічного імунітету) 
[29] та активність аланінамінотрансферази (АЛТ) 
[29].

У гомогенатах нирок визначали рівень 
біохімічних маркерів запалення: активність 
еластази і вміст малонового діальдегіду (МДА), 
який, окрім того,  ще є й показником перекисного 
окислення ліпідів [27]. У гомогенатах визначали 
активність антиоксидантного ферменту каталази 
і за співвідношенням активності каталази і вмісту 
МДА розраховували антиоксидантно-прооксидантний          
індекс (АПІ) [27]. Для визначення ступеня дисбіозу 
в нирках спочатку визначали активність уреази і 
лізоциму, а потім розраховували ступінь дисбіозу за 
А. П. Левицьким [28].

Результати дослідів піддавали стандартній 
статистичній обробці методами варіаційної 
статистики відповідно до рекомендацій літературних 
джерел [30].

Результати та їх обговорення
У таблиці 1 представлено результати визначення 

в сироватці крові біохімічних маркерів запалення 

Таблиця 1 
Біохімічні показники сироватки крові щурів з експериментальним 

метаболічним синдромом (n=8 в усіх групах)

№ Групи Еластаза,  
мк-кат/л

Уреаза,  
мк-кат/л

Лізоцим, 
од/л

АЛТ,  
мк-кат/л

1 Контроль 138±12 0,3±0,2 131±8 0,47±0,03

2 Метаболічний 
синдром (МС)

182±11 
р<0,05

0,8±0,2 
р<0,05

73±10 
р<0,01

0,64±0,06 
р<0,01

3 МС + екстракт 
«Виноградний»

155±10 
р˃0,2 

р1˃0,05

0,7±0,4 
р˃0,3 
р1˃0,5

100±6 
р<0,05 
р1<0,05

0,55±0,02 
р<0,05 
р1˃0,05

4 МС + екстракт 
«Дубовий»

142±12 
р˃0,5 

р1<0,05

0,4±0,2 
р˃0,3 
р1˃0,3

104±11 
р<0,05 
р1˃0,05

0,52±0,04 
р˃0,3 

р1˃0,05

 Примітки: достовірність змін порівняно: р ‒ з групою 1; р1 ‒ з групою 2

(еластази), мікробного обсіменіння (уреази), 
неспецифічного імунітету (лізоцима) і гепатиту 
(АЛТ). З цих даних видно, що у щурів із метаболічним 
синдромом достовірно зростає активність еластази 
(на 32%), а при дії фітопрепаратів вона знижується: 
після екстракту «Виноградний» на 15% (р<0,05), 
після екстракту «Дубовий» – на 22% (р<0,05).

Активність уреази у щурів із МС збільшується 
більш, ніж у 2 рази, а після застосування 
фітопрепаратів знижується на 12,5 % (екстракт 
«Виноградний») і на 50% (екстракт «Дубовий»).

Активність лізоциму у щурів із МС знижується 
на 44%, а після застосування фітопрепаратів вона 
збільшується на 37% («Виноградний») і на 42% 
(«Дубовий»).

Активність АЛТ у щурів з МС збільшується 

на 36% (р<0,01), а після застосування екстрактів 
«Виноградний» і «Дубовий» вона знижується на 
14% і на 19% відповідно.

Отримані нами дані засвідчують, що у щурів 
із МС розвивається системне запалення, на що 
вказує суттєве підвищення активності еластази, 
бактеріємія (підвищення активності уреази), 
зниження рівня неспецифічного імунітету (значне 
зниження активності лізоцима) і розвиток гепатиту, 
про що засвідчує достовірне підвищення активності 
печінкового маркера АЛТ. Обидва фітопрепарати 
здійснюють позитивну дію на біохімічні показники, 
причому більш ефективним виявився екстракт 
«Дубовий».

У таблиці 2 представлено результати визначення 
в нирках щурів рівня маркерів запалення, а саме: 
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Таблиця 2
Лікувально-профілактична дія фітопрепаратів на рівень біохімічних маркерів запалення в нирках 

щурів з експериментальним метаболічним синдромом 
(n=8 в усіх групах)

№ Групи Еластаза, мк-кат/кг МДА, ммоль/кг
1 Контроль 440±32 24,8±1,5

2 Метаболічний синдром (МС) 559±14 
р<0,05

45,1±1,7 
р<0,01

3 МС + екстракт «Виноградний» 458±14 
р˃0,3; р1<0,05

35,3±2,4 
р<0,05; р1<0,05

4 МС + екстракт «Дубовий» 471±16 
р˃0,3; р1<0,05

25,8±1,2 
р˃0,3; р1<0,01

Таблиця 3
Активність каталази та антиоксидантно-прооксидантний індекс у нирках щурів з 

експериментальним метаболічним синдромом (n=8 в усіх групах)

 Примітки: достовірність змін порівняно: р ‒ з групою 1; р1 ‒ з групою 2

№ Групи Каталаза, мкат/кг АПІ, од.
1 Контроль 6,42±0,02 2,59±0,14

2 Метаболічний синдром (МС) 6,18±0,08 
р<0,05

1,37±0,12 
р<0,01

3 МС + екстракт «Виноградний» 6,40±0,06 
р˃0,3; р1˃0,05

1,81±0,10 
р<0,05; р1<0,05

4 МС + екстракт «Дубовий» 6,40±0,05 
р˃0,3; р1˃0,05

2,48±0,13 
р˃0,3; р1<0,05

 Примітки: достовірність змін порівняно: р ‒ з групою 1; р1 ‒ з групою 2

Таблиця 4
Активність уреази, лізоцима і ступінь дисбіозу в нирках щурів з експериментальним метаболічним 

синдромом (n=8 в усіх групах)

№ Групи Уреаза,  
мк-кат/кг

Лізоцим, 
од/кг

Ступінь дисбіозу, 
од.

1 Контроль 0,25±0,02 6395±386 1,00±0,16

2 Метаболічний синдром 
(МС)

0,33±0,02 
р<0,05

3774±414 
р<0,05

2,24±0,29 
р<0,05

3 МС + екстракт 
«Виноградний»

0,27±0,01 
р˃0,3; р1<0,05

4681±531 
р<0,05; р1˃0,05

1,48±0,19 
р˃0,05; р1<0,05

4 МС + екстракт «Дубовий» 0,27±0,02 
р˃0,3; р1˃0,05

5258±437 
р˃0,05; р1<0,05

1,32±0,20 
р˃0,05; р1<0,05

 Примітки: достовірність змін порівняно: р ‒ з групою 1; р1 ‒ з групою 2

активність еластази та вміст МДА. Видно, що 
у щурів із МС достовірно підвищується рівень 
обох маркерів: еластази на 27% і МДА на 82%. У 
щурів, які отримували фітопрепарати, достовірно 
знизились показники обох маркерів запалення: після 

екстракту «Виноградний» активність еластази на 
8% і вміст МДА на 22%, а після екстракту «Дубовий» 
– активність еластази на 16 % і вміст МДА на 43%.

У таблиці 3 представлено результати визначення 
в нирках активності каталази та індексу АПІ. У 

щурів із МС активність каталази знижується на 
3,7% і фітопрепарати її повертають до норми, однак 
в усіх випадках р˃0,05.

Більш показовим виявився індекс АПІ, який у 

щурів із МС знизився на 47%, після застосування 
екстракту «Виноградний» збільшився на 32%, а 
після екстракту «Дубовий» ‒ на 82%.

У таблиці 4 представлено результати визначення 
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в нирках активності уреази, лізоциму і ступеня 
дисбіозу. Видно, що у щурів із МС активність 
уреази зростає на 32% (р<0,05), однак після 
фітопрепаратів вона достовірно знижується майже 
до рівня контролю. Активність лізоциму, навпаки, у 
щурів із МС значно знижується (на 41%), у щурів, 
які отримували екстракт «Виноградний», вона 
підвищилась на 24%, а у щурів, які отримували 
екстракт «Дубовий», на 39%. Розрахована за 
показниками активності уреази і лізоциму 
ступінь дисбіозу становила у щурів із МС 2,23, 
тоді як у щурів із МС, які отримували екстракт 
«Виноградний», – 1,48, а які отримували екстракт 
«Дубовий» ‒ 1,32.

Отже, проведене нами дослідження показало, 
що в умовах метаболічного синдрому розвивається 
системне запалення, бактеріємія та поліорганна 
недостатність. Зокрема, за нашими даними, 
розвивається гепатит і нефропатія з проявами 
запально-дистрофічного процесу.

Однією з причин патологічних проявів МС може 
бути недостатність захисних систем організму 
(імунної і антиоксидантної) і головне ‒ розвиток 
дисбіотичного синдрому [31].

Застосування фітопрепаратів, які мають 
антидисбіотичні властивості, здійснює лікувально-
профілактичні, в тому числі і ренопротекторні 
ефекти за умов метаболічного синдрому. У наших 
дослідах більш ефективним виявився екстракт 
«Дубовий».

Висновки
1. За умов метаболічного синдрому спосте-

рігається нефропатія, яка проявляється розвитком 
запалення, дисбіозу, зниженням рівня неспецифічного 
імунітету і антиоксидантного захисту.

2. Можливим причинним фактором розвитку 
нефропатії може бути дисбіотичний синдром.

3. Антидисбіотичні фітопрепарати здійснюють 
ренопротекторну функцію, про що засвідчують 
результати використання екстрактів із винограду і 
деревини дуба, причому останній виявився значно 
активнішим.

Перспективи подальших досліджень
Здійснити комплексне оцінювання впливу 

чинників дисбіозу на стан про- та антиоксидантної 
систем за умов метаболічного синдрому.
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