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РЕЗЮМЕ

Световната здравна организация разглежда 
затлъстяването като „неинфекциозна епидемия 
на нашето време“, защото е свързана с усложне-
ния от сърдечносъдови заболявания, захарен диа-
бет тип 2, тумори и много други, а същевремен-
но познатите терапии за лечение и превенция в 
голяма степен са неефективни. За оценяване на 
степента и диагностициране на затлъстяване-
то се използват различни показатели, един от 
които е индексът на телесна маса (ИТМ). Спо-
ред редица in vivo и in vitro изследвания екзогенни-
ят мелатонин оказва положително влияние вър-
ху обмяната на въглехидрати и липиди в органи-
зма, намалява оксидативния стрес и инсулино-
вата резистентност, с което вероятно допри-
нася за протекцията срещу хипертрофията на 
мастната тъкан при затлъстяване. 

Целта на настоящото проучване е да се оцени 
действието на екзогенен мелатонин върху ИТМ 
и тегло на ретроперитонеална мастна тъкан 
(РПМТ) при плъхове с алиментарен модел на 
затлъстяване. 

Материали и методи: Бяха използвани мъжки 
плъхове от порода Wistar (n=32), разделени порав-
но в 4 експериментални групи – контролна, на 
традиционна храна; контролна, суплементира-
на с мелатонин (приеман per os, 4 мг/кг/24 ч); гру-
па с модел на затлъстяване (високофруктозна 
диета (ВФД) - 20 % разтвор на фруктоза във во-
дата за пиене, ежедневно) и група, суплементи-
рана с мелатонин и фруктоза. Животните от 

ABSTRACT

Introduction: Оbesity has been labelled as a 
“non-infectious pandemic of our time”. It increases the 
risk of several debilitating diseases, including cardio-
vascular disorders, diabetes mellitus, tumors, and oth-
er pathologies. Up to date both therapeutic and pre-
ventive approaches have been largely unsuccessful. At 
the present time body mass index (BMI) is considered 
the most common anthropometric method to diagnose 
obesity. According to a variety of in vivo and in vitro 
studies, exogenous melatonin has a pronounced effect 
on carbohydrate and lipid metabolism. Furthermore, 
supplementation with melatonin improves oxidative 
stress and insulin resistance preventing hypertrophy of 
the adipose tissue and body weight gain. 

Aim: We evaluated the effect of melatonin supple-
mentation on BMI and retroperitoneal fat mass in di-
et-induced obesity rat model. 

Materials and Methods: Male Wistar rats (n=32), 
provided with standard rat chow and tap water free-
ly available, were randomly divided into four groups 
as follows: control group – rats received standard ro-
dent diet and tap water; melatonin group – rats re-
ceived standard rodent diet and tap water, and mel-
atonin administered per os (4 mg/kg/24h); fructose 
group – rats received standard rodent diet and tap wa-
ter supplemented with 20% fructose; and fructose plus 
melatonin group – rats received standard rodent diet 
and tap water supplemented with 20% fructose, and 
melatonin administered per os (4 mg/kg/24 h). At the 
end of the experimental period, the animals were sac-
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мична болест на сърцето (ИБС), 17% - артериал-
на хипертония, и 11% - малигнени тумори (16,19). 
Тази тенденция се наблюдава и при деца и юно-
ши, в резултат на което се очаква да развият ко-
морбидните прояви на затлъстяването като въз-
растни. Същевременно познатите терапии за ле-
чение и превенция на затлъстяване в голяма сте-
пен са неефективни.

Световната здравна организация определя 
затлъстяването като свръх покачване на телес-
ното тегло за определен ръст, т.нар. индекс на те-
лесна маса – ИТМ > 30 кг/м2 (ИТМ = Тегло (кг)/ 
Ръст (м2). Недостатък на този показател е, че не 
отразява реалното съдържание на мастна тъкан 
(м.т.) в организма, особено при хора с по-голяма 
мускулна маса. Именно излишъкът от висцерал-
ни мазнини е показател за влошено здраве. За-
това е по-коректно да се използва съчетание на 
ИТМ с други антропометрични показатели: ко-
ремна обиколка (КО), отношението коремна оби-
колка към бедрената обиколка (КО/БО) и др., а в 
експерименталните модели с животни е количе-
ството на ретроперитонеална или епидидимална 
мастна тъкан (7,12,15).

ВЪВЕДЕНИЕ

Затлъстяването е състояние, при което има 
значително увеличение на подкожната и висце-
ралната мастна тъкан поради натрупване на из-
лишък от триацилглицероли в резултат на поло-
жителен енергиен баланс. Най-честата доказана 
причина за нарушеното енергийно равновесие е 
повишеният прием на високоенергийни храни и 
напитки с високо съдържание на фруктоза (под-
сладители и консерванти за напитки, сладкар-
ски изделия и др.) и ниската двигателна актив-
ност, както и промени в експресията на гени, ре-
гулиращи приема на храна и разход на енергия 
(14). Взаимодействието на генетичните с храни-
телните фактори са оформили начин на живот 
сред световното население, допринасящ за раз-
пространение на затлъстяването с повишени-
те липидни отлагания в организма до степен да 
предизвикват здравословни проблеми.

Световната здравна организация разглежда 
затлъстяването като „неинфекциозна епидемия 
на нашето време“ (16). Според литературни дан-
ни наднорменото тегло и затлъстяването предо-
пределят развитие на 44-57% от всички случаи 
на захарен диабет тип 2, 17-23% случаи на исхе-

rificed, zoometric measurements were taken and BMI 
was calculated. 

Results: Statistically significant differences were 
observed between the anthropometric parameters of 
the experimental groups. When compared with the 
control group, fructose-supplemented rats showed a 
remarkable increase in retroperitoneal fat mass and 
BMI. In contrast, groups supplemented with melatonin 
showed significant reductions in these parameters.

Conclusion: Melatonin supplementation reduces 
fructose-induced obesity. In particular, body weight, 
retroperitoneal fat mass and BMI were remarkably 
decreased in melatonin-treated groups. 

Keywords: obesity, fructose, melatonin, BMI

всички изследвани групи приемаха стандартна 
храна и вода на воля през цялото денонощие, а 
всяка седмица се отчиташе телесното тегло. В 
края на експеримента се направиха зоометрич-
ните измервания на всяко животно. 

Резултати: Установено беше статистически 
значимо увеличение на РПМТ, телесно тегло и 
ИТМ при плъховете на фруктозна диета спрямо 
контролната група, докато при плъховете от 
групата, суплементирана с мелатонин, както и 
при групата с мелатонин и фруктоза се отчете 
статистическо значимо намаляване на ИТМ и 
РПМТ. 

Заключение: Нашите резултати показват, 
че фруктозоиндуцираното затлъстяване се по-
влиява от екзогенно приложения мелатонин, 
който значително намалява основни показате-
ли на затлъстяване като ИТМ и количество на 
ретроперитонеалната мастна тъкан, вклю-
чително и при плъхове от контролната група, 
суплементирана само с мелатонин. 

Ключови думи: затлъстяване, фруктоза, 
мелатонин, ИТМ
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Според редица проучвания храненето с ви-
сокофруктозен царевичен сироп на експеримен-
тални животни промотира депозиция на липиди 
във висцерална мастна тъкан, покачване на те-
лесното тегло, чернодробна стеатоза, оксидати-
вен стрес и инсулинова резистентност (1,10,13), 
което го прави подходящ модел за изследва-
не на затлъстяването (5,6). За оценка на степен-
та на затлъстяване се използват зоометрични по-
казатели като ИТМ, дължина на тялото, телесно 
тегло, коремна обиколка (КО), гръдна обиколка 
(ГО), тегло на РПМТ и др. (9,11). 

Според редица in vivo и in vitro изследвания 
екзогенният мелатонин оказва положително 
влияние върху обмяната на въглехидрати и ли-
пиди в организма, намалява оксидативния стрес 
и инсулинова резистентност, с което вероятно 
допринася за протекцията срещу увеличаване 
на мастната тъкан при затлъстяване. Суплемен-
тацията с мелатонин намалява телесната маса на 
плъхове след пинеалектомия (18). Мелатонинът 
повлиява секреторната активност на β-клетки, 
увеличава чувствителността към инсулин и то-
лерантността към глюкоза при животни, подло-
жени на диета с високо съдържание на въглехи-
драти (17). Също така се предполага, че мелато-
нинът влияе върху активността на ензими, регу-
лиращи липо- и термогенезата (8). 

Целта на настоящото проучване е да се оцени 
действието на екзогенен мелатонин върху ИТМ и 
тегло на РПМТ при плъхове с фруктозоиндуци-
ран модел на затлъстяване.

МАТЕРИАЛИ И МЕТОДИ 

Експериментален модел
В експеримента с продължителност 12 сед-

мици се използваха мъжки плъхове от поро-
да Wistar (n=32), разделени поравно в 4 експери-
ментални групи според диетата, която се прила-
га – контролна група на традиционна храна; кон-
тролна група, суплементирана с мелатонин (при-
еман per os, в количества 4 мг/кг/24 ч); група с мо-
дел на затлъстяване - на високофруктозна диета - 
ВФД (прием на 20 % разтвор на фруктоза във во-
дата за пиене), и група, суплементирана с мелато-
нин и фруктоза. Разтворът на диетичната фрук-
тоза е проготвен от високофруктозен царевичен 
сироп (Амилум - Разград). Животните от всич-
ки изследвани групи приемаха стандартна хра-
на и вода на воля през цялото денонощие, а вся-
ка седмица се отчиташе телесното тегло. В края 
на експеримента се направиха антропометрич-
ните измервания на всяко животно за определя-

не на ИТМ - съотношение телесно тегло (g)/на-
зо-анално разстояние (cm)2 по групи и теглото на 
РПМТ като допълнителен зоометричен показа-
тел на затлъстяване.

Статистическа обработка на 
резултатите

Т-тест бе използван за сравняване на сред-
ните величини на две групи при проследяване 
на ефекта на мелатонина върху третираните и 
здравите плъхове. Статистически значими бяха 
разликите между групите, при р<0,05. Статис-
тическата обработка на данните и построяване 
на графиките се извърши с програма Graph Pad 
Prism 7.0.

РЕЗУЛТАТИ И ОБСЪЖДАНЕ

Резултатите от настоящото изследване демон-
стрират статистически значими разлики меж-
ду изследваните групи по отношение и на два-
та показателя - ИТМ и тегло на ретроперитоне-
ална мастна тъкан. Особено правят впечатление 
значителни разлики в ИТМ между животните в 
контролната група (К) и група със затлъстяване 
(Фру), което доказва, че фруктозата като елемент 
от диетата води до покачване на телесно тегло 
(фиг. 1). Нарушенията в метаболизма при плъхо-
ве на ВФД е широко документирано в литерату-
рата и също е установено в предишни наши екс-
перименти, показващи, че диетата води до висце-
рално затлъстяване, покачване на серумните и 
чернодробните триглицериди, глюкоза и телес-
но тегло (1,2,13). Известно е, че увеличeнието на 
мастната тъкан и съответно покачване на телес-

Фиг. 1. Изследване на индекса на телесна маса - ИТМ 
Легенда: Данните са представени като средна 

стойност ± стандартна грешка на средната (SEM), 
(N=8); К - контролна група; К+Ме - контролна група, 

суплементирана с мелатонин; Фру - група на фруктозна 
диета; Фру+Ме - група, суплементирана с мелатонин и 

фруктоза; ***р<0.0005
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ното тегло се развива при хипертрофия или хи-
перплазия на мастните клетки поради отлагане 
и съхранение на липиди след прекомерен при-
ем на енергия (4). Предполага се, че развитието 
на затлъстяване при консумацията на фрукто-
за е липсата на чувство за ситост, водещо до хи-
перфагия, повишен прием на храна, положите-
лен енергиен баланс и повишено телесно тегло 
(6). Нашите резултати показват, че ВФД води и 
до значително увеличение на теглото на РПМТ 
спрямо контролната група (фиг. 2). Това съответ-
ства с предположението на Bray et al. (2004) за de 
novo липогенеза в адипоцитите на висцералната 
мастна тъкан при натоварване с фруктоза (6).

Фруктозоиндуцираното повишено тегло на 
висцералната мастна тъкан беше значително по-
ниско в групата, приемаща мелатонин (Фру+Ме) 
(фиг. 2). Според литературни данни лечението с 
мелатонин оказва положително влияние върху 
обмяната на въглехидрати и липиди в органи-
зма, намалява оксидативния стрес и инсулино-
вата резистентност, с което вероятно допринася 
за протекцията срещу хипертрофията на маст-
ната тъкан при затлъстяване (8,17,18). 

Резултатите от настоящото изследване по-
казват, че лечението с мелатонин има статисти-
чески значими резултати, свързани с намалява-
не на телесно тегло в групата (Фру+Ме) спрямо 
групата на ВФД и съответно ИТМ (фиг. 1). Пато-
генетичните механизми, чрез които лечението с 
мелатонин понижава телесното тегло, не са изя-
снени. Може да се предположи, че терапевтични-

те ефекти на мелатонина въздействат върху фак-
тори, регулиращи приема на храна или енерги-
ен разход и затова телесното тегло на животни-
те във всички групи е статистически редуцира-
но, включително и теглото на ретроперитоне-
алната мастна тъкан. Вероятно антиоксидант-
ната активност на мелатонина протектира сре-
щу дисфункцията на висцералната мастна тъ-
кан при обременяване с фруктоза (3), което въз-
становява адекватна секреция на адипоцитоки-
ни, уражняващи контрол и върху енергийния 
метаболизъм.

Интересно е да се отбележи, че мелатонинът 
има ефект и върху ИТМ на плъховете, суплемен-
тирани с мелатонин (К+Ме), спрямо хранените с 
традиционна храна (група К). Наблюдават се ста-
тистически значими разлики между ИТМ (фиг. 
1) и теглото на ретроперитонеалната мастна тъ-
кан (фиг. 2) в двете групи, което предполага за 
влиянието на мелатонин върху липогенезата и 
намаление на ИТМ и при здрави контроли. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Нашите резултати показват, че фруктозоин-
дуцираното затлъстяване се повлиява от екзо-
генно приложения мелатонин, който значително 
намалява ИТМ и количеството на РПМТ, вклю-
чително и при плъхове от контролната група, 
суплементирана само с мелатонин.

Тези данни позволяват лечението с мелатонин 
да се разглежда в качеството му на перспективно 
средство за лечение на затлъстяване. Проучване-
то на ефектите на мелатонина и неговата много-
образна роля в организма все още има много не-
ясноти, което прави клинико-експериментални-
те изследвания, посветени на този уникален хор-
мон, изключително актуални.
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