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ВЗАЄМОЗВ’ЯЗОК ВМІСТУ МЕЛАТОНІНУ ТА ТЕСТОСТЕРОНУ В 

СИРОВАТЦІ КРОВІ ЩУРІВ-САМЦІВ З ВИРАЗКОВИМ УРАЖЕННЯМ 

ШЛУНКА НА ТЛІ ДЕСИНХРОНОЗУ 

 

В. В. Гнатюк, Н. М. Кононенко 

 

Національний фармацевтичний університет, м. Харків Україна 

gvalery_nice@ukr.net 

 

Проведено дослідження вмісту мелатоніну та тестостерону в сироватці крові 

щурів-самців різного віку 3, 9, 15 та 20 міс., що відповідає віку людини 14, 29-30, 43-44 

та 55-56 років, з виразковим ураженням шлунка на тлі десинхронозу. Встановлено, що 

в умовах експерименту відбувається достовірне зниження вмісту мелатоніну та навпаки 

достовірне підвищення тестостерону в сироватці крові щурів всіх експериментальних 

груп з сильним зворотним кореляційним зв’язком між ними. Найбільші зміни 

відбуваються у щурів віком 9 міс. – мелатонін знижується на 67%, а тестостерону 

підвищується на 82% (р≤0,05), вік який відповідає віку людини 29-30 років. 
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THE RELATIONSHIP BETWEEN THE LEVELS OF MELATONIN AND 

TESTOSTERONE IN THE BLOOD SERUM IN ULCERATIVE LESIONS OF THE 

STOMACH AND DESYNCHRONOSIS IN MALE RATS 

 

V. V. Hnatiuk, N. M. Kononenko 

 

National University of Pharmacy, Kharkiv, Ukraine 

 

The levels of melatonin and testosterone in the blood serum in ulcerative lesions of the 

stomach on the background of desynchronosis in male rats of different ages 3, 9, 15 and 20 

months corresponding to the human age of 29–30, 43–44, 55–56 years , respectively, were 

studied. It was found that in the experimental conditions, the level of melatonin a significant 

decreased and conversely the level of testosterone a significant increased in the blood serum 

of the rats of all experimental groups with a strong inverse correlation between there. The 

greatest changes is observed in rats aged 9 months – melatonin is reduced by 67% and  

testosterone is increased by 82% (p ≤ 0.05), that corresponds to the age of human age 29-30 

years. 

Keywords: melatonin, testosterone, gastric ulcer, desynchronosis, gender. 
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ВЗАИМОСВЯЗЬ МЕЖДУ УРОВНЯМИ МЕЛАТОНИНА И ТЕСТОСТЕРОНА В 

СЫВОРОТКЕ КРОВИ КРЫС-САМЦОВ С ЯЗВЕННЫМ ПОРАЖЕНИЕМ 

ЖЕЛУДКА НА ФОНЕ ДЕСИНХРОНОЗА 

 

В. В. Гнатюк, Н. Н. Кононенко 

 

Национальный фармацевтический университет, г. Харьков, Украина 

 

Проведено исследование уровней мелатонина и тестостерона в сыворотке крови 

крыс-самцов разного возраста 3, 9, 15 и 20 мес., что соответствует возрасту человека 

14, 29-30, 43-44 и 55-56 лет, с язвенным поражением желудка на фоне десинхроноза. 
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Установлено, что в условиях эксперимента происходит достоверное снижение уровня 

мелатонина и наоборот достоверное повышение тестостерона в сыворотке крови крыс 

всех экспериментальных групп с сильною обратною корреляционною связью между 

ними. Наибольшие изменения происходят у крыс в возрасте 9 мес. – мелатонин 

снижается на 67%, а тестостерон повышается на 82% (р≤0,05), возраст которых 

соответствует возрасту человека 29-30 лет. 

Ключевые слова: мелатонин, тестостерон, язва желудка, десинхроноз, пол. 

 

Виразкова хвороба – хронічне, циклічне захворювання, яке, незважаючи на 

покрашення профілактичних та лікувально-діагностичних методів, займає одне із 

перших місце серед звернень хворих за медичною допомогою серед хвороб органів 

травлення як в Україні, так і у всьому світі. Ріст захворюваності на виразкову хворобу 

починається з 18-25 років та досягає максимуму в 35-40 років (62,6%) [1]. Основними 

причинами розвитку виразкового ураження шлунка вважають вірулентні штами 

бактерій Helicobacter pylory – VacA і СagA та вплив нестероїдних протизапальних 

препаратів, які або безпосередньо пошкоджують слизову оболонку шлунка (СОШ), або 

порушують синтез простагландинів, які забезпечують захист СОШ. Однак в останні 

роки почали говорити про H.pylori-негативну виразкову хворобу, механізми патогенезу 

якої поки залишаються не розкритими.  H.pylori-негативні виразки розвиваються в 

молодому віці (до 40 років), переважно у чоловіків, відрізняються коротким періодом 

перед виразкового стану (у середньому близько півроку) та частими ускладненнями (у 

3 рази частіше, ніж при H.pylori-асоційованих виразках)  [2, 3, 4]. Згідно сучасних 

уявлень, утворення виразок у шлунку та дванадцятипалій кишці є наслідком 

порушення рівноваги між факторами «агресії» та факторами «захисту» слизової 

оболонки гастродуоденальної зони, більшість з яких генетично детерміновані, а 

рівновага між ними підтримується узгодженою взаємодією нейроендокринної системи 

[5]. Одним із гормонів, що приймає участь у забезпеченні фізіологічного 

функціонування шлунково-кишкового тракту (ШКТ) взагалі та шлунку, в  особливості, 

є мелатонін [6]. Також існують поодинокі роботи, де доведений пошкоджуючий вплив 

тестостерону на СОШ [7]. Регулюючий вплив мелатоніну на синтез тестостерону через 

систему гіпоталамус-гіпофиз-гонади вже доведений [8, 9]. При цьому, робіт де було б 

вивчено рівні мелатоніну та тестостерону при виразковому ураженні шлунка на тлі 

десинхронозу, при якому, як відомо, відбувається зниження синтезу пінеального 

мелатоніну [10, 11, 12], у сучасній науковій літературі нам не зустрілися. 
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Тому, метою нашої роботи стало вивчення взаємозв’язку вмісту мелатоніну та 

тестостерону плазми крові у щурів-самців з виразковим ураженням шлунка на тлі 

десинхронозу. 

Матеріали та методи дослідження. Дослідження виконано на 48 щурах-самцях 

різного віку 3, 9, 15 та 20 міс., що відповідає віку людини 14, 29-30, 43-44 та 55-56 років 

[13], які були розподілені на 6 груп: 1–4-ї групи – контрольні – щури-самці 

відповідного віку, 5–8-а групи – експериментальні – щури відповідного віку з 

виразковим ураженням шлунка на тлі десинхроноза. Тварини контрольних груп 

протягом 14 днів знаходилися на стандартному харчовому раціоні та температурному 

режимі в умовах природного освітлення без впливу штучних джерел освітлення. Щури 

експериментальних груп протягом цього періоду знаходилися в умовах цілодобового 

освітлення з вільним доступом до їжі та води – стан десинхронозу [14]. На 15 добу 

експерименту тварини груп контроля виводилися із експерименту із забором крові, а 

щурам експериментальних груп моделювали виразки шлунка методом спирто-

преднізолоного ушкодження – внутрішньошлунково вводили преднізолон в дозі 20 мг/кг, 

що був розчинений в 80% етиловому спирті в дозі 6 мл/кг [15]. Забір крові у тварин груп 

5-8 проводили на 18-у добу експерименту. Забір крові в усіх групах досліду проводили з 

10.00 до 12.00. Обрання періоду для забору крові було обрано таким чином, щоб не було 

збігів піків циркадіанних ритмів секреції досліджуваних гормонів – для мелатоніну це з 

2.00 до 4.00, для тестостерону – 6.00-8.00 [16, 17], а також з урахування наявності низько- 

та високоамплітудних ритмів секреції мелатоніну, співвідношення яких по-різному 

представлені в різних вікових групах – у молодих переважають високоамплітудні ритми, 

а у осіб похилого віку – низькоамплітудні [18]. Визначення вмісту мелатоніну та 

тестостерону в сироватці крові щурів виконували методом імуноферментного аналізу з 

використанням набору Melatonin ELISA («IBL-International», Німеччина) та DRG 

Тестостерон ELISA (DRG, Німеччина) відповідно. Усі втручання та евтаназію тварин 

проводили згідно з вимогами комісії з біоетики НФаУ та «Загальними етичними 

принципами експериментів на тваринах», що узгоджуються з положеннями 

«Європейської конвенції про захист хребетних тварин, яких використовують для 

експериментальних і інших наукових цілей» (Страсбург, 1986) та першого 

Національного конгресу з біоетики (Київ, 2001). Статистичну достовірність оцінували за 

допомогою однофакторного дисперсійного аналізу, достовірними вважали різницю при 

р<0,05 [19]. Використовували програмне забезпечення «Statictica 7.0» та Excel. 
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Результати та їх обговорення. В ході проведеного експерименту було 

встановлено, що на тлі виразкового ураженням шлунка та десинхронозу відбулося 

зниження вмісту мелатоніну в усіх вікових групах експериментальних  тварин більш 

ніж на 60%  (р≤0,05) (рис. 1).  
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Рис. 1. Вміст мелатоніну у щурів різних вікових груп з виразковим ураженням 

шлунка на тлі десинхронозу. 

Примітка: *р≤0,05 відносно контроля, ^ р≤0,05 відносно щурів віком 20 міс. 

 

Таке виражене зниження вмісту мелатоніну в крові можливо пояснити 

пошкодженням пінеального джерела синтезу мелатоніну в організмі дослідних тварин, 

що виникає при порушенні ритмів освітлення – десинхроноз [10, 12] та пошкодженні 

екстрапінеального джерела синтезу мелатоніну – СОШ [20] при виразковому уражені 

шлунка. При цьому, найбільше зниження вмісту мелатоніну відносно контроля 

спостерігалося у щурів віком 9 та 20 міс. – на 67% (р≤0,05). Цікаві відмінності 

відбулися і у порівнянні вмісту мелатоніну у щурів різних вікових груп. Під час 

експерименту було встановлено, що вікові відмінності присутні у щурів як 

контрольних, так і експериментальних груп. Достовірно найнижчий вміст мелатоніну 

було встановлено у щурів віком 20 міс. як контрольної так і експериментальної груп, 

що відповідає віку людини 55-56 років, коли відбувається фізіологічна інволюція 

епіфізу зі зниженням вмісту мелатоніну в крові, що підтверджено в інших 

дослідженнях [16]. При цьому звертає на себе увагу те, що низький вміст мелатоніну у 

щурів віком 20 міс. є достовірним відносно інших вікових груп тільки в контролі. 

Різниця, що існує між вмістом мелатоніну в експериментальних групах не є 

достовірною, що дозволяє нам припустити важливу роль в формуванні загального пулу 
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мелатоніну плазми крові фракції, що надходить із екстрапінеальних джерел синтезу 

мелатоніну, а саме – ентерохромафінних клітин СОШ, які були пошкоджені підчас 

виразкового ураження шлунка.   

Наявність значного зниження (на 67%) вмісту мелатоніну у щурів віком 9 міс, 

що відповідає віку людини 29-30 років, коли ще зберігається висока активність епіфізу 

та збережені репаративні властивості СОШ, дозволяють припустити вплив додаткових 

факторів на формування рівнів мелатоніну в плазмі крові, наприклад, статевих 

гормонів. Тому, наступним етапом нашого дослідження було вивчення вмісту 

тестостерону в сироватці крові. В ході дослідження встановлено, що при виразковому 

ушкодженні СОШ на тлі десинхронозу відбувається підвищення вмісту тестостерону у 

щурів всіх вікових груп від 25 до 82% (рис. 2). Але достовірним було його підвищення 

тільки у щурів, вік яких відповідає віку людини, на який припадає висока фізіологічна 

статева активність людини – від 20 до 45 років: у 3 міс. – на 60%, у 9 міс. на 82%, у 15 

міс. – на 69%.  
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Рис. 2. Вміст тестостерону у щурів різного віку з виразковим ураженням шлунка 

на тлі десинхронозу. 

Примітка: *р≤0,05 відносно контроля, ^ р≤0,05 відносно щурів віком 20 міс. 

 

І якщо вміст мелатоніну у щурів експериментальних груп знижувався таким чином, що 

достовірна вікова різниця зникала, то підвищення тестостерону навпаки було таким, що 

вікова різниця, яка з’являється у чоловіків з часом у зв’язку з віковими змінами, 

визначалася саме в експериментальних групах. Вміст тестостерону у щурів віком 20 міс 

в експериментальній групі був на 29-38% (р≤0,05) нижчий рівня інших вікових груп.  



 540 

Отримані нами дані, свідчать про наявність зворотного кореляційного зв’язку, 

який характеризується тим, що при збільшенні кількості одного показника інший 

зменшується [21], що і було підтверджено нашими розрахунками. На тлі десинхронозу 

та виразкового ураження шлунка помірний [21] зворотний кореляційний зв’язок що 

існував в контролі та дорівнював -0,34; -0,49; -0,44 у щурів віком 3, 9 та 15 міс. і був 

відсутні у щурів віком 20 міс. (рис. 3), збільшився до сильного: -0,85; -0,85; -0,88 та -

0,70 відповідно (рис. 4).  
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Рис. 3. Кореляційний зв’язок  між вмістом тестостерону та мелатоніну у щурів-

самців в нормі 

 

r = -0,34 r = -0,49 

r = -0,44 r = -0,02 
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Десинхроноз+виразка, 3 міс.
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Десинхроноз+виразка, 15 міс.
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Рис. 4. Кореляційний зв’язок  між вмістом тестостерону та мелатоніну у щурів-

самців з виразковим ураженням на тлі десинхронозу 

 

Наявність отриманих результатів можливо пояснити наступними механізмами, 

що виникають в організмі при десинхронозі та виразковому ураженні шлунка (рис. 5). 

Згідно наведеної схеми не тільки зміни мелатоніну можуть впливати на секрецію 

тестостерону, а і тестостерон через гальмування N-ацетилтрансферази, що приймає 

участь в секреції мелатоніну[16], впливає на його вміст. 

Висновки 

1. Десинхроноз та виразкове ураження шлунка призводить до зниження вмісту 

мелатоніну та підвищення вмісту тестостерону в крові щурів всіх експериментальних 

груп. 

2. Найбільші зміни у вмісті тестостерону та мелатоніну відносно контроля 

відбуваються у щурів віком 9 міс. 

r = -0,85 r = -0,85 

r = -0,88 r = -0,70 
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3. Встановлений сильний оборотний кореляційний зв’язок між вмістом 

тестостерону та мелатоніну у щурів вікових груп 3, 9 та 15 міс. у щурів з виразковим 

ураженням шлунка на тлі десинхронозу. 

 

 

Рис. 5. Схема взаємозв’язку секреції мелатоніну та тестостерону 
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