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1. Wykaz publikacji będących podstawą rozprawy doktorskiej 

Podstawą niniejszej rozprawy doktorskiej jest cykl trzech niżej wymienionych publikacji 

naukowych (jedna praca przeglądowa – Publikacja I i dwie prace oryginalne – Publikacja II i 

Publikacja III) o łącznym współczynniku oddziaływania (Impact Factor – IF) równym 11,6 i 

punktacji Ministerstwa Edukacji i Nauki (MEiN) wynoszącej 420. 

Publikacja I (praca przeglądowa) 

Smereczański N.M., Brzóska M.M.: Current levels of environmental exposure to cadmium in 

industrialized countries as a risk factor for kidney damage in the general population: A 

comprehensive review of available data. International Journal of Molecular Sciences, 2023, 24 

(9), 8413; doi.: 10.3390/IJMS24098413  

IF = 5,6; MEiN = 140 

Suplement do Publikacji I: https://www.mdpi.com/article/10.3390/ijms24098413/s1 

Publikacja II (praca oryginalna) 

Smereczański N.M., Brzóska M.M., Rogalska J., Hutsch T.: The protective potential of Aronia 

melanocarpa L. berry extract against cadmium-induced kidney damage: A study in an animal 

model of human environmental exposure to this toxic element. International Journal of 

Molecular Sciences, 2023, 24 (14), 11647; doi.: 10.3390/ijms241411647 

IF = 5,6; MEiN = 140 

Suplement do Publikacji II:  https://www.mdpi.com/article/10.3390/ijms241411647/s1 

Publikacja III (praca oryginalna) 

Smereczański N.M., Brzóska M.M., Rogalska J.: Protective effect of the extract from Aronia 

melanocarpa L. berries against cadmium-induced oxidative stress in the kidney: A study in an 

in vivo experimental model. Acta Poloniae Pharmaceutica – Drug Research, 2023, 80 (4), praca 

w druku; doi.: 10.32383/appdr/169782 

IF = 0,4; MEiN = 140  

 

W Publikacji I i suplemencie do tej publikacji przedstawiono podstawy teoretyczne 

podjętej tematyki badawczej w zakresie nefrotoksyczności kadmu i ryzyka uszkodzenia nerek 

w konsekwencji narażenia środowiskowego na ten ksenobiotyk.  

W Publikacji II i suplemencie do tej publikacji oraz w Publikacji III uzasadniono 

celowość podjęcia badań będących przedmiotem rozprawy doktorskiej, scharakteryzowano 

model doświadczalny, w którym przeprowadzono badania, omówiono metodykę badań i 

podano szczegółowe wyniki badań oraz przeprowadzono ich dyskusją w świetle dostępnych 

danych literaturowych i sformułowano wnioski końcowe z przeprowadzonych badań.

5 
 

https://www.mdpi.com/article/10.3390/ijms241411647/s1


Nazar M. Smereczański                                       Rozprawa doktorska                                                       Rozdział 2                           

 

 

6 
 

2. Wprowadzenie. Przegląd literatury dotyczący tematu rozprawy  

2.1. Aronia melanocarpa L. jako roślina lecznicza 

Rośliny lecznicze oraz produkty uzyskiwane na ich bazie od dawna budzą 

zainteresowanie zarówno środowiska naukowego, jak również społeczeństwa, w aspekcie 

możliwości wykorzystania substancji w nich występujących w profilaktyce i leczeniu różnych 

schorzeń, w tym chorób cywilizacyjnych [50, 55, 59, 64]. Ostatnio coraz więcej uwagi poświęca 

się również możliwości wykorzystania produktów pochodzenia roślinnego w celu 

zapobiegania niekorzystnym dla zdrowia skutkom wynikającym z narażenia na substancje 

toksyczne oraz łagodzenia i leczenia tych efektów [4, 7, 39]. Rośliną zasługującą na szczególną 

uwagę, zarówno ze względu na liczne właściwości prozdrowotne i przydatność w 

profilaktyce i wspomaganiu leczenia niektórych schorzeń [4, 27, 44, 50, 55, 60, 68], jak również 

z powodu wyników badań doświadczalnych wskazujących na możliwość jej wykorzystania 

w zapobieganiu skutkom działania toksycznego niektórych ksenobiotyków, w tym leków 

oraz zanieczyszczeń chemicznych środowiska i żywności, wliczając toksyczne metale ciężkie 

[4, 5, 7–12, 14, 16, 29, 30, 39–41, 70–72], jest Aronia melanocarpa L. ((Michx.) Elliott; aronia 

czarnoowocowa). 

2.1.1. Charakterystyka ogólna rośliny 

A. melanocarpa jest krzewem liściastym (Rycina 1) należącym do rodziny Rosaceae. 

Roślina ta pochodzi z Ameryki Północnej, ale obecnie jest rozpowszechniona na całym świecie 

[59], a jej niskie wymagania środowiskowe ułatwiają uprawę [2]. Krzewy aronii mogą dorastać 

do około 2 m wysokości. Pędy rośliny są przylegająco owłosione lub nagie, a naprzemianlegle 

ułożone liście o barwie ciemnozielonej (jesienią czerwieniejące) osiągają długość do 6 cm. W 

maju i czerwcu krzewy wytwarzają baldachogrona zawierające około 30 drobnych białych 

kwiatów (Rycina 1), z których dojrzewają ciemnopurpurowe jagody (Rycina 1) o średnicy 

około 10 mm i słodkawym, silnie aromatycznym miąższu, pokryte szarawym nalotem [59]. 

Zbiór owoców aronii odbywa się w sierpniu i wrześniu. Jakość jagód aronii oraz zawartość w 

nich składników aktywnych biologicznie zależą od warunków klimatycznych panujących w 

czasie wegetacji oraz nawodnienia, stosowania pestycydów, terminu zbioru owoców i 

warunków ich przechowywania [2]. Pomimo niskiej kumulacji w owocach aronii substancji 

szkodliwych dla zdrowia, w tym pestycydów i metali ciężkich takich jak ołów czy kadm (Cd), 

uprawa tej rośliny do celu wykorzystania prozdrowotnego powinna odbywać się na terenach 

o niskim poziomie industrializacji, z zachowaniem najwyższych standardów uprawy 

ekologicznej. Surowcem użytkowym A. melanocarpa są przede wszystkim owoce, ale również 

liście, jednak ich zastosowanie nie jest tak powszechne, jak owoców [4, 55, 64, 69]. 
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Rycina 1. Krzew, kwiatostan i owoce A. melanocarpa. 

2.1.2. Właściwości prozdrowotne owoców A. melanocarpa i ich przetworów 

Owoce aronii czarnoowocowej zawierają wiele substancji o właściwościach 

prozdrowotnych i są jednym z najbogatszych źródeł naturalnych związków polifenolowych 

charakteryzujących się silnymi właściwościami antyoksydacyjnymi [2, 4, 50, 55, 59]. Związki 

polifenolowe, takie jak proantocyjanidyny, antocyjany, flawonoidy i kwasy fenolowe (Tabela 

1) są najważniejszymi, z punktu widzenia działania prozdrowotnego, składnikami 

występującymi w owocach A. melanocarpa [4, 50, 55, 59]. Proantocyjanidyny są 

oligomerycznymi i polimerycznymi katechinami, których obecność nadaje owocom aronii 

cierpki smak. Antocyjany występują w zewnętrznych częściach skórki owoców i odpowiadają 

za ich kolor. Owoce aronii są także źródłem biopierwiastków, witamin, triterpenów, 

fitosteroli, karotenoidów, pektyn, alkoholi cukrowych (parasorbozyd i sorbitol), garbników, 

błonnika pokarmowego, kwasów organicznych (kwas L-jabłkowy i kwas cytrynowy), 

węglowodanów i białek (Tabela 1) [4, 59].  

Substancje zawarte w jagodach aronii wykazują m.in. silne właściwości 

przeciwutleniające, przeciwcukrzycowe, przeciwzapalne, przeciwdrobnoustrojowe i 

antymutagenne (Rycina 2) [4, 16, 50, 55, 59]. Spożywanie produktów z jagód aronii, takich jak 

soki, dżemy, konfitury, syropy, herbaty i nalewki oraz sproszkowane owoce w postaci 

suplementów, ma wpływ kardioprotekcyjny, gastroprotekcyjny, hepatoprotekcyjny, 

radioprotekcyjny i immunomodulujący, w związku z czym może skutecznie chronić przed 

rozwojem niektórych chorób przewlekłych, w tym zaburzeń metabolicznych, chorób układu 

krążenia i nowotworów, oraz jest stosowane wspomagająco w leczeniu schorzeń takich jak 

cukrzyca typu II, nadciśnienie, otyłość, infekcje bakteryjne, czy zaburzenia pracy wątroby [4, 

27, 44, 50, 55, 59, 60, 68]. Ze względu na wielokierunkowe właściwości prozdrowotne owoców 

A. melanocarpa zaleca się wprowadzanie produktów na ich bazie do diety codziennej [4, 50, 

55]. Na rynku dostępne są liczne suplementy zawierające w składzie te owoce (Tabela 2). 
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Tabela 1. Główne składniki owoców A. melanocarpa i ich zawartość. 

 

Składnik  Zawartość 

(mg/100 g świeżych owoców) 
Źródło 

Białka  600 – 810 66 
Węglowodany  13730 – 15060 66 
Tłuszcze  90 – 170 66 

Związki polifenolowe   247,70 – 693,05 24 

  proantocyjanidyny 663,7 – 1645,64 61, 74 
 antocyjany 150,09 – 619,2  24, 73 

  cyjanidyno–3–O–arabinozyd  36,72 – 544 24, 67 
  cyjanidino–3–O–galaktozyd  41 – 1243 37, 67 
  cyjanidyno 3–O–glukozyd  3,41 – 46,2   24, 67 
  cyjanidyno–3–O–ksylozyd  4,43 – 73   24, 67 

 flawonole  7,643 – 71  61, 66 
  kemferol  53  61 
  kwercetyno–3–O–galaktozyd  8,31 – 28,3 49, 67 
  kwercetyno–3–O–glukozyd  4,03 – 20,8 49, 67 
  kwercetyno–diheksozyd  4,4 – 5,67 69, 73 
  kwercetyno–3–O–rutynozyd  3,9 – 40,30 24, 73 
  kwercetyno–3–O–glukuronid  56 42 
  kwercetyno–3–O–wicianozyd  2,36 – 8,5 49, 67 
  kwercetyno–3–O–ksylozyd  0,15 – 0,40 18, 42 
  kwercetyna  0,03 – 7,113 18, 24, 73 
  epikatechina  0,12 – 86,250 18, 61 

 kwasy fenolowe  63,9 – 96   18, 36 
  kwas kawowy  60 – 75 36 
  kwas chlorogenowy  41,69 – 218    66, 67 
  kwas neochlorogenowy  32,24 – 189  24, 67 
  kwas 4–hydroksycynamonowy  0,02 – 7,61 18, 36 
  kwas ferulowy  0,01 – 2,8 18, 36 
  kwas elagowy  1,57   18 

Biopierwiastki   

   sód  1,25 – 3,7   51, 66 
   potas  135,63 – 497,7 51, 65 
   wapń  11,90 – 116,7   51, 65 
   magnez  8,33 – 57,8   51, 65 
   fosfor  15,9 – 95,6   51, 66 
   cynk  0,090 – 0,840   51, 66 
   żelazo  0,33 – 1,68 66 
   selen  0,021 – 0,028  51 
   miedź  0,035 – 0,211 51, 66 
   mangan  0,132 – 1,789 51, 66 

Witaminy   

 

  witamina C  1,9 – 31 49, 61 
  witamina E  1,35 – 1,47 66 
  witamina A  0,77   31 
  witamina K 0,017 – 0,028 66 
  witamina B1  0,017 – 0,019 66 
  witamina B2  0,016 – 0,027  66 
  witamina B3  0,27 – 0,34 66 
  witamina B5  0,225 – 0,382 66 
  witamina B6  0,024 – 0,029   66 
  witamina B11  0,002 – 0,004 66 

  Karotenoidy – β-karoten 0,495 – 0,887 66 
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Rycina 2. Właściwości prozdrowotne owoców A. melanocarpa i ich przetworów. 

Skuteczność owoców A. melanocarpa i ich przetworów w profilaktyce i wspomaganiu 

leczenia szeregu stanów chorobowych została wykazana w wielu badaniach [4, 17, 23, 27, 43, 

44, 46, 50, 55, 60, 68]. Czterotygodniowe spożywanie przez pacjentów ze zdiagnozowanym 

zespołem metabolicznym standaryzowanego ekstraktu z owoców A. melanocarpa (Alixir 400 

PROTECT, Pharmanova, Belgrad, Serbia), trzy razy dziennie po 30 mL (przed lub w trakcie 

posiłku) [68] lub 100 mL w jednej porcji dziennie preparatu uzyskanego z czystego soku z 

aronii wzbogaconego w błonnik (Nutrika d.o.o., Belgrad, Serbia) [27] przyczyniało się do 

obniżenia masy ciała (średnio o 2,2 – 2,5 kg) i zmniejszenia obwodu talii (średnio o 3,2 – 4,2 

cm) [27, 68]. Ponadto wprowadzenie do diety produktów z owoców aronii  czarnoowocowej 

(sok w ilości 250 mL dziennie przez 12 tygodni lub 100 mL dziennie przez 4 tygodnie) 

poprawiało profil lipidowy u osób z hipercholesterolemią, co znajdowało odzwierciedlenie w 

obniżeniu stężenia triglicerydów, cholesterolu całkowitego i lipoprotein o niskiej gęstości 

(LDL) w krwi [60] oraz obniżało ciśnienie tętnicze krwi i zmniejszało ryzyko epizodów 

zakrzepowo - zatorowych, dzięki obniżeniu stężenia fibrynogenu [60]. Spożywanie przez 

zdrowych mężczyzn 116 mg ekstraktu z owoców lub 12 mg sproszkowanych owoców A. 

melanocarpa dziennie przez 12 tygodni skutkowało poprawą składu mikroflory jelitowej oraz 

funkcji śródbłonka naczyniowego, zmniejszając tym samym ryzyko epizodów sercowo - 

naczyniowych [23]. U osób z zespołem metabolicznym picie dwa razy dziennie po 100 mL 

ekstraktu z owoców A. melanocarpa przez okres 2 miesięcy spowodowało obniżenie stężenia 

dialdehydu malonowego (MDA) oraz cholesterolu całkowitego i jego frakcji LDL, a także 

zwiększyło całkowity status antyoksydacyjny (TAS) osocza [17]. Tasic i wsp. [68] stwierdzili, 

iż stosowanie ekstraktu z owoców aronii (trzy razy dziennie po 30 mL przez 4 tygodnie) przez 

pacjentów z zespołem metabolicznym poprawiało profil lipidowy oraz obniżało glikemię i 

ciśnienie tętnicze krwi.  
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Tabela 2. Suplementy dostępne na rynku polskim sporządzone na bazie owoców  

A. melanocarpa. 1 

Nazwa  

suplementu 

 

Producent 
Zawartość ekstraktu  

z owoców A. melanocarpa 

Kapsułki zawierające suchy ekstrakt (zawartość w kapsułce) 

Melarginol AronPharma nie podano 

Aronia ekstrakt  Yango 470 mg 

Aronia Black Chokeberry 

Fruit  

Swansson 400 mg 

Aronia czarna  Pharmovit 200 mg 

Aronia Powder  Pharmovit 450 mg 

Aronia Gold  Pharmovit 350 mg (200 mg standaryzowany suchy  

               ekstrakt + 150 mg wytłoki  

               z owoców aronii) 

Błonnik + Aronia  Vitama 100 mg 

Aronia +  Herbapol w Krakowie 200 mg 

Aronia ekstrakt  Bioherbs 410 mg 

Immun + Aronia DoppelHerz 50 mg 

Berroxin AronPharma 245 mg (mieszanka owoców aronii  

               i czarnego bzu) 

Rutyna Immuno+  Aura Herbals 200 mg 

BioAronia Kolagenum nie podano przez producenta 

Aronia  Fairvital 300 mg 

Aronia  Organis 545 mg 

Retico Aronvit Zdrowie Oczu  AronPharma 75 mg 

Lutezan Premium  Adamed 50 mg 

Suchy ekstrakt 

Organic Aronia Freezed Dried 

Powder 

Yagoody Superfood 100% 

Aronia 100% Organic  This is BIO® 100% 

Beta Cruenta Plus  Guardian International (mieszanka buraka i owoców aronii) 

Witamina C z aronią  Visanto mieszanka zawierająca 100 mg ekstraktu  

z owoców aronii/1 g proszku  

Aronia  BrainMax Pure 100% 

1 opracowano na podstawie przeglądu suplementów dostępnych na rynku (w lipcu 2023 r.) 

 

Wykazano także korzystny wpływ spożywania soku z owoców A. melanocarpa przez 

osoby z cukrzycą typu II (3 razy dziennie po 50 mL przez 3 miesiące) [44] i 

hipercholesterolemią (250 mL dziennie przez 18 tygodni) [60] na gospodarkę węglowodanową 

organizmu, o czym świadczyło obniżenie stężenia glukozy [44] lub hemoglobiny glikowanej 

(HbA1c) [60] w krwi. Ponadto u pacjentów z cukrzycą typu II odnotowano obniżenie stężenia 

kreatyniny w surowicy [44]. Stwierdzono, iż regularne picie 100 mL soku z owoców aronii 

dziennie poprawiało także funkcjonowanie wątroby u osób z zespołem metabolicznym już po 

czterech tygodniach stosowania [68]. Spożywanie produktów z owoców aronii 

czarnoowocowej przez osoby po zawale serca (3 razy dziennie po 85 mL ekstraktu przez 6 

tygodni) obniżało stężenie cytokin prozapalnych, takich jak czynnik martwicy nowotworów 

alfa (TNF-α) i interferon gamma (IFN-γ) [46]. Podawanie pacjentom hemodializowanym, u 
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których rozwinęła się anemia, ekstraktu z owoców A. melanocarpa w ilości 30 mL dziennie 

przez miesiąc obniżało stężenie prozapalnego białka C-reaktywnego i rodników tlenowych 

oraz zwiększało stężenie glutationu zredukowanego (GSH) i aktywność katalazy (CAT) w 

krwi [43].  Handeland i wsp. [20] stwierdzili, iż dzienne spożywanie przez osoby w wieku 

podeszłym 200 mL soku z owoców A. melanocarpa (zawierającego 715 mg związków 

polifenolowych w 100 mL) przez 3 miesiące zmniejszało częstość występowania infekcji 

bakteryjnych dróg moczowych oraz skracało czas ich przebiegu objawowego, zarówno w 

trakcie spożywania soku, jak i w okresie do 3 miesięcy po zakończeniu jego przyjmowania.  

2.2. Ekspozycja środowiskowa na kadm jako czynnik ryzyka uszkodzenia nerek w 

populacji generalnej 

Kadm jest metalem ciężkim charakteryzującym się wysoką toksycznością dla 

organizmu człowieka i zwierząt [6, 13, 32, 38, 48, 56, 58, 75]. Pierwiastek ten został zaliczony 

do najbardziej niebezpiecznych ksenobiotyków, na które człowiek może być narażony w 

środowisku życia [48]. Postęp technologiczny w ostatnich dziesięcioleciach i związane z nim 

rosnące wykorzystanie kadmu i jego związków prowadzi do wzrostu zawartości tego 

pierwiastka w środowisku, co skutkuje nieuchronnym narażeniem środowiskowym na ten 

ksenobiotyk [47, 48, 75]. Głównym źródłem narażenia populacji generalnej na ten pierwiastek 

toksyczny jest żywność, zwłaszcza produkty pochodzenia roślinnego [38, 47, 48, 75], a w 

przypadku osób nałogowo palących tytoń – dym tytoniowy [48, 62].  

Z przeglądu aktualnych danych wynika, iż narażenie środowiskowe na kadm w 

krajach uprzemysłowionych jest obecnie na ogół niskie lub umiarkowane [19, 35, 38, 62, 63], 

nie mniej jednak wykazuje tendencję wzrostową [22, 58, 75]. Badania epidemiologiczne 

dostarczają coraz więcej dowodów na to, że przewlekła, nawet niska, ekspozycja na ten 

pierwiastek toksyczny może skutkować uszkodzeniem wielu narządów i układów, w tym 

nerek i wątroby, układu kostnego, układu sercowo - naczyniowego i układu nerwowego, a 

także pogorszeniem słuchu i wzroku oraz przyczyniać się do rozwoju chorób 

nowotworowych [26, 34, 38, 48, 54, 56, 58].  

Nerka, jako główny organ, w którym kadm ulega kumulacji w organizmie, a 

jednocześnie narząd  odpowiedzialny za detoksykację i eliminację tego pierwiastka z ustroju, 

jest szczególnie podatna na uszkodzenie przez ten ksenobiotyk. Organ ten jest narządem 

tarczowym (narząd uszkadzany jako pierwszy) dla kadmu podczas narażenia przewlekłego 

[58, 62]. Ponieważ kadm jest bardzo wolno eliminowany z organizmu, pierwiastek ten 

stopniowo ulega nagromadzaniu w nerce wraz z czasem narażenia [8]. Średni okres 

półtrwania kadmu w nerkach u ludzi wynosi 14 lat, ale niektóre dane sugerują, że może on 

sięgać nawet 45 lat [48, 62]. Zawartość kadmu w nerkach wzrasta wraz z wiekiem osiągając 

szczyt w wieku około 60 lat [48]. 
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Jony kadmu (Cd2+), po wchłonięciu do krwioobiegu, wiążą się z grupami tiolowymi 

(grupy sulfhydrylowe, grupy -SH) białek w błonach erytrocytów i osoczu (głównie z 

albuminami) i w tej formie są transportowane wraz z krwią głównie do wątroby, gdzie 

indukują syntezę metalotioneiny (MT) i tworzą z tym białkiem kompleksy (Cd-MT), w formie 

których ulegają kumulacji. Kompleksy Cd-MT mogą być stopniowo uwalniane z wątroby do 

krwioobiegu i są łatwo filtrowane przez kłębuszki nerkowe, a następnie wchłaniane zwrotnie 

przez kanaliki proksymalne na drodze endocytozy lub rozkładane w komórkach nabłonka 

kanalików na jony Cd2+ i aminokwasy [53]. Następnie jony te indukują syntezę MT w nerkach 

i tworzą z tym białkiem nietoksyczne (w przestrzeni wewnątrzkomórkowej) kompleksy (Cd-

MT), w formie których ulegają kumulacji w tym narządzie. Wiązanie jonów Cd2+ przez MT w 

nerce jest procesem detoksykacji tego pierwiastka [25, 28, 53]. Kompleksy Cd-MT 

charakteryzują się krótkim czasem półtrwania (około 3 dni) [53] i ulegają rozkładowi z 

uwolnieniem jonów Cd2+, które indukują syntezę MT, a następnie wiążą się z tym białkiem. 

Jednak zdolność nerek do biosyntezy MT i kumulacji kadmu w postaci nietoksycznych 

kompleksów z tym białkiem jest ograniczona. Gdy jony Cd2+ nie mogą być już dłużej 

detoksykowane poprzez wiązanie z MT, zaczynają wiązać się z grupami -SH innych białek, w 

tym białek strukturalnych i czynnościowych oraz grupami funkcyjnymi innych 

makrocząsteczek, wywierając w ten sposób działanie toksyczne, co w rezultacie prowadzi do 

uszkodzenia kanalików proksymalnych [53].  

Według aktualnej wiedzy mechanizm działania toksycznego kadmu na nerkę jest 

wielokierunkowy i obejmuje indukcję procesów zapalnych, rozwój stresu oksydacyjnego, 

zmiany w adhezji komórek, stymulację proliferacji komórek oraz indukcję zmian 

epigenetycznych (uszkodzenie kwasu dezoksyrybonukleinowego – DNA, zahamowanie 

zdolności naprawy DNA, metylacja genów i zaburzenie ekspresji genów) [53, 62]. 

Działanie nefrotoksyczne kadmu, ze szczególnym zwróceniem uwagi na ryzyko 

uszkodzenia nerek na skutek narażenia środowiskowego, zostało szeroko omówione w 

Publikacji I wchodzącej w skład niniejszej rozprawy doktorskiej [62]. Na podstawie 

kompleksowego przeglądu dostępnych danych dotyczących ryzyka uszkodzenia nerek na 

skutek aktualnego narażenia na kadm w krajach rozwiniętych gospodarczo (Publikacja I) 

stwierdzono, że najniższe stężenie kadmu w krwi i moczu przy którym może dochodzić do 

dysfunkcji kłębuszków nerkowych, która stanowi klinicznie istotne uszkodzenie tego narządu 

(wartość LOAEL; ang. the lowest observed adverse effect level), przekracza odpowiednio 0,18 g/L 

i 0,27 g/g kreatyniny. Wartości te mieszczą się w dolnym przedziale stężeń tego pierwiastka 

aktualnie notowanych w krwi (0,02 – 4,40 g/L) i moczu (0,04 – 3,39 g/g kreatyniny) 

mieszkańców krajów uprzemysłowionych [62], co wskazuje iż ekspozycja środowiskowa na 

kadm stanowi czynnik ryzyka dysfunkcji nerek. Ryzyko uszkodzenia tego narządu na skutek 

niskiego i umiarkowanego narażenia nie zostało jednak w pełni oszacowane, a mechanizm 

tego działania jest niewystarczająco poznany [62]. Przegląd dostępnej literatury (Publikacja 

I) wykazał, iż aktualne narażenie środowiskowe na kadm może stwarzać ryzyko nie tylko 
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uszkodzenia kanalików nerkowych, ale także istotnego klinicznie zaburzenia, którym jest 

dysfunkcja kłębuszków nerkowych, co rzuciło nowe światło na ten ksenobiotyk jako możliwy 

czynnik etiologiczny przewlekłej niewydolności nerek. Narażenie środowiskowe na kadm w 

krajach uprzemysłowionych stanowi zatem istotny problemem zdrowia publicznego. W 

związku z tym powinno być ono uważnie monitorowane i należy prowadzić dalsze badania 

w celu dokładniejszej oceny ryzyka uszkodzenia nerek w przypadku niskiego narażenia na 

kadm i poznania mechanizmu nefrotoksycznego działania tego pierwiastka.  

2.3. Owoce A. melanocarpa i ich przetwory jako potencjalna strategia w zapobieganiu 

niekorzystnym dla zdrowia skutkom narażenia na ksenobiotyki lub ich łagodzeniu 

Wielokierunkowy korzystny wpływ przetworów z owoców A. melanocarpa na zdrowie 

człowieka [4, 20, 23, 27, 31, 43, 44, 46, 50, 55, 60, 68], w tym zwłaszcza ich wysoki potencjał 

antyoksydacyjny i zdolność kompleksowania jonów metali ciężkich [4, 24, 43, 59, 64, 66, 74] 

spowodowały, że zwrócono uwagę również na możliwość wykorzystania tych produktów w 

przeciwdziałaniu niekorzystnym skutkom narażenia na substancje szkodliwe dla zdrowia. 

Chociaż badania w tym zakresie są dotychczas nieliczne, to ich wyniki są bardzo obiecujące. 

Wykazano bowiem skuteczność soku i ekstraktu z owoców aronii czarnoowocowej w 

zapobieganiu działaniu toksycznemu niektórych zanieczyszczeń chemicznych środowiska i 

leków lub łagodzeniu skutków tego działania [4, 5, 7–12, 14, 16, 29, 30, 39–41, 70–72].  

Valcheva-Kuzmanova i wsp. [71] prawie 20 lat temu opublikowali wyniki badań 

wskazujące, iż podawanie soku z owoców A. melanocarpa (5, 10 lub 20 mL/kg masy ciała – m.c. 

dziennie przez 4 dni) znosiło indukowane przez tetrachlorek węgla ostre uszkodzenie 

wątroby u szczurów, o czym świadczył powrót do wartości prawidłowych aktywności 

biomarkerów hepatotoksyczności, takich jak aminotransferaza asparaginianowa (AST) i 

aminotransferaza alaninowa (ALT) w osoczu oraz stężenia MDA i GSH w wątrobie. 

Stwierdzono również, iż sok podawany w dawce 10 mL/kg m.c. przez 28 dni całkowicie 

chronił płuca szczurów przed negatywnymi skutkami stosowania amiodaronu, takimi jak 

wzrost liczby limfocytów, stężenia prozapalnej interleukiny 6 (IL-6) i aktywności ALP w 

popłuczynach oskrzelowo - pęcherzykowych oraz stężenia MDA  w tkance płucnej [72]. 

Należy podkreślić, iż dotychczasowe badania na ogół ograniczały się do oceny wpływu 

przetworów z owoców aronii na wybrane efekty działania toksycznego ksenobiotyków [16, 

29, 70–72]. Pierwsze, i jedyne, jak dotychczas, kompleksowe badania w zakresie możliwości 

wykorzystania przetworów z owoców aronii czarnoowocowej w ochronie przed skutkami 

narażenia na ksenobiotyki dotyczą kadmu i zostały podjęte przez zespół badaczy z 

Uniwersytetu Medycznego w Białymstoku [5, 8–12, 14, 30, 40, 41].  

Uwagę na możliwość wykorzystania substancji zawartych w owocach aronii w 

zapobieganiu skutkom narażenia na kadm po raz pierwszy zwrócili Kowalczyk i wsp. [29].   

Autorzy w swoich badaniach ograniczyli się jednak do oceny wpływu na wątrobę i nerki. 
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Wykazali, że podanie antocyjanów z jagód A. melanocarpa w dawce 10 mg/kg m.c. podczas 30-

dniowego narażenia na chlorek kadmu (CdCl2 × 2,5 H2O) w dawce 4 μg/kg m.c. zmniejszało 

kumulację kadmu w nerkach i wątrobie (odpowiednio o około 68% i 31%) oraz zapobiegało 

wzrostowi stężenia mocznika i aktywności ALT w surowicy, nie chroniło natomiast przed 

indukowanym przez ten ksenobiotyk wzrostem aktywności AST oraz stężenia bilirubiny i 

kreatyniny w surowicy. Poza badaniami przeprowadzonymi przez Kowalczyka i wsp. [29] 

oraz badaczy z Uniwersytetu Medycznego w Białymstoku [5, 8–12, 14, 30, 40, 41] w dostępnym 

piśmiennictwie brak jest badań dotyczących możliwości wykorzystania przetworów z 

owoców A. melanocarpa w łagodzeniu skutków narażenia na kadm. Brak jest również danych 

wskazujących na skuteczność tych produktów w odniesieniu do uszkodzenia nerek 

indukowanego przez inne ksenobiotyki. W badaniach na zdrowych komórkach nerki (linia 

HEK293T) stwierdzono jednak, że sok z owoców A. melanocarpa (w stężeniu 0,01 i 0,05 mg/mL) 

zmniejszał cytotoksyczność cisplatyny wobec tych komórek [70].  

W badaniach realizowanych w Zakładzie Toksykologii Uniwersytetu Medycznego w 

Białymstoku podjęto ocenę możliwości wykorzystania ekstraktu z owoców A. melanocarpa 

jako czynnika ochronnego podczas narażenia przewlekłego na kadm. W tym celu stworzono 

model doświadczalny na samicach szczura odzwierciedlający aktualne niskie i umiarkowane 

narażenie człowieka na ten ksenobiotyk w krajach uprzemysłowionych (odpowiednio 1 i 5 mg 

Cd/kg paszy przez okres do 24 miesięcy), w którym oceniono wpływ ekstraktu z owoców 

aronii czarnoowocowej, podawanego w formie 0,1% roztworu wodnego, w odniesieniu do 

różnych efektów działania toksycznego kadmu.  W dotychczas przeprowadzonych badaniach 

wykazano, że podawanie tego ekstraktu podczas niskiej (1 mg Cd/kg paszy) i umiarkowanej 

(5 mg Cd/kg paszy) ekspozycji na ten ksenobiotyk znacząco poprawiało enzymatyczną i 

nieenzymatyczną barierę antyoksydacyjną, obniżało stężenie związków o właściwościach 

prooksydacyjnych, chroniło przed rozwojem stresu oksydacyjnego i jego następstwami, 

takimi jak uszkodzenia oksydacyjne lipidów, białek i DNA w wątrobie oraz zmianami w 

strukturze morfologicznej tego narządu, a także normalizowało aktywność wskaźnikowych 

enzymów wątrobowych w surowicy [40, 41]. Ponadto, ekstrakt z owoców A. melanocarpa 

łagodził wywołane przez kadm zmiany w ekspresji kolagenu typu I i III na poziomie 

matrycowego kwasu rybonukleinowego (mRNA) i białka, a także zwiększał stężenie 

metaloproteinaz macierzy pozakomórkowej 1 i 2 (MMP-1 i MMP-2) i ich inhibitorów 

tkankowych (TIMP-1 i TIMP-2) w wątrobie, co świadczy o ochronie przed zaburzeniem 

homeostazy kolagenu indukowanym przez ten pierwiastek toksyczny w tym narządzie [30]. 

Podawanie ekstraktu z owoców aronii podczas narażenia na kadm w obu badanych 

stężeniach chroniło przed wywołanym przez ten ksenobiotyk stresem oksydacyjnym i 

peroksydacją lipidów oraz uszkodzeniami oksydacyjnymi białek i DNA również w tkance 

kostnej, a także przed zaburzeniami w metabolizmie kostnym i zmianami zawartości 

minerałów w kościach [10, 11]. Ponadto ekstrakt poprawiał biosyntezę kolagenu kostnego i 

właściwości biomechaniczne kości [12]. Podawanie ekstraktu z owoców A. melanocarpa 
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przeciwdziałało rozwojowi stresu oksydacyjnego i modyfikacjom oksydacyjnym 

makrocząsteczek komórkowych nie tylko w wątrobie [40, 41] i tkance kostnej [11], ale również 

w śliniankach podjęzykowych [14]. Suplementacja ekstraktem z owoców aronii zmniejszała 

kumulację kadmu w organizmie i zapobiegała lub przynajmniej częściowo chroniła przed 

większością indukowanych przez ten pierwiastek toksyczny zmian w metabolizmie cynku [5], 

miedzi [5] i manganu [9], a także łagodziła zmiany w aktywności zależnej od manganu 

dysmutazy ponadtlenkowej (Mn-SOD) i stężeniu tego biopierwiastka oraz chroniła przed 

kumulacją kadmu w mitochondriach, głównie w wątrobie [9]. 
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3. Cel pracy z uzasadnieniem podjętej tematyki badawczej będący odniesieniem do 

publikacji stanowiących rozprawę doktorską 

Dostępne wyniki badań dostarczają coraz więcej wiarygodnych dowodów 

świadczących o możliwości skutecznego stosowania substancji pochodzenia roślinnego w 

terapii i profilaktyce wielu schorzeń, w tym chorób cywilizacyjnych [4, 20, 23, 27, 31, 43, 44, 

46, 50, 55, 60, 68]. W związku z tym coraz większa uwaga naukowców koncentruje się na 

możliwości wykorzystania surowców roślinnych o dobrze znanym działaniu prozdrowotnym 

również w zapobieganiu zagrożeniom dla zdrowia wynikającym z narażenia na ksenobiotyki. 

Surowcem roślinnym zasługującym na szczególną uwagę w aspekcie możliwości 

wykorzystania w minimalizowaniu skutków narażenia na kadm są owoce A. melanocarpa, 

które są cennym i powszechnie dostępnym surowcem farmaceutycznym. 

Liczne właściwości prozdrowotne przetworów z owoców aronii czarnoowocowej, w 

tym zwłaszcza ich wysoki potencjał antyoksydacyjny oraz obecność związków 

polifenolowych, które mogą kompleksować jony metali dwuwartościowych [4, 24, 43, 59, 64, 

66, 74], zwróciły uwagę zespołu badaczy z Zakładu Toksykologii Uniwersytetu Medycznego 

w Białymstoku na możliwość wykorzystania tego surowca w zapobieganiu skutkom 

narażenia na kadm [5, 8–12, 14, 30, 40, 41]. Ekspozycja na ten pierwiastek jest obecnie 

nieunikniona w krajach uprzemysłowionych, a prognozy wskazują, iż będzie ona wzrastała 

[22, 58, 75]. Z przeglądu wyników dostępnych badań epidemiologicznych wynika natomiast, 

iż aktualne narażenie środowiskowe na kadm w krajach uprzemysłowionych może zwiększać 

ryzyko kliniczne istotnego uszkodzenia nerek (dysfunkcja kłębuszków nerkowych) i 

prowadzić lub przyczyniać się do rozwoju przewlekłej niewydolności tego narządu 

(Publikacja I) [35, 48, 58, 62]. Ze względu na rolę, jaką nerki odgrywają w organizmie, 

prawidłowa ich funkcja warunkuje ogólny stan zdrowia [3, 45]. Przewlekła niewydolność tego 

narządu jest jedną z głównych przyczyn zgonów zarówno w krajach rozwiniętych, jak i 

rozwijających się [33, 52]. Biorąc pod uwagę rosnącą częstość występowania chorób nerek [21, 

33, 52] należy rozpoznać wszystkie czynniki etiologiczne, a w świetle najnowszych danych 

epidemiologicznych kadm może być jednym z nich (Publikacja I) [3, 6, 19, 35, 45, 57, 62]. 

Dlatego też konieczne jest zarówno poznanie ryzyka uszkodzenia nerek na skutek aktualnego 

narażenia na kadm, jak również znalezienie skutecznego czynnika, który będzie mógł zostać 

wykorzystany w profilaktyce uszkodzenia tego narządu. 

Ryzyko dysfunkcji poszczególnych narządów i układów, w tym nerek, w warunkach 

niskiego narażania populacji generalnej na kadm jest trudne do oceny ze względu na 

prawdopodobieństwo współwystępowania wielu czynników, które mogą wpływać na stan 

zdrowia. Wpływ ten można natomiast dobrze oszacować w modelach eksperymentalnych, 

które pozwalają na wykluczenie czynników zakłócających. Modele takie są również 

odpowiednie do poszukiwania skutecznych strategii ochronnych przed skutkami działania 

toksycznego kadmu. W Zakładzie Toksykologii Uniwersytetu Medycznego w Białymstoku 
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stworzono model doświadczalny na szczurach niskiego i umiarkowanego narażania populacji 

generalnej na kadm pozwalający ocenić nie tylko szkodliwy wpływ tego ksenobiotyku na 

zdrowie, ale również możliwość wykorzystania ekstraktu z owoców A. melanocarpa w 

ochronie przed skutkami narażenia na ten ksenobiotyk. W dotychczas przeprowadzonych 

badaniach wykazano, iż podawanie ekstraktu z tych owoców chroni przed kumulacją kadmu 

w organizmie, w tym nagromadzaniem się tego pierwiastka w nerkach i wątrobie oraz jego 

działaniem uszkadzającym na wątrobę, układ kostny i ślinianki, jak również zaburzeniem 

metabolizmu miedzi, cynku i manganu [5, 8–12, 14, 30, 40, 41]. Wyniki dotychczasowych 

badań pozwalają sądzić, iż przetwory z owoców aronii mogą być skuteczną strategią w 

ochronie przed skutkami narażenia środowiskowego na kadm. Zastosowanie ich w 

profilaktyce u ludzi wymaga jednak wcześniejszego kompleksowego poznania wpływu na 

różne efekty działania toksycznego kadmu, w tym zwłaszcza nerki, które na ogół jako 

pierwsze ulegają uszkodzeniu w wyniku narażania przewlekłego na ten ksenobiotyk. 

HIPOTEZA BADAWCZA 

Biorąc pod uwagę dotychczasowe wyniki badań przeprowadzonych w modelu 

doświadczalnym in vivo niskiego i umiarkowanego narażenia populacji generalnej na kadm 

oraz wielokierunkowe działanie prozdrowotne owoców A. melanocarpa, postawiono hipotezę, 

iż długotrwałe, nawet niskie, narażenie na ten pierwiastek toksyczny może prowadzić do 

uszkodzenia nerek, będących narządem tarczowym dla tego ksenobiotyku, a podawanie 

ekstraktu z owoców aronii może chronić przed jego działaniem nefrotoksycznym. Ponadto, 

uwzględniając silne właściwości prooksydacyjne kadmu oraz wysoki potencjał 

antyoksydacyjny ekstraktu z owoców aronii czarnoowocowej uznano, iż uszkadzający wpływ 

tego ksenobiotyku na nerki może być spowodowany stresem oksydacyjnym, a ewentualny 

efekt ochronny tego ekstraktu może wynikać z zapobiegania działaniu prooksydacyjnemu 

kadmu.   

CEL PRACY  

Celem pracy było:  

❑ zbadanie, w modelu doświadczalnym in vivo, czy narażenie na kadm stanowiące 

odpowiednik niskiej i umiarkowanej ekspozycji środowiskowej populacji generalnej 

w krajach uprzemysłowionych może prowadzić do uszkodzenia struktury i funkcji 

nerek, a podawanie ekstraktu z owoców A. melanocarpa podczas narażenia na ten 

pierwiastek toksyczny może chronić przed uszkodzeniem tego narządu 
 

❑ wyjaśnienie, czy uszkodzenie nerek przez kadm może wynikać z działania 

prooksydacyjnego tego ksenobiotyku, a potencjalny efekt ochronny ekstraktu z 

owoców A. melanocarpa może być spowodowany jego właściwościami 

antyoksydacyjnymi.  
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Cele szczegółowe badań 

Aby zrealizować cele badawcze i rozstrzygnąć postawioną hipotezę sformułowano 

następujące cele szczegółowe badań:  

✓ ocena wpływu kadmu i/lub ekstraktu z owoców A. melanocarpa na funkcję kanalików i 

kłębuszków nerkowych w oparciu o pomiar w moczu i surowicy biomarkerów 

uszkodzenia tego narządu (Publikacja II) 

✓ ocena wpływu kadmu i/lub ekstraktu z owoców aronii na obraz morfologiczny nerki 

(Publikacja II) 

✓ ocena wpływu podawania ekstraktu z owoców aronii na wydalanie kadmu z moczem 

dobowym (Publikacja II) 

✓ ocena wpływu kadmu i/lub ekstraktu z owoców A. melanocarpa na wybrane biomarkery 

stanu zapalnego w nerce (Publikacja II) 

✓ ocena wpływu narażenia na kadm i/lub podawania ekstraktu z owoców aronii na 

równowagę oksydacyjno - redukcyjną i stopień nasilenia stresu oksydacyjnego w nerce 

(Publikacja III) 

✓ ocena zależności pomiędzy biomarkerami funkcji nerek a markerami stanu zapalnego i  

równowagą oksydacyjno - redukcyjną w nerce oraz badanymi parametrami a stężeniem 

kadmu w krwi, moczu i nerce oznaczonym we wcześniejszych badaniach (Publikacja II i 

Publikacja III). 

 

    Badań będących przedmiotem niniejszej rozprawy doktorskiej dotychczas nie prowadzono.
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4. Realizacja celów naukowych, zwięzłe omówienie materiałów i metod 

badawczych, wyniki badań, podsumowanie i dyskusja będąca odniesieniem do 

publikacji stanowiących rozprawę z podaniem perspektyw dalszego rozwoju 

tematu 

4.1. Model badawczy 

Na przeprowadzenie badań z wykorzystaniem zwierząt laboratoryjnych uzyskano 

zgodę Lokalnej Komisji Etycznej do Spraw Doświadczeń na Zwierzętach w Białymstoku 

(zgoda nr 60/2009 z dnia 21 września 2009 r.).  

Badania przeprowadzono w stworzonym w Zakładzie Toksykologii Uniwersytetu 

Medycznego w Białymstoku modelu doświadczalnym narażenia środowiskowego człowieka 

na kadm. Młodym samicach szczura szczepu Wistar podawano kadm w paszy (Wytwórnia 

Pasz „Morawski", Kcynia, Polska) w stężeniu 1 mg Cd/kg (odpowiednik niskiego narażenia 

środowiskowego człowieka) lub 5 mg Cd/kg (odpowiednik umiarkowanego narażenia 

człowieka) i/lub 0,1% wodny roztwór ekstraktu z owoców A. melanocarpa (firmy Adamed, 

Tuszyn, Polska, który wg procenta zawierał 65,74% związków polifenolowych i 18,65% 

antocyjanów) przez okres od 3 do 24 miesięcy. Zwierzęta z grupy kontrolnej żywiono paszą 

standardową i wodą pitną, które były pozbawione zanieczyszczeń.  

Stężenie kadmu w krwi, moczu i nerce szczurów narażanych na ten pierwiastek 

toksyczny mieściło się w zakresie stężeń obecnie notowanych w populacji generalnej krajów 

uprzemysłowionych [62] i wynosiło 0,1030 – 0,3240 μg Cd/L krwi, 0,0852 – 0,2820 μg/g 

kreatyniny w moczu i 0,2626 – 2,8322 μg/g nerki u zwierząt narażanych na 1 mg Cd/kg paszy 

oraz 0,7350 – 1,3320 μg Cd/L krwi, 0,2839 – 0,6949 μg/g kreatyniny w moczu i 0,9739 – 14,8705 

μg/g nerki w przypadku narażenia na 5 mg Cd/kg paszy [8]. Spożycie przez zwierzęta  

związków polifenolowych, oszacowane na podstawie spożycia ekstraktu (63,1 – 154,7 mg/kg 

m.c.), wynosiło 41,5 – 101,7 mg/kg m.c. [8] i było kilkakrotnie wyższe niż przeciętne spożycie 

tych związków w populacji generalnej (1000 mg/dobę, czyli 14,29 mg/kg m.c., przy założeniu 

masy ciała 70 kg) [15]. 24-miesięczne badanie na szczurach stanowi odzwierciedlenie 

kilkudziesięcioletniego okresu życia człowieka. Według danych dostępnych w literaturze, 

wiek szczura po 3 miesiącach doświadczenia stanowił odpowiednik około 18 lat życia 

człowieka, po 10 miesiącach odpowiadał wiekowi około 30 lat, po 17 miesiącach 

odzwierciedlał wiek około 45 lat, natomiast okres 24 miesięcy jest odpowiednikiem około 60 

lat życia człowieka [1]. Zastosowany model badawczy jest zatem właściwy zarówno do oceny 

wpływu narażenia odzwierciedlającego przewlekłą ekspozycję populacji generalnej na kadm, 

jak również potencjalnego efektu ochronnego ekstraktu z owoców A. melanocarpa. Model ten 

został szczegółowo opisany we wcześniejszych publikacjach [5, 8–12, 14, 30, 40, 41], jak 

również jest omówiony w Publikacji II i Publikacji III, które są podstawą niniejszej rozprawy 

doktorskiej. 
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Materiałem do badań własnych była surowica i nerki uzyskane po 3, 10, 17 i 24 

miesiącach doświadczenia, a także mocz pobrany zarówno po 3, 10, 17 i 24 miesiącach, jak 

również uzyskany od 8 zwierząt z każdej grupy przed rozpoczęciem doświadczenia i co drugi 

miesiąc w ciągu 24-miesięcznego badania. Schemat modelu doświadczalnego wraz z 

zakresem wykonanych badań przedstawiono na Rycinie 3. 

Zwierzętom podawano kadm w paszy w stężeniu 0, 1 i 5 mg Cd/kg (grupa kontrolna, grupa Cd1 i grupa Cd5)  i/lub 

0,1% wodny roztwór ekstraktu z owoców A. melanocarpa L. (grupa AM, grupa Cd1+AM i grupa Cd5+AM) przez 3, 

10, 17 i 24 miesiące. Poszczególne parametry, z wyjątkiem stężenia kadmu, zostały oznaczone w surowicy, moczu 

lub nerce po 3, 10, 17 i 24 miesiącach. Ponadto β2-MG, NAG, ALP, ACR i  PCR, jak również stężenie kadmu, 

oceniano w moczu pobranym przed rozpoczęciem doświadczenia i co dwa miesiące jego 24-miesięcznego trwania. 

KIM-1, białko uszkodzenia nerek-1; β2-MG, beta2-mikroglobulina; NAG, N-acetylo-β-D-glukozaminidaza; ALP, 

fosfataza alkaliczna; ACR, stężenie albuminy w moczu wyrażone w przeliczeniu na kreatyninę; PCR, stężenie 

białka całkowitego w moczu wyrażone w przeliczeniu na kreatyninę; CAT, katalaza; SOD, dysmutaza 

ponadtlenkowa; GR, reduktaza glutationowa; GPx, peroksydaza glutationowa; GSH, glutation zredukowany; TRx, 

tioredoksyna; TAS, całkowity status antyoksydacyjny; H2O2, nadtlenek wodoru; MPO, mieloperoksydaza; XOD, 

oksydaza ksantynowa; GSSG, glutation utleniony; TOS, całkowity status oksydacyjny; OSI, indeks stresu 

oksydacyjnego; MIP1a, białko zapalne makrofagów-1; Bax, białko z rodziny białek Bcl-2. 

Schemat stanowi modyfikację schematu przedstawionego w Publikacji II, polegającą na uzupełnieniu o badania, 

których wyniki przedstawiono w Publikacji III. 

Rycina 3. Schemat przedstawiający zastosowany model doświadczalny oraz zakres 

przeprowadzonych badań. 
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4.2. Zakres przeprowadzonych badań 

Aby zrealizować cele szczegółowe badań i rozstrzygnąć postawioną hipotezę 

przeprowadzono badania, które obejmowały:  

❑ ocenę stanu funkcjonalnego nerek w oparciu o pomiar biomarkerów uszkodzenia 

kanalików i kłębuszków nerkowych, w tym czułych biomarkerów nefrotoksyczności 

kadmu (Publikacja II) 

✓ markery uszkodzenia kanalików nerkowych 

• stężenie białka uszkodzenia nerek-1 (KIM-1) w moczu – zestawem KIM-1 ELISA Kit 

firmy MyBioSource, Inc. (San Diego, USA) 

• stężenie β2-microglobuliny (β2-MG) w moczu – zestawem B2M ELISA Kit firmy 

EIAAB Science Inc. (Wuhan, Chiny) 

• aktywność N-acetylo-β-D-glukozaminidazy (NAG) w moczu – zestawem Rat N-

acetyl-beta-D-glucosaminidase ELISA Kit firmy EIAAB Science Inc. (Wuhan, Chiny) 

• aktywność fosfatazy zasadowej (ALP) w moczu – zestawem firmy BioMaxima (Lublin, 

Polska) 

✓ markery uszkodzenia kłębuszków nerkowych 

• stężenie albuminy w moczu wyrażone w przeliczeniu na stężenie kreatyniny (ACR) 

– stężenie albuminy oznaczono zestawem firmy BioMaxima (Lublin, Polska)  

• stężenie białka całkowitego w moczu wyrażone w przeliczeniu na stężenie 

kreatyniny (PCR) – stężenie białka całkowitego oznaczono zestawem firmy BioMaxima 

(Lublin, Polska) 

• stężenie kreatyniny w surowicy i moczu oraz klirens kreatyniny – stężenie kreatyniny 

oznaczono zestawem firmy BioMaxima (Lublin, Polska) 

• stężenie mocznika w surowicy i moczu – zestawem BioMaxima (Lublin, Polska) 

• stężenie kwasu moczowego w surowicy i moczu – zestawem BioMaxima (Lublin, 

Polska) 

❑ ocenę struktury histologicznej nerki (Publikacja II) 

✓ ocena makroskopowa podczas badania sekcyjnego 

✓ ocena mikroskopowa (barwienie hematoksylina - eozyna i barwienie Massona) 

❑ ocenę markerów stanu zapalnego w nerce (Publikacja II) 

✓ stężenie chemeryny – zestawem Rat Chemerin ELISA kit firmy MyBioSource, Inc. (San 

Diego USA) 

✓ stężenie białka zapalnego makrofagów-1 alfa (MIP1a) – zestawem ELISA Kit for 

Macrophage Inflammatory Protein 1 Alpha (MIP1a) firmy Cloud-Clone Corp. (Katy, 

USA) 

✓ stężenie białka z rodziny białek Bcl-2 (Bax) – zestawem ELISA Kit for Bcl2 Associated 

X Protein (Bax) firmy Cloud-Clone Corp. (Katy, USA) 

❑ ocenę równowagi oksydacyjno - redukcyjnej w tkance nerkowej (Publikacja III) 

✓ całkowity status antyoksydacyjny (TAS) – zestawem ImAnOx (TAS) ELISA kit firmy 

Immundiagnostik AG (Bensheim, Niemcy)  
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✓ aktywność enzymów antyoksydacyjnych 

• dysmutaza ponadtlenkowa (SOD) – zestawem SOD Assay kit firmy Cayman Chemical 

Company (Ann Arbor, USA) 

• katalaza (CAT) – metodą spektrofotometryczną wg Aebi (Methods Enzymol., 1984, 105, 

121-126) 

• peroksydaza glutationowa (GPx) – zestawem Bioxytech GPx-340 kit firmy Percipio 

Biosciences (Burlingame, USA) 

• reduktaza glutationowa (GR) – zestawem Bioxytech GR-340 kit firmy Percipio 

Biosciences (Burlingame, USA) 

✓ stężenie antyoksydantów nieenzymatycznych  

• glutation zredukowany (GSH) – zestawem Glutathione Assay Kit firmy Cayman 

Chemical Company (Ann Arbor, USA) 

• tioredoksyna (TRx) – zestawem Rat (Trx) ELISA KIT, firmy SunRed (Szanghaj, Chiny) 

✓ stan oksydacyjny  

• stężenia glutationu utlenionego (GSSG) – zestawem Glutathione Assay Kit firmy 

Cayman Chemical Company (Ann Arbor, USA) oraz stosunek stężenia GSH i GSSG   

• stężenie nadtlenku wodoru (H2O2) – zestawem Bioxytech H2O2-560 kit firmy Percipio 
Biosciences (Burlingame, USA) 

• stężenie oksydazy ksantynowej (XOD) – zestawem Rat (XOD) ELISA KIT firmy 

SunRed (Szanghaj, Chiny) 

• stężenie mieloperoksydazy (MPO) – zestawem Rat (MPO) ELISA KIT firmy SunRed 

(Szanghaj, Chiny) 

• całkowity status oksydacyjny (TOS) – zestawem PerOx (TOS) ELISA kit firmy 

Immundiagnostik AG (Bensheim, Niemcy) 

✓ stopień nasilenia stresu oksydacyjnego w oparciu o indeks stresu oksydacyjnego 

(OSI = TOS/TAS) 

Pomiary z wykorzystaniem zestawów komercyjnych wykonano zgodnie z zaleceniami 

producentów.  

4.3. Aparatura 

Podczas oznaczeń spektrometrycznych i immunoenzymatycznych (ELISA) 

biomarkerów nefrotoksyczności, markerów stanu zapalnego oraz parametrów stanu 

oksydacyjo - redukcyjnego wykorzystano spektrofotometry MULTISCAN GO (Thermo 

Scientific, Vantaa, Finlandia), Epoch (Bio Tek Instruments Inc, Winooski, USA) oraz Specord 

50 Plus (Analityk Jena, Jena, Niemcy). Oznaczenie stężenia kadmu w moczu przeprowadzono 

przy użyciu spektrometru atomowo - absorpcyjnego Hitachi Z-5000 (Tokio, Japonia). Podczas 

badań histopatologicznych wykorzystano półautomatyczny mikrotom rotacyjny Histocore 

Multicut 1860 (Leica Biosystems, Nußloch, Niemcy) i mikroskop Axiolab 5 (Carl Zeiss 
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Microscopy GmbH, Jena, Niemcy), a zdjęcia preparatów histologicznych wykonano z użyciem 

aparatu Axiocam i oprogramowania ZEN 2.0 (Zeiss, Halle, Niemcy). 

4.4. Analiza statystyczna 

Wszystkie obliczenia statystyczne przeprowadzono przy użyciu oprogramowania 

Statistica 13.3 (StatSoft; Tulsa, USA). Normalność rozkładu danych sprawdzono testem 

Shapiro-Wilka. W związkiem z brakiem rozkładu normalnego danych, celem stwierdzenia, 

czy występują różnice statystycznie znamienne (p < 0,05) pomiędzy grupami 

doświadczalnymi przeprowadzono nieparametryczny test Kruskala-Wallisa z testem 

mediany. Wykonano także nieparametryczny test Friedmana w celu sprawdzenia, czy w 

poszczególnych grupach występują różnice w wynikach pomiarów powtarzanych u tych 

samych zwierząt co drugi miesiąc w trakcie 24 miesięcy doświadczenia. Gdy test Friedmana 

wykazał statystycznie istotne różnice (p < 0,05) pomiędzy punktami czasowymi, 

przeprowadzono test Wilcoxona w celu porównania danych sparowanych.  

W celu oceny występowania zależności pomiędzy wartościami mierzonych 

parametrów przeprowadzono analizę regresji liniowej, której wyniki przedstawiono jako 

współczynnik β (procent zmiany zmiennej zależnej na każdą jednostkę zmiany zmiennej 

niezależnej), R2 (procent jednej zmiennej odpowiedzialny za zmienność drugiej zmiennej) i 

poziom istotności statystycznej (p). Oceniano również zależności pomiędzy parametrami 

oznaczonymi w badaniach własnych, których wyniki przedstawiono w Publikacji II i 

Publikacji III a stężeniem kadmu w krwi, moczu i nerce oznaczonym we wcześniejszych 

badaniach [8]. Zależność pomiędzy dwiema zmiennymi uznano za statystycznie istotną przy 

wartości współczynnika β, dla którego p < 0,05. 

4.5. Wyniki badań 

4.5.1. Wpływ narażenia na kadm i/lub podawania ekstraktu z owoców A. melanocarpa na 

strukturę i funkcję nerek 

 

Szczegółowe wyniki oceny wpływu niskiego i umiarkowanego narażenia na kadm 

i/lub podawania ekstraktu z owoców A. melanocarpa na strukturę i funkcję nerek 

przedstawiono w Publikacji II i Suplemencie do Publikacji II oraz podsumowano w Tabeli 

3 i 4. 

Ocena funkcji nerek, przeprowadzona w oparciu o pomiar wielu biomarkerów 

uszkodzenia kanalików i kłębuszków nerkowych, w tym czułe biomarkery nefrotoksyczności 

kadmu, wraz z oceną struktury histologicznej tego narządu wykazały, iż powtarzana, 

zarówno umiarkowana (5 mg Cd/kg paszy), jak również niska (1 mg Cd/kg paszy) ekspozycja 

samic szczura na kadm prowadziła do uszkodzenia funkcji i rozwoju zmian patologicznych 
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w strukturze morfologicznej kanalików i kłębuszków nerkowych. Do uszkodzenia kanalików 

nerkowych dochodziło wcześniej, niż do dysfunkcji kłębuszków nerkowych, a pierwsze 

oznaki szkodliwego wpływu kadmu na nerki stwierdzono już po 3 miesiącach niskiego 

narażenia (Tabela 3 i 4). Po 24 miesiącach narażenia na 1 i 5 mg Cd/kg odnotowano zmiany 

patologiczne w kanalikach nerkowych, takie jak wakuolizacja i poszerzenie światła kanalików 

(obie zmiany wystąpiły tylko na skutek narażenia na 1 mg Cd/kg paszy), hialinizacja 

(zwyrodnienie szkliste), hiperplazja (rozrost) i hipertrofia (przerost) nabłonka kanalików 

krętych oraz proliferacja tkanki śródmiąższowej nerek, jak również zapalenie kłębuszków 

nerkowych i przekrwienie na granicy kora - rdzeń oraz obrzęk okołonaczyniowy (obrzęk 

wystąpił tylko na skutek narażenia na 5 mg Cd/kg paszy).  

Tabela 3. Podsumowanie wyników oceny wpływu narażenia na kadm (1 i 5 mg Cd/kg paszy) 

oraz podawania 0,1% wodnego roztworu ekstraktu z owoców A. melanocarpa 

podczas narażenia na ten pierwiastek toksyczny na wartości biomarkerów 

uszkodzenia kanalików i kłębuszków nerkowych w moczu i surowicy szczurów.  

Parametr Grupa 
Miesiące doświadczenia 

Parametr Grupa 
Miesiące doświadczenia 

3 10 17 24 3 10 17 24 

Biomarkery uszkodzenia kanalików nerkowych Biomarkery uszkodzenia kłębuszków nerkowych 

KIM-1 

Cd1 ↑ ↑ ↑ ↔ 

ACR 

Cd1 ↔ ↔ ↑ ↑ 

Cd1+AM ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ Cd1+AM ↔ ↔ ↑ ↔ ↘ 

Cd5 ↑ ↑ ↑ ↑ Cd5 ↔ ↔ ↑ ↑ 

Cd5+AM ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ Cd5+AM ↔ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ 

β2-MG 

Cd1 ↔ ↔ ↑ ↑ 

PCR 
 

Cd1 ↔ ↑ ↑ ↑ 

Cd1+AM ↔ ↔ ↔ ↘ ↔ ↘ Cd1+AM ↔ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ 

Cd5 ↔ ↔ ↑ ↑ Cd5 ↔ ↑ ↑ ↑ 

Cd5+AM ↔ ↔ ↔ ↘ ↔ ↘ Cd5+AM ↔ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ 

NAG 

Cd1 ↔ ↔ ↑ ↑ 

Klirens  
kreatyniny 

Cd1 ↔ ↔ ↔ ↔ 

Cd1+AM ↔ ↔ ↔ ↘ ↔ ↘ Cd1+AM ↔ ↔ ↔ ↔ 

Cd5 ↔ ↑ ↑ ↑ Cd5 ↔ ↔ ↓ ↓ 

Cd5+AM ↔ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ Cd5+AM ↔ ↔ ↔ ↗ ↔ ↗ 

ALP 

Cd1 ↔ ↑ ↑ ↑ 
Kwas  

moczowy 
w surowicy 

Cd1 ↑ ↔ ↔ ↔ 

Cd1+AM ↔ ↔ ↔ ↔ Cd1+AM ↑ ↔ ↔ ↔ 

Cd5 ↔ ↑ ↑ ↑ Cd5 ↔ ↔ ↔ ↑ 

Cd5+AM ↔ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ Cd5+AM ↔ ↔ ↔ ↔ 

 

     

Mocznik 
w surowicy 

Cd1 ↔ ↔ ↔ ↔ 

     Cd1+AM ↔ ↔ ↔ ↔ 

     Cd5 ↔ ↔ ↑ ↑ 

     Cd5+AM ↔ ↔ ↔ ↔ ↘ 

↑ – wzrost, ↓ – obniżenie w stosunku do grupy kontrolnej 

↗ – wzrost, ↘ – obniżenie w stosunku do odpowiedniej grupy narażanej na kadm (Cd1 lub Cd5) 

↔ – brak zmiany względem grupy kontrolnej  

↔ – brak zmiany względem grupy kontrolnej i odpowiedniej grupy narażanej na kadm (Cd1 lub Cd5) 

 

Indukowane przez kadm uszkodzenie kanalików, stwierdzone w oparciu o pomiar 

czułych biomarkerów (podwyższone stężenie KIM-1 i β2-MG oraz zwiększona aktywność 

NAG i ALP w moczu) stopniowo postępowało wraz z czasem ekspozycji, szczególnie przy 
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wyższym narażeniu (Tabela 3 i 4). Chociaż odnotowano brak różnic w wartościach 

biomarkerów uszkodzenia kanalików w zależności od poziomu narażenia na kadm, to zmiany 

wartości tych parametrów (z wyjątkiem KIM-1) następowały wcześniej w przypadku 

narażenia na 5 mg Cd/kg paszy. Ponadto dodatnie zależności stwierdzone pomiędzy prawie 

wszystkimi wskaźnikami uszkodzenia kanalików nerkowych a stężeniem kadmu w krwi, 

moczu i nerkach zwierząt narażanych na ten pierwiastek wskazują, iż stopień uszkodzenia 

kanalików nerkowych zwiększał się wraz ze wzrostem obciążenia organizmu tym 

ksenobiotykiem. Również badania histologiczne wykazały, że zmiany w strukturze 

morfologicznej kanalików (z wyjątkiem wakuolizacji i poszerzenia światła kanalików, których 

nie stwierdzono w przypadku narażenia na 5 mg Cd/kg paszy) były bardziej zaawansowane 

na skutek ekspozycji umiarkowanej niż niskiego narażenia.  

Tabela 4. Podsumowanie wyników oceny wpływu narażenia na kadm (1 i 5 mg Cd/kg paszy) 

oraz podawania 0,1% wodnego roztworu ekstraktu z owoców A. melanocarpa 

podczas narażenia na ten pierwiastek toksyczny na wartości biomarkerów 

uszkodzenia kanalików i kłębuszków nerkowych w moczu szczurów oceniane co 

dwa miesiące w trakcie 24-miesięcznego doświadczenia. 

Parametr Grupa 
Miesiące doświadczenia 

2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 

β2-MG 

Cd1 ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ 

Cd1+AM ↔ ↔ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↔ ↘ ↔ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ 

Cd5 ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ 

Cd5+AM ↔ ↔ ↔ ↔ ↘ ↔ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ 

ALP 

Cd1 ↔ ↔ ↔ ↔ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ 

Cd1+AM ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ 

Cd5 ↔ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ 

Cd5+AM ↔ ↔ ↑ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ 

NAG 

Cd1 ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ 

Cd1+AM ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ 

Cd5 ↔ ↔ ↔ ↔ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ 

Cd5+AM ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ 

ACR 

Cd1 ↔ ↔ ↑ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↑ ↑ ↑ ↑ 

Cd1+AM ↔ ↔ ↔ ↘ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ 

Cd5 ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ 

Cd5+AM ↔ ↔ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ 

PCR 

Cd1 ↔ ↔ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ 

Cd1+AM ↔ ↔ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ 

Cd5 ↔ ↔ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ 

Cd5+AM ↔ ↔ ↔ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ 

↑ – wzrost w stosunku do grupy kontrolnej 

↘ – obniżenie w stosunku do odpowiedniej grupy narażanej na kadm (Cd1 lub Cd5) 

↔ – brak zmiany względem grupy kontrolnej  

↔ – brak zmiany względem grupy kontrolnej i odpowiedniej grupy narażanej na kadm (Cd1 lub Cd5) 

 

Wzrost ACR i PCR oraz stężenia kwasu moczowego i mocznika w surowicy, a także 

obniżenie klirensu kreatyniny (co świadczy o zmniejszeniu filtracji kłębuszkowej) 
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odzwierciedla upośledzenie funkcji kłębuszków nerkowych (Tabela 3 i 4). Narażenie na kadm 

nie miało wpływu na zawartość kwasu moczowego i mocznika w moczu dobowym 

(Suplement do Publikacji II). Chociaż nie stwierdzono różnic w wartościach poszczególnych 

markerów uszkodzenia kłębuszków nerkowych pomiędzy grupami narażanymi na 1 i 5 mg 

Cd/kg (z wyjątkiem niższego stężenia kwasu moczowego w surowicy po 3 miesiącach i 

wyższego stężenia mocznika po 17 miesiącach w grupie Cd5), to fakt, że długotrwała, niska 

ekspozycja na ten pierwiastek toksyczny nie miała wpływu na klirens kreatyniny, a także 

stężenie kwasu moczowego i mocznika wskazuje, że szkodliwy wpływ tego ksenobiotyku na 

funkcję kłębuszków nerkowych był silniejszy w przypadku narażenia umiarkowanego 

(Tabela 3 i 4). Ponadto w badaniach histologicznych wykazano bardziej zaawansowane 

zapalenie kłębuszków nerkowych przy wyższej ekspozycji na kadm.  

Suplementacja ekstraktem z owoców A. melanocarpa podczas narażenia na 1 i 5 mg 

Cd/kg paszy zapobiegała wszystkim powodowanym przez kadm zmianom w stężeniu KIM-

1 i β2-MG oraz aktywności NAG i ALP w moczu z wyjątkiem wzrostu aktywności ALP po 6 

miesiącach narażenia umiarkowanego. Poza tym jednym wyjątkiem, wartości wszystkich 

biomarkerów uszkodzenia kanalików nerkowych u zwierząt, którym podczas narażenia na 

kadm podawano ekstrakt z owoców aronii czarnoowocowej mieściły się w zakresie wartości 

oznaczonych w grupie kontrolnej (Tabela 3 i 4). 

Podawanie ekstraktu z owoców aronii czarnoowocowej chroniło również przed 

powodowanym przez kadm zaburzeniem funkcji kłębuszków nerkowych. Wartości 

wszystkich ocenianych biomarkerów uszkodzenia kłębuszków nerkowych, tj. ACR, PCR, 

stężenie kreatyniny w surowicy i moczu (Suplement do Publikacji II) oraz klirens kreatyniny, 

a także stężenie kwasu moczowego i mocznika w surowicy oraz ich zawartość w moczu 

dobowym u zwierząt, którym podczas narażenia na kadm podawano ekstrakt z owoców 

aronii mieściły się w zakresach wartości oznaczonych w grupie kontrolnej, z wyjątkiem ACR 

w grupie Cd1+AM po 17 miesiącach oraz stężenia kwasu moczowego po 3 miesiącach, które 

były podwyższone w porównaniu z grupą kontrolną, ale nie różniły się w porównaniu z 

grupą Cd1. Ponadto stężenie kreatyniny w surowicy w grupie Cd5+AM po 3, 17 i 24 miesiącach 

było niższe niż w grupie Cd5 (Suplement do Publikacji II). 

U zwierząt, które podczas narażenia na kadm suplementowano ekstraktem z owoców 

A. melanocarpa intensywność zmian patologicznych w obrazie morfologicznym nerki była 

łagodniejsza w porównaniu z odpowiednimi grupami, które nie otrzymywały ekstraktu 

podczas ekspozycji na ten pierwiastek toksyczny. Podawanie ekstraktu z owoców aronii 

zwierzętom eksponowanym na 1 mg Cd/kg paszy całkowicie chroniło przed wakuolizacją i 

hialinizacją kanalików nerkowych, poszerzeniem światła kanalików oraz hiperplazją i 

przerostem nabłonka kanalików krętych, a także osłabiało proliferację tkanki śródmiąższowej 

nerki. Podawanie ekstraktu w czasie narażenia na 5 mg Cd/kg paszy zapobiegało hiperplazji 

nabłonka kanalików krętych i osłabiało inne zmiany w strukturze histologicznej kanalików, 

takie jak hialinizacja, przerost nabłonka kanalików krętych i proliferacja śródmiąższowa. 
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Stosowanie ekstraktu z owoców aronii podczas narażenia na kadm zapobiegało rozwojowi 

kłębuszkowego zapalenia nerek lub osłabiało stopień jego nasilenia oraz zmniejszało 

przekrwienie na granicy kora - rdzeń nerki. Suplementowanie ekstraktem podczas ekspozycji 

na 5 mg Cd/kg paszy skutkowało także zmniejszeniem obrzęku okołonaczyniowego w nerce. 

W przypadku zastosowania ekstraktu podczas niskiego narażenia zmianę tego rodzaju 

odnotowano u 25% zwierząt, których nerkę poddano ocenie mikroskopowej, podczas gdy w 

grupie zwierząt otrzymujących jedynie kadm zmiana ta nie wystąpiła. Ponadto u 50% 

zwierząt, którym podawano jednocześnie 5 mg Cd/kg paszy i ekstrakt z owoców aronii, 

stwierdzono niewielkiego stopnia poszerzenie światła kanalików nerkowych, podczas gdy u 

osobników nie otrzymujących ekstraktu zmiana tego rodzaju nie została odnotowana. 

Podawanie ekstraktu z owoców A. melanocarpa zwierzętom, które nie były narażane na 

kadm nie miało wpływu na wartości oznaczanych biomarkerów uszkodzenia kanalików i 

kłębuszków nerkowych. W obrazie morfologicznym nerki tych zwierząt stwierdzono 

wprawdzie zmiany takie jak wakuolizacja i poszerzenie światła kanalików, rozrost nabłonka 

kanalików krętych i zapalenie kłębuszków nerkowych. Zmiany te były jednak nieznaczne i 

występowały jedynie u pojedynczych osobników. Mogły być one związane ze zmianami 

starczymi zachodzącymi w tym narządzie.     

4.5.2. Wpływ podawania ekstraktu z owoców A. melanocarpa na stężenie kadmu w moczu 

Szczegółowe wyniki oceny wpływu podawania ekstraktu z owoców A. melanocarpa na 

stężenie kadmu w moczu szczurów przedstawiono w Publikacji II i Suplemencie do 

Publikacji II oraz podsumowano w Tabeli 5.  

Stężenie kadmu w moczu (główny wskaźnik narażenia przewlekłego na ten 

pierwiastek toksyczny) u zwierząt narażanych na 1 i 5 mg Cd/kg przez okres od 2 do 24 

miesięcy mieściło się odpowiednio w zakresie 0,1114 – 0,6386 g/g kreatyniny i 0,1664 – 0,9785 

g/g kreatyniny.  

Tabela 5. Podsumowanie wyników oceny wpływu podawania 0,1% wodnego roztworu 

ekstraktu z owoców A. melanocarpa podczas narażenia na kadm (1 i 5 mg Cd/kg 

paszy) na stężenie tego pierwiastka toksycznego w moczu szczurów. 

Parametr Grupa 
Miesiące doświadczenia 

2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 

Cd 

Cd1 ↔ ↔ ↑ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ 

Cd1+AM ↑ ↔ ↔ ↑ ↔ ↑    ↑ ↔ ↔ ↔ ↑ ↔ 

Cd5 ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ 

Cd5+AM ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↗ ↑ ↑ ↗ ↑ ↗ ↑ ↗ 

↑ – wzrost w stosunku do grupy kontrolnej 

↗ – wzrost w stosunku do grupy Cd5 

↔ – brak zmiany względem grupy kontrolnej  

↔ – brak zmiany względem grupy kontrolnej i grupy Cd1  
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Podawanie ekstraktu z owoców aronii czarnoowocowej szczurom utrzymywanym na 

diecie zawierającej 1 mg Cd/kg nie miało wpływu na stężenie kadmu w moczu dobowym. U 

zwierząt, którym podczas narażenia na 5 mg Cd/kg paszy podawano ekstrakt z owoców 

aronii, stężenie kadmu w moczu po 16 miesiącach doświadczenia oraz pomiędzy 20-tym a 24-

tym miesiącem było wyższe o 17–45% w porównaniu do osobników, którym nie podawano 

ekstraktu (Tabela 5). 

 

4.5.3. Wpływ narażenia na kadm i/lub podawania ekstraktu z owoców A. melanocarpa na 

wybrane biomarkery stanu zapalnego w nerce 

Szczegółowe wyniki oceny wpływu niskiego i umiarkowanego narażenia na kadm 

oraz podawania ekstraktu z owoców aronii czarnoowocowej podczas ekspozycji na ten 

pierwiastek toksyczny na wybrane biomarkery stanu zapalnego w nerce przedstawiono w 

Publikacji II i Suplemencie do Publikacji II oraz podsumowano w Tabeli 6. 

Pomiary stężeń ocenianych biomarkerów stanu zapalnego w nerce wykazały, iż 

zarówno niskie, jak i umiarkowane, długotrwałe narażenie na kadm może indukować rozwój 

zmian zapalnych w tkance nerkowej, a podawanie ekstraktu z owoców aronii może łagodzić 

te zmiany (Tabela 6).  

Tabela 6. Podsumowanie wyników oceny wpływu narażenia na kadm (1 i 5 mg Cd/kg paszy) 

oraz podawania 0,1% wodnego roztworu ekstraktu z owoców A. melanocarpa 

podczas narażenia na ten pierwiastek toksyczny na wartości biomarkerów stanu 

zapalnego w nerce. 

Parametr Grupa 
Miesiące doświadczenia 

3 10 17 24 

Chemeryna 

Cd1 ↔ ↔ ↔ ↑ 

Cd1+AM ↔ ↔ ↔ ↔ ↘ 

Cd5 ↔ ↔ ↑  ↑ 

Cd5+AM ↓ ↘ ↓ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ 

MIP1a 

Cd1 ↔ ↔ ↔ ↔ 

Cd1+AM ↔ ↔ ↓ ↘ ↓ ↘ 

Cd5 ↓ ↔ ↔ ↔ 

Cd5+AM ↓  ↓ ↘ ↓ ↘ ↓ ↘ 

Bax 

Cd1 ↔ ↔ ↔ ↔ 

Cd1+AM ↔ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ 

Cd5 ↔ ↔ ↔ ↑ 

Cd5+AM ↓ ↔ ↔ ↘ ↔ ↘ 

↑ – wzrost, ↓ – obniżenie w stosunku do grupy kontrolnej 

↘ – obniżenie w stosunku do odpowiedniej grupy narażanej na kadm (Cd1 lub Cd5) 

↔ – brak zmiany względem grupy kontrolnej  

↔ – brak zmiany względem grupy kontrolnej i odpowiedniej grupy narażanej na kadm (Cd1 lub Cd5) 
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4.5.4. Wpływ narażenia na kadm i/lub podawania ekstraktu z owoców A. melanocarpa na 

równowagę oksydacyjno - redukcyjną i stopień nasilenia stresu oksydacyjnego w 

nerce  

Szczegółowe wyniki oceny wpływu niskiego i umiarkowanego narażenia na kadm 

oraz podawania ekstraktu z owoców aronii czarnoowocowej podczas ekspozycji na ten 

pierwiastek toksyczny na równowagę oksydacyjno - redukcyjną i stopień nasilenia stresu 

oksydacyjnego w nerce przedstawiono w Publikacji III oraz podsumowano w Tabeli 7. 

Tabela 7. Podsumowanie wyników oceny wpływu narażenia na kadm (1 i 5 mg Cd/kg paszy) 

oraz podawania 0,1% wodnego roztworu ekstraktu z owoców A. melanocarpa 

podczas narażenia na ten pierwiastek toksyczny na równowagę oksydacyjno - 

redukcyjną i stopień nasilenia stresu oksydacyjnego w nerce. 

↑ – wzrost, ↓ – obniżenie w stosunku do grupy kontrolnej  

↗ – wzrost, ↘ – obniżenie w stosunku do odpowiedniej grupy narażanej na kadm (Cd1 lub Cd5) 

↔ – brak zmiany względem grupy kontrolnej  

↔ – brak zmiany względem grupy kontrolnej i odpowiedniej grupy narażanej na kadm (Cd1 lub Cd5) 

Parametr Grupa 
Miesiące doświadczenia 

Parametr Grupa 

Miesiące doświadczenia 

3 10 17 24 3 10 17 24 

Markery stanu antyoksydacyjnego  Markery stanu oksydacyjnego 

TAS 

Cd1 ↔ ↔ ↓ ↓ 

TOS 

Cd1 ↔ ↔ ↑ ↑ 

Cd1+AM ↔ ↔ ↔ ↔ ↗ Cd1+AM ↔ ↔ ↔ ↔ 

Cd5 ↓ ↓ ↓ ↓ Cd5 ↔ ↔ ↑ ↑ 

Cd5+AM ↓ ↓ ↔ ↔ Cd5+AM ↔ ↔ ↔ ↔ ↘ 

SOD 

Cd1 ↔ ↔ ↔ ↔ 

OSI 

Cd1 ↔ ↔ ↑ ↑ 

Cd1+AM ↔ ↔↗ ↔↗ ↔ Cd1+AM ↔ ↔ ↔ ↘ ↔ ↘ 

Cd5 ↓ ↓ ↓ ↓ Cd5 ↔ ↔ ↑ ↑ 

Cd5+AM ↔ ↔ ↗ ↔ ↔ ↗ Cd5+AM ↔ ↔ ↔ ↔↘ 

CAT 

Cd1 ↓ ↓ ↔ ↔ 

GSSG 

Cd1 ↔ ↑ ↔ ↑ 

Cd1+AM ↔ ↔ ↔ ↔ Cd1+AM ↔ ↘ ↔ ↔ ↘ ↔ ↘ 

Cd5 ↓ ↓ ↓ ↓ Cd5 ↔ ↔ ↔ ↑ 

Cd5+AM ↔ ↗ ↓ ↔ ↗ ↔ ↗ Cd5+AM ↔ ↔ ↓ ↘ ↔ ↘ 

GPx 

Cd1 ↓ ↓ ↓ ↓ 

GSH/GSSG 

Cd1 ↔ ↓ ↓ ↓ 

Cd1+AM ↔ ↔ ↔ ↔ Cd1+AM ↔ ↔ ↗ ↔ ↗ ↔ ↗ 

Cd5 ↓ ↓ ↓ ↓ Cd5 ↓ ↓ ↓ ↓ 

Cd5+AM ↔ ↗ ↔ ↗ ↔ ↔ Cd5+AM ↔ ↔ ↗ ↔ ↗ ↔ ↗ 

GR 

Cd1 ↔ ↔ ↔ ↑ 

H2O2 

Cd1 ↔ ↔ ↔ ↑ 

Cd1+AM ↔ ↔ ↔ ↔ ↘ Cd1+AM ↓ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ 

Cd5 ↔ ↔ ↑ ↔ Cd5 ↔ ↔ ↔ ↑ 

Cd5+AM ↔ ↔ ↔ ↘ ↔ ↘ Cd5+AM ↓ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ 

GSH 

Cd1 ↔ ↔ ↓ ↓ 

XOD 

Cd1 ↔ ↔ ↔ ↔ 

Cd1+AM ↔ ↔ ↔ ↔ Cd1+AM ↔ ↔ ↘ ↔ ↔ 

Cd5 ↓ ↓ ↓ ↓ Cd5 ↔ ↔ ↑ ↑ 

Cd5+AM ↓ ↔ ↗ ↔ ↗ ↔ Cd5+AM ↔ ↘ ↓ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ 

TRx 

Cd1 ↔ ↔ ↔ ↔ 

MPO 

Cd1 ↔ ↔ ↑ ↑ 

Cd1+AM ↔ ↓ ↔ ↔ ↘ Cd1+AM ↔ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ 

Cd5 ↓ ↔ ↔ ↑ Cd5 ↔ ↔ ↑ ↑ 

Cd5+AM ↓ ↔ ↔ ↔ ↘ Cd5+AM ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ ↔ ↘ 
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Ekspozycja na kadm, w sposób zależny od jej poziomu i czasu trwania, osłabiała 

enzymatyczną (obniżanie aktywności SOD, CAT i GPx) i nieenzymatyczną barierę 

antyoksydacyjną (głównie obniżenie stężenia GSH) nerki prowadząc do obniżenia jej 

całkowitego statusu antyoksydacyjnego (TAS), a także podwyższała status oksydacyjny tego 

narządu (wzrost stężenia H2O2, MPO i XOD oraz podwyższony TOS), co skutkowało  

rozwojem stresu oksydacyjnego (wzrost OSI). Podawanie ekstraktu z owoców aronii 

czarnoowocowej podczas niskiego i umiarkowanego narażenia na kadm chroniło przed 

wywołanym przez ten ksenobiotyk zaburzeniem równowagi oksydacyjno - redukcyjnej i 

rozwojem stresu oksydacyjnego w tym narządzie (Tabela 7). 

4.5.5. Zależności pomiędzy biomarkerami funkcji nerek a markerami stanu zapalnego i  

równowagą oksydacyjno - redukcyjną w nerce  

Dokonano oceny wzajemnych zależności pomiędzy biomarkerami uszkodzenia 

kanalików i kłębuszków nerkowych a markerami procesów zapalnych w tym narządzie i 

głównymi wskaźnikami stanu oksydacyjno - redukcyjnego nerek (TAS, TOS i OSI) u zwierząt, 

którym podczas śladowego (grupa kontrolna), niskiego (1 mg Cd/kg paszy) i umiarkowanego 

(5 mg Cd/kg paszy) narażenia na kadm nie podawano ekstraktu z owoców A. melanocarpa. 

Oceniono również zależności pomiędzy tymi parametrami u zwierząt, którym podawano 

ekstrakt z owoców aronii (grupa AM, grupa Cd1+AM i grupa Cd5+AM) (Publikacja II i 

Publikacja III). Ponadto oceniono zależności pomiędzy parametrami oznaczonymi w 

badaniach własnych a stężeniem kadmu w krwi, moczu i nerce oznaczonymi we 

wcześniejszych badaniach prowadzonych u tych zwierząt [8] (Publikacja II i Publikacja III). 

Zależności, które odnotowano pomiędzy biomarkerami uszkodzenia kanalików i 

kłębuszków nerkowych oraz markerami procesów zapalnych w tym narządzie, jak również  

TAS, TOS i OSI u zwierząt, którym podczas śladowego, niskiego i umiarkowanego narażenia 

na kadm nie podawano ekstraktu z owoców aronii wskazują, iż uszkadzający wpływ kadmu 

na nerkę może być związany z jego działaniem prozapalnym, jak również z właściwościami 

prooksydacyjnymi, co skutkowało zaburzeniem równowagi oksydacyjno - redukcyjnej i 

rozwojem stresu oksydacyjnego w nerce.  

Ujemne zależności pomiędzy biomarkerami uszkodzenia kanalików (stężenie β2-MG 

i aktywność ALP w moczu) i kłębuszków nerkowych (ACR i PCR) a TAS nerki oraz 

pozytywne zależności pomiędzy ACR i stężeniem kwasu moczowego w surowicy a TOS nerki 

i OSI odnotowane u zwierząt, którym podawano ekstrakt z owoców A. melanocarpa wskazują 

na związek pomiędzy stanem funkcjonalnym tego narządu a jego statusem oksydacyjno - 

redukcyjnym.   
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4.6. Podsumowanie i dyskusja 

Badania będące przedmiotem niniejszej rozprawy doktorskiej są pierwszymi, w 

których, w modelu eksperymentalnym in vivo, dokonano zarówno oceny ryzyka uszkodzenia 

nerek na skutek niskiej i umiarkowanej ekspozycji na ten pierwiastek toksyczny, jak również 

zaproponowano skuteczną strategię ochronną przed uszkodzeniem tego narządu.  

Badania obejmujące ocenę działania nefrotoksycznego kadmu jednoznacznie 

wykazały, iż przewlekła, nawet niska ekspozycja na ten pierwiastek szkodliwy dla zdrowia 

może prowadzić do zaburzenia funkcji kanalików, a następnie również kłębuszków 

nerkowych oraz zmian strukturalnych w nerce. Stwierdzenie w zastosowanym modelu 

eksperymentalnym niekorzystnego wpływ kadmu na funkcję i obraz morfologiczny nerek 

przy stężeniach tego pierwiastka w moczu (0,0852 – 0,2820 μg/g kreatyniny) mieszczących się 

w dolnym przedziale wartości notowanych obecnie w populacji generalnej pozwala sądzić, iż 

nawet niskie narażenie środowiskowe na ten ksenobiotyk może stwarzać ryzyko uszkodzenia 

nerek. W świetle wyników badań własnych uszkadzający wpływ kadmu na nerki w 

przypadku niskiego i umiarkowanego narażenia jest związany z rozwojem stanu zapalnego i 

działaniem prooksydacyjnym tego pierwiastka prowadzącym do rozwoju stresu 

oksydacyjnego w tym narządzie. 

Kolejnym, obok stwierdzenia, iż nawet niskie narażenie na kadm stanowi czynnik 

ryzyka uszkodzenia nerek, a zarazem najważniejszym, osiągnięciem badań własnych jest 

wykazanie ochronnego wpływu ekstraktu z owoców A. melanocarpa w odniesieniu do 

działania nefrotoksycznego kadmu. Wyniki przeprowadzonych badań pozwalają 

wnioskować, iż przetwory z owoców aronii mogą stanowić skuteczną strategią ochronną 

przed uszkodzeniem nerek powodowanym przez niskie i umiarkowane narażenie 

przewlekłego na kadm. 

Biorąc pod wyniki badań własnych, jak również rezultaty badań wcześniej 

przeprowadzonych w zastosowanym modelu doświadczalnym [5, 8–12, 14, 30, 40, 41] oraz 

prozdrowotne właściwości owoców A. melanocarpa [4, 15, 29, 50], ochronny wpływ ekstraktu 

z tych owoców w odniesieniu do działania nefrotoksycznego kadmu można wytłumaczyć 

antyoksydacyjnymi, przeciwzapalnymi, przeciwapoptotycznymi i antyproliferacyjnymi 

właściwościami składników ekstraktu, a przede wszystkim związków polifenolowych. 

Chociaż na obecnym etapie badań nie można jeszcze w pełni wyjaśnić mechanizmów 

ochronnego wpływu ekstraktu z owoców aronii, to fakt, że suplementacja tym ekstraktem 

przy obu poziomach ekspozycji na kadm prowadziła do obniżenie stężenia chemeryny, MIP1a 

i Bax w porównaniu ze zwierzętami, które nie otrzymały tego ekstraktu podczas narażenia na 

ten pierwiastek toksyczny świadczy o jego przeciwzapalnym i antyapoptotycznym działaniu. 

Efekt ten wraz z antyproliferacyjnym działaniem ekstraktu z owoców aronii czarnoowocowej, 

wykazanym w badaniach histopatologicznych, oraz mniejszym obciążeniem organizmu 
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kadmem, w tym jego mniejszą kumulacją w nerkach [8], może w pewnym stopniu wyjaśniać 

działanie ochronne ekstraktu.  

Główną grupą składników ekstraktu z owoców A. melanocarpa odpowiedzialną za  jego 

działanie nefroprotekcyjne wydają się być związki polifenolowe, które obok wielu działań 

prozdrowotnych, a przede wszystkim wysokiego potencjału antyoksydacyjnego [39, 43, 59, 

66], co potwierdzono zarówno w badaniach własnych, jak też we wcześniejszych badaniach 

prowadzonych w zastosowanym modelu doświadczalnym [9, 11, 14, 40, 41], wykazują 

również zdolność kompleksowania jonów Cd2+ [4, 39]. Należy jednak podkreślić, iż ochronny 

wpływ ekstraktu z owoców aronii na nerki mógł wynikać także z obecności innych 

składników skutecznie zmniejszających toksyczność kadmu, takich jak β-karoten, triterpeny, 

błonnik, pektyny, witamina C i witamina E oraz biopierwiastki, a w tym cynk i selen [4, 15, 

29, 50]. Fakt, iż zaburzeniu funkcji nerek u zwierząt narażanych na kadm towarzyszył stres 

oksydacyjny, a liczne korelacje pomiędzy biomarkerami funkcji nerek a wskaźnikami 

równowagi oksydacyjno - redukcyjnej potwierdziły związek przyczynowo - skutkowy 

pomiędzy stresem oksydacyjnym a uszkodzeniem nerek pozwala sądzić, iż ekstrakt z owoców 

aronii chroniąc przed rozwojem stresu oksydacyjnego w nerce skutecznie chronił przed 

uszkodzeniem tego narządu. 

Należy podkreślić, iż wpływ protekcyjny ekstraktu z owoców aronii na nerkę można 

również, przynajmniej częściowo, tłumaczyć działaniem pośrednim jego składników 

skutkującym mniejszą kumulacją kadmu w tym narządzie [8]. We wcześniejszych badaniach 

prowadzonych w tym modelu doświadczalnym stwierdzono, że stężenie kadmu w nerce 

zwierząt, którym podczas narażenia na 1 mg Cd/kg paszy przez 3 i 10 miesięcy podawano 

ekstrakt było niższe o odpowiednio 29% i 9,5% w porównaniu do zwierząt, które nie 

otrzymały tego ekstraktu, natomiast w przypadku narażenia na 5 mg Cd/kg paszy przez okres 

od 3 do 24 miesięcy stężenie tego pierwiastka w nerce było niższe o 5,6 – 14% [8]. Związki 

polifenolowe występujące w dużych ilościach w ekstrakcie, ze względu na obecność grup 

hydroksylowych (-OH), są zdolne do chelatowania jonów Cd2+, a co za tym idzie mogą 

zmniejszać wchłanianie tego ksenobiotyku z przewodu pokarmowego [4, 8, 39]. Ponadto, 

polifenole mogą komplekować jony Cd2+ już wchłonięte z przewodu pokarmowego i 

zwiększać ich wydalanie z moczem, przyśpieszając ich eliminację z organizmu, co 

odnotowano w badaniach własnych u zwierząt narażonych na 5 mg Cd/kg paszy, jak również 

we wcześniejszych badaniach prowadzonych u tych zwierząt [8]. Ze względu na mniejszą 

zawartość tego pierwiastka toksycznego w organizmie, w tym niższe jego stężenie w nerkach, 

również skutki jego działania toksycznego na ten narząd były mniejsze. 

Wyniki badań własnych mają nie tylko istotną wartość naukową, ale również istotny 

aspekt praktyczny. Wykazanie, iż niskie narażenie na kadm może uszkadzać nerki wskazuje 

na konieczność zwrócenia większej uwagi na ten ksenobiotyk jako środowiskowy czynnik 

ryzyka dla zdrowia populacji generalnej i podejmowania zarówno dalszych działań mających 

na celu ograniczanie narażenia, jak również wdrażanie skutecznych strategii ograniczania 
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niekorzystnych dla zdrowia skutków wynikających z narażenia na ten ksenobiotyk. Wyniki 

badań będących przedmiotem niniejszej rozprawy doktorskiej łącznie z wynikami badań 

wcześniej przeprowadzonych w tym modelu doświadczalnym [5, 8–12, 14, 30, 40, 41] 

wskazują, iż taką strategią mogą być przetwory z owoców A. melanocarpa, które mogą, chronić 

nie tylko przed uszkodzeniem nerek, ale również innymi efektami działania toksycznego 

kadmu. Należy jednak podkreślić, iż zastosowanie owoców aronii czarnoowocowej w 

zapobieganiu skutkom narażenia na kadm, w tym jego działaniu nefrotoksycznemu, u ludzi 

wymaga dalszych badań.    
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5. Wnioski 

❑ Umiarkowana, a nawet niska ekspozycja przewlekła samic szczura na kadm, stanowiąca 

odpowiednik aktualnego narażenia środowiskowego populacji generalnej na ten 

ksenobiotyk, prowadzi do zaburzenia funkcji kanalików i kłębuszków nerkowych oraz 

zmian patologicznych w obrazie morfologicznym tego narządu, co wskazuje, iż niskie 

narażenie na ten pierwiastek toksyczny może stwarzać ryzyko uszkodzenia nerek.  

 

❑ Indukowane przez kadm uszkodzenie kanalików nerkowych poprzedza uszkodzenie 

kłębuszków, a zmiany ulegają nasileniu wraz z czasem trwania narażenia i kumulacją 

tego pierwiastka toksycznego w nerce. 

 

❑ Mechanizm działania nefrotoksycznego kadmu w warunkach niskiego i umiarkowanego 

narażenia jest związany z indukcją zmian zapalnych oraz działaniem prooksydacyjnym 

prowadzącym do rozwoju stresu oksydacyjnego w nerce. 

 

❑ Podawanie ekstraktu z owoców A. melanocarpa podczas niskiego i umiarkowanego 

narażenia na kadm chroni przed powodowanym przez ten pierwiastek toksyczny 

uszkodzeniem funkcji nerek i zmianami patologicznymi w strukturze tego narządu. 

 

❑ Efekt nefroprotekcyjny ekstraktu z owoców aronii czarnoowocowej podczas narażenia na 

kadm wynika z jego właściwości antyoksydacyjnych oraz wpływu na metabolizm kadmu 

w organizmie. 

 

❑ Przetwory z owoców A. melanocarpa mogą stanowić skuteczną strategię w zapobieganiu 

uszkodzeniu nerek podczas niskiego i umiarkowanego narażenia przewlekłego na kadm.  
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6. Skróty zastosowane w rozprawie doktorskiej 

ACR stężenie albuminy w moczu wyrażone w przeliczeniu na stężenie kreatyniny 

ALP fosfataza zasadowa  

ALT aminotransferaza alaninowa 

AM 0,1% wodny roztwór ekstraktu z owoców A. melanocarpa L. 

AST aminotransferaza asparaginianowa 

Bax białko z rodziny białek Bcl-2 

β2-MG β2-mikroglobulina 

CAT katalaza 

Cd kadm 

Cd2+ jon kadmu 

Cd-MT kompleks kadm-metalotioneina 

DNA kwas deoksyrybonukleinowy 

ELISA test immunoenzymatyczny (ang. enzyme-linked immunosorbent assay)  

GPx peroksydaza glutationowa 

GR reduktaza glutationowa 

GSH glutation zredukowany 

GSSG glutation utleniony 

grupa AM grupa doświadczalna, której podawano 0,1% wodny roztwór ekstraktu  

z owoców A. melanocarpa L. 

grupa Cd1 grupa narażana na kadm w paszy w stężeniu 1 mg/kg 

grupa Cd1+AM grupa doświadczalna, której podczas narażana na kadm w paszy w stężeniu  

1 mg/kg podawano 0,1% wodny roztwór ekstraktu z owoców A. melanocarpa L. 

grupa Cd5 grupa narażana na kadm w paszy w stężeniu 5 mg/kg 

grupa Cd5+AM grupa doświadczalna, której podczas narażana na kadm w paszy w stężeniu  

5 mg/kg podawano 0,1% wodny roztwór ekstraktu z owoców A. melanocarpa L. 

H2O2 nadtlenek wodoru 

KIM-1 białko uszkodzenia nerek-1   

LDL lipoproteiny o niskiej gęstości 

m.c. masa ciała 

MDA dialdehyd malonowy 

MIP1a białko zapalne makrofagów-1 

MPO mieloperoksydaza 

MT metalotioneina 

NAG N-acetylo-β-D-glukozaminidaza 

OSI indeks stresu oksydacyjnego 

PCR stężenie białka całkowitego w moczu wyrażone w przeliczeniu na stężenie 

kreatyniny 

-SH grupa tiolowa, grupa sulfhydrylowa 

SOD dysmutaza ponadtlenkowa 

TAS całkowity status antyoksydacyjny 

TOS całkowity status oksydacyjny 

TRx tioredoksyna 

XOD oksydaza ksantynowa 

https://pl.wikipedia.org/wiki/J%C4%99zyk_angielski
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8. Streszczenie w języku polskim 

W ostatnich latach obserwuje się wzrost zainteresowania możliwością wykorzystania 

substancji pochodzenia roślinnego w terapii i profilaktyce wielu schorzeń, w tym chorób 

cywilizacyjnych. Ponadto coraz większa uwaga naukowców koncentruje się na możliwości 

wykorzystania surowców roślinnych o dobrze znanym działaniu prozdrowotnym w 

profilaktyce zagrożeń dla zdrowia wynikających z narażenia na ksenobiotyki. Do grupy tej 

zaliczamy owoce aronii czarnoowocowej (Aronia melanocarpa L.), która jest krzewem z rodziny 

różowate (Rosaceae).  

Liczne właściwości prozdrowotne przetworów z owoców A. melanocarpa, w tym 

zwłaszcza ich wysoki potencjał antyoksydacyjny oraz obecność związków polifenolowych, 

które mogą kompleksować jony metali dwuwartościowych zwróciły uwagę zespołu badaczy 

z Zakładu Toksykologii Uniwersytetu Medycznego w Białymstoku na możliwość 

wykorzystania tego surowca w zapobieganiu skutkom narażenia na kadm (Cd), który należy 

do głównych zanieczyszczeń chemicznych środowiska w krajach uprzemysłowionych, w 

związku z czym ekspozycja na ten pierwiastek jest obecnie nieunikniona, a prognozy 

wskazują, iż będzie ona wzrastała. Badania epidemiologiczne dostarczają natomiast coraz 

więcej dowodów na to, że nawet niskie narażenie środowiskowe na kadm może stwarzać 

zagrożenie dla zdrowia, w tym ryzyko uszkodzenia nerek, które są narządem tarczowym dla 

tego ksenobiotyku. Dlatego też konieczne jest zarówno poznanie ryzyka uszkodzenia nerek 

na skutek aktualnego narażenia na kadm, jak również znalezienie skutecznego czynnika, 

który będzie mógł zostać wykorzystany w profilaktyce uszkodzenia tego narządu. 

W dotychczasowych badaniach, prowadzonych w modelu doświadczalnym na 

samicach szczura szczepu Wistar, wykazano, iż podawanie 0,1% wodnego roztworu ekstraktu 

z owoców A. melanocarpa (zawierającego 65,74% związków polifenolowych i 18,65% 

antocyjanów) podczas narażenia na kadm stanowiącego odpowiednik niskiej i umiarkowanej 

ekspozycji środowiskowej człowieka na ten pierwiastek toksyczny (odpowiednio 1 i 5 mg 

Cd/kg paszy) przez okres od 3 do 24 miesięcy chroniło przed kumulacją kadmu w organizmie, 

w tym nagromadzaniem się tego pierwiastka w nerkach i wątrobie oraz wieloma skutkami 

jego działania wliczając działanie hepato- i osteotoksyczne.  

Mając powyższe na uwadze postawiono hipotezę, iż ekstrakt z owoców aronii może 

chronić również przed działaniem uszkadzającym kadmu na nerki. W związku z tym podjęto 

badania własne mające na celu stwierdzenie, czy narażenie na kadm stanowiące odpowiednik 

niskiej i umiarkowanej ekspozycji środowiskowej człowieka może prowadzić do uszkodzenia 

struktury i funkcji nerek, a podawanie ekstraktu z owoców A. melanocarpa podczas tego 

narażenia może chronić przed uszkodzeniem tego narządu. Ponadto badania miały na celu 

wyjaśnienie, czy uszkodzenie nerek przez kadm może wynikać z działania prooksydacyjnego 

tego ksenobiotyku, a potencjalny efekt ochronny ekstraktu z owoców aronii może być 

spowodowany jego właściwościami antyoksydacyjnymi.  
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Badania obejmowały ocenę stanu funkcjonalnego nerek w oparciu o pomiar 

biomarkerów uszkodzenia kanalików (stężenie białka uszkodzenia nerek-1 – KIM-1 i beta2-

mikroglobuliny – β2-MG, aktywność N-acetylo-β-D-glukozaminidazy – NAG i fosfatazy 

alkalicznej – ALP) i kłębuszków nerkowych (stężenie albuminy i białka całkowitego w moczu 

wyrażone w przeliczeniu na stężenie kreatyniny, klirens kreatyniny, stężenie mocznika i 

kwasu moczowego w surowicy i moczu), ocenę markerów stanu zapalnego (chemeryna, 

białko zapalne makrofagów-1 – MIP1a i białko z rodziny białek Bcl-2 – Bax) oraz równowagi 

oksydacyjno - redukcyjnej (w tym wskaźniki enzymatycznej i nieenzymatycznej bariery 

antyoksydacyjnej, całkowity status antyoksydacyjny – TAS, całkowity status oksydacyjny – 

TOS, indeks stresu oksydacyjnego – OSI), a także ocenę struktury histologicznej tego narządu. 

W przeprowadzonych badaniach wykazano, iż umiarkowana (5 mg Cd/kg paszy), a 

nawet niska (1 mg Cd/kg paszy) ekspozycja przewlekła samic szczura na kadm prowadzi do 

zaburzenia funkcji kanalików i kłębuszków nerkowych oraz zmian patologicznych w obrazie 

morfologicznym tego narządu. Uszkodzenie kanalików nerkowych poprzedzało uszkodzenie 

kłębuszków, a zmiany ulegały nasileniu wraz z czasem trwania narażenia i kumulacją tego 

pierwiastka toksycznego w nerce. Stwierdzono, iż mechanizm działania nefrotoksycznego 

kadmu w warunkach niskiego i umiarkowanego narażenia jest związany z indukcją zmian 

zapalnych oraz działaniem prooksydacyjnym prowadzącym do rozwoju stresu 

oksydacyjnego w nerce. Podawanie 0,1% wodnego roztworu ekstraktu z owoców A. 

melanocarpa podczas niskiego i umiarkowanego narażenia na kadm chroniło przed 

uszkodzeniem funkcji nerek i zmianami patologicznymi w strukturze tego narządu, osłabiało 

indukowany przez kadm stan zapalny oraz zapobiegało zaburzeniu równowagi oksydacyjno 

- redukcyjnej i rozwojowi stresu oksydacyjnego.  

Wykazanie niekorzystnego wpływ kadmu na funkcję i obraz morfologiczny nerek 

przy stężeniach tego pierwiastka w moczu szczurów (0,0852 – 0,2820 μg/g kreatyniny) 

mieszczących się w dolnym przedziale wartości notowanych w populacji generalnej pozwala 

sądzić, iż nawet niskie narażenie na ten pierwiastek może stwarzać ryzyko uszkodzenia nerek, 

co wskazuje na konieczność zwrócenia większej uwagi na ten ksenobiotyk jako środowiskowy 

czynnik ryzyka dla zdrowia populacji generalnej i podejmowania zarówno dalszych działań 

mających na celu ograniczanie narażenia, jak również wdrażanie skutecznych strategii 

zapobiegania niekorzystnym dla zdrowia skutkom wynikającym z narażenia na ten 

ksenobiotyk. Wykazanie ochronnego wpływu ekstraktu z owoców aronii w odniesieniu do 

działania nefrotoksycznego kadmu łącznie z rezultatami wcześniejszych badań 

przeprowadzonych w tym modelu doświadczalnym pozwala sądzić, iż taką strategią mogą 

być przetwory z owoców A. melanocarpa. Ewentualne zastosowanie produktów aroniowych w 

profilaktyce zagrożeń dla zdrowia wynikających z narażenia na kadm, w tym jego działania 

nefrotoksycznego, u ludzi wymaga jednak dalszych badań.     

 



Nazar M. Smereczański                                       Rozprawa doktorska                                                       Rozdział 9                           

 

 

43 
 

9. Streszczenie w języku angielskim/Summary 

In recent years, there has been an increase in interest in the possibility of using plant-

based substances in the treatment and prevention of many diseases, including civilizational 

diseases. The growing attention of scientists is focused on the possibility of using plant 

materials with well-known health-promoting properties in the prevention of health risks 

resulting from exposure to various xenobiotics. This group includes the fruits of the black 

chokeberry (Aronia melanocarpa L.), which is a shrub from the Rosaceae family. 

Numerous health-promoting effects of A. melanocarpa fruit preserves, especially their 

high antioxidative potential and the presence of polyphenolic compounds that can complex 

divalent metal ions drew the attention of researchers from the Department of Toxicology of 

the Medical University of Bialystok to the possibility of using this raw material in the 

prevention of the effects of exposure to cadmium (Cd), which is one of the main chemical 

pollutants of the environment in industrialized countries, therefore exposure to this element 

is now inevitable and forecasts indicate that it will increase. Epidemiological studies provide 

a growing number of evidence, that even low environmental exposure to cadmium may pose 

a health risk, including the risk of damage to the kidneys, which are the target organ for this 

xenobiotic. Therefore, it is necessary both to know the risk of kidney damage due to current 

exposure to cadmium, as well as to find an effective factor that can be used in the prevention 

of damage to this organ. 

In previous studies, conducted in an experimental model on female Wistar rats, it was 

shown that the administration of a 0.1% extract from the berries of A. melanocarpa (containing 

65.74% of polyphenolic compounds and 18.65% of anthocyanins) during exposure to cadmium 

equivalent of low and moderate human environmental exposure to this toxic element (1 and 

5 mg Cd/kg of feed, respectively) for 3 to 24 months, protected against cadmium accumulation 

in the body (including its content in the kidneys and liver) and many effects of its action,  

including hepato- and osteotoxicity. 

Considering the above, it was hypothesized that chokeberry extract may also protect 

against the damaging impact of cadmium on the kidney. Therefore, own research was 

undertaken to determine whether exposure to cadmium at levels equal to low and moderate 

human environmental exposure can lead to damage to the structure and function of the kidney 

and whether the administration of A. melanocarpa fruit extract during this exposure can protect 

against damage to this organ. Moreover, the study was aimed at clarifying whether kidney 

damage caused by cadmium may result from the pro-oxidative effect of this xenobiotic and 

whether the potential protective effect of chokeberry extract may be due to its antioxidative 

properties. 

The studies included the assessment of the function of the kidneys based on the 

measurement of biomarkers of tubular damage (the concentrations of kidney damage protein-

1 – KIM-1 and beta2-microglobulin – β2-MG and the activities of N-acetyl-β-D-
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glucosaminidase – NAG and alkaline phosphatase – ALP) and renal glomeruli (albumin and 

total protein concentration in the urine adjusted for creatinine concentration, creatinine 

clearance, urea and uric acid concentrations in the serum and urine), assessment of 

inflammatory markers (chemerin, macrophage inflammatory protein-1 – MIP1a, and protein 

from the Bcl-2 family – Bax) and oxidative - reductive balance (including indicators of the 

enzymatic and non-enzymatic antioxidative barrier, total antioxidative status – TAS, total 

oxidative status – TOS, and oxidative stress index – OSI), as well as assessment of the 

histological structure of this organ. 

The studies showed that moderate (5 mg Cd/kg of feed) and even low-level (1 mg 

Cd/kg of feed) chronic exposure of female rats to cadmium led to disturbances in the function 

of the renal tubules and glomeruli and pathological changes in the morphological structure of 

this organ. Damage to the renal tubules preceded damage to the glomeruli, and the changes 

intensified with the duration of exposure and the accumulation of this toxic element in the 

kidney. It was found that the mechanism of nephrotoxic action of cadmium in the conditions 

of low and moderate exposure is associated with the induction of inflammatory changes and 

prooxidative activity leading to the development of oxidative stress in the kidney. The 

administration of a 0.1% extract from the berries of A. melanocarpa during low and moderate 

exposure to cadmium protected against damage to the kidney function and pathological 

changes in the structure of this organ, weakened inflammation induced by cadmium and 

prevented disruption of the oxidative - reductive balance and the development of oxidative 

stress. 

The revealing of the negative impact of cadmium on the function and morphological 

structure of the kidney at the concentrations of this element in the urine of rats (0.0852 – 0.2820 

μg/g creatinine), which are in the lower range of values noted currently in the general 

population, allows us to believe that even low exposure to this element may pose a risk of 

kidney damage, emphasizing the need to pay more attention to this xenobiotic as an 

environmental risk factor for the health of the general population and to take both further 

measures to reduce exposure and implement effective strategies to prevent negative outcomes 

resulting from exposure to this xenobiotic. Demonstration of the protective effect of 

chokeberry extract in relation to the nephrotoxic effect of cadmium, together with the results 

of previous studies conducted in this experimental model, suggests that A. melanocarpa fruit 

preparations may be an effective strategy. However, the possible use of aronia products in the 

prevention of health risks resulting from exposure to cadmium in humans, including its 

nephrotoxic effects, requires further research. 

 

  



Nazar M. Smereczański                                       Rozprawa doktorska                                                       Rozdział 10                           

 

 

45 
 

10. Kopie publikacji wchodzących w skład rozprawy doktorskiej 

 

10.1. Publikacja I  –   Current levels of environmental exposure to cadmium in industrialized 

countries as a risk factor for kidney damage in the general population: 

A comprehensive review of available data 

 

10.2. Publikacja II – The protective potential of Aronia melanocarpa L. berry extract against 

cadmium-induced kidney damage: A study in an animal model of 

human environmental exposure to this toxic element 

 

10.3. Publikacja III – Protective effect of the extract from Aronia melanocarpa L. berries against 

cadmium-induced oxidative stress in the kidney: A study in an in vivo 

experimental model
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10.1. Publikacja I  

 

 

 

 

 

Current levels of environmental exposure to cadmium in 

industrialized countries as a risk factor for kidney damage in the 

general population: A comprehensive review of available data. 

 

 

Smereczański N.M., Brzóska M.M. 

International Journal of Molecular Sciences, 2023, 24 (9), 8413. 

doi.: 10.3390/IJMS24098413 

 

 

Suplement do Publikacji I  

https://www.mdpi.com/article/10.3390/ijms24098413/s1 

 

IF = 5,6; MEiN = 140 
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10.2. Publikacja II  

 

 

 

 

 

 

The protective potential of Aronia melanocarpa L. berry extract against 

cadmium-induced kidney damage: A study in an animal model of 

human environmental exposure to this toxic element. 

 

Smereczański N.M., Brzóska M.M., Rogalska J., Hutsch T. 

International Journal of Molecular Sciences, 2023, 24 (14), 11647.  

doi.: 10.3390/ijms241411647 

 

Suplement do Publikacji II  

https://www.mdpi.com/article/10.3390/ijms241411647/s1 

 

IF = 5,6; MEiN = 140 
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10.3. Publikacja III 

 

 

 

 

 

 

Protective effect of the extract from Aronia melanocarpa L. berries 

against cadmium-induced oxidative stress in the kidney:  

A study in an in vivo experimental model. 

 

Smereczański N.M., Brzóska M.M., Rogalska J. 

Acta Poloniae Pharmaceutica – Drug Research, 2023, 80 (4), praca w druku  

doi.: 10.32383/appdr/169782 

 

 

IF = 0,4; MEiN = 140 
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12. Oświadczenie autora rozprawy doktorskiej (*)      

    

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

(*) – oryginał oświadczenia autora publikacji wchodzących w skład rozprawy doktorskiej znajduje się 

w przedmiotowej dokumentacji w Dziekanacie Wydziału Farmaceutycznego z Oddziałem Medycyny 

Laboratoryjnej Uniwersytetu Medycznego w Białymstoku 
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13. Oświadczenia współautorów rozprawy doktorskiej (*) 

        

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

(*) – oryginały oświadczeń współautorów publikacji wchodzących w skład rozprawy doktorskiej 

znajdują się w przedmiotowej dokumentacji w Dziekanacie Wydziału Farmaceutycznego z Oddziałem 

Medycyny Laboratoryjnej Uniwersytetu Medycznego w Białymstoku 
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14. Dorobek naukowy, dydaktyczny i organizacyjny 
 

Wykształcenie 

2018 – Uniwersytet Medyczny w Białymstoku, Wydział Farmaceutyczny z Oddziałem 

Medycyny Laboratoryjnej, Studia doktoranckie w dziedzinie nauk medycznych i nauk 

farmaceutycznych 

2012 – 2018 – Uniwersytet Medyczny w Białymstoku, Wydział Farmaceutyczny z Oddziałem 

Medycyny Laboratoryjnej, Studia magisterskie, kierunek: Farmacja  

Szkolenia i staże zawodowe 

01.06.2017 r. – 30.09.2017 r. – staż w aptece Day Lewis  (Liverpool, Wielka Brytania) 

01.10.2017 r. – 30.03.2018 r. – staż w Aptece pod Lwem (Białystok) 

10.11.2020 r. – szkolenie dla osób odpowiedzialnych za planowanie procedur i doświadczeń 

oraz ich przeprowadzanie, wykonujących procedury i dla osób uśmiercających zwierzęta 

wykorzystywane w procedurach (Białystok) 

15.09.2021 r. – Warsztaty pt. „Model Zebrafish – przyszłość i wyzwanie. Warsztaty na temat 

metod utrzymywania i pracy z modelem Zebrafish” (Olsztyn) 

Doświadczenie zawodowe 

01.04.2018 r. – 30.06.2018 r. – Apteka Sieciowa, Góra Kalwaria – stanowisko: magister farmacji  

01.07.2018 r. – 30.01.2020 r. – Apteka pod Lwem, Białystok – stanowisko: magister farmacji  

01.10.2021 r. – obecnie – Zakład Toksykologii, Uniwersytet Medyczny w Białymstoku – 

stanowisko: asystent dydaktyczny 

Działalność dydaktyczna 

✓ Ćwiczenia laboratoryjne z toksykologii dla studentów Wydziału Farmaceutycznego 

z Oddziałem Medycyny Laboratoryjnej (kierunek: Farmacja, Analityka Medyczna, 

Kosmetologia I i II stopnia), Wydziału Nauk o Zdrowiu (kierunek: Ratownictwo 

Medyczne, Dietetyka, Zdrowie Publiczne, Zdrowie Publiczne i Epidemiologia) i 

Wydziału Lekarskiego (kierunek: lekarski) 
 

✓ Ćwiczenia z toksykologii w języku angielskim dla studentów Medical Faculty na 

Wydziale Lekarskim z Oddziałem Stomatologii i Oddziałem Nauczania w Języku 

Angielskim 
 

✓ Ćwiczenia z toksykologii w języku polskim i angielskim z wykorzystaniem platform 

nauczania zdalnego (Blackboard i MS Teams) 
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Działalność społeczna na rzecz promocji Uniwersytetu Medycznego w Białymstoku 

2018 – 2023 – koordynator i aktywny uczestnik wszystkich akcji „Skonsultuj z Farmaceutą!”  

Polskiego Towarzystwa Studentów Farmacji (oddział w Białymstoku), mających na celu 

popularyzację postaw prozdrowotnych i udzielania informacji na temat zagrożeń dla 

zdrowia, jak astma, cukrzyca, nadciśnienie (lokalizacja akcji: Atrium Biała, Galeria „Alfa”, 

Galeria „Jurowiecka”)  

20.05.2020 r. – Prowadzenie webinaru pt. „Farmaceuta za granicą: Wielka Brytania” we 

współpracy z Polskim Towarzystwem Studentów Farmacji 

28.10.2020 r. –  Prowadzenie webinaru pt. „Uzależnienia od leków OTC” 

 

Wykaz publikacji stanowiących rozprawę doktorską 

1) Smereczański N.M., Brzóska M.M.: Current levels of environmental exposure to 

cadmium in industrialized countries as a risk factor for kidney damage in the general 

population: A comprehensive review of available data. International Journal of 

Molecular Sciences, 2023, 24 (9), 8413. doi.: 10.3390/IJMS24098413 

IF = 5,6; MEiN = 140 

2) Smereczański N.M., Brzóska M.M., Rogalska J., Hutsch T.: The protective potential of 

Aronia melanocarpa L. berry extract against cadmium-induced kidney damage: A study 

in an animal model of human environmental exposure to this toxic element. 

International Journal of Molecular Sciences, 2023, 24 (14), 11647. doi.: 

10.3390/ijms241411647 

IF = 5,6; MEiN = 140 

3) Smereczański N.M., Brzóska M.M., Rogalska J.: Protective effect of the extract from 

Aronia melanocarpa L. berries against cadmium-induced oxidative stress in the kidney: 

A study in an in vivo experimental model. Acta Poloniae Pharmaceutica – Drug 

Research, 2023, 80 (4), praca w druku. doi.: 10.32383/appdr/16982 

IF = 0,4; MEiN = 140 

Wykaz innych publikacji naukowych 

1) Brzóska M.M., Kozłowska M., Rogalska J., Gałażyn-Sidorczuk M., Roszczenko A., 

Smereczański N.M.: Enhanced zinc intake protects against oxidative stress and its 

consequences in the brain: a study in an in vivo rat model of cadmium exposure. 

Nutrients, 2021, 13 (2), 478. doi.: 10.3390/nu13020478 

IF = 5,9; MEiN = 140 

2) Brzóska M.M., Gałażyn-Sidorczuk M., Kozłowska M., Smereczański N.M.: The body 

status of manganese and activity of this element-dependent mitochondrial superoxide 
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dismutase in a rat model of human exposure to cadmium and co-administration of 

Aronia melanocarpa L. extract. Nutrients, 2022, 14 (22), 4773. doi.: 10.3390/nu14224773 

IF = 5,9; MEiN = 140 

3) Grudzińska M., Jakubowska K., Koda M., Kańczuga-Koda L., Kisielewski W., 

Smereczański N.M., Rogoz-Jezierska N., Famulski W.: Systemic inflammation 

markers in blood samples of colorectal cancer patients. Progress in Health Sciences, 

2020, 10 (1), 92-101. doi.: 10.5604/01.3001.0014.1917 

MEiN = 20 

4) Grudzińska M., Jakubowska K., Kańczuga-Koda L., Kisielewski W., Famulski W., 

Smereczański N.M., Lomperta K., Płoński M.A., Rogoz-Jezierska N., Koda M.: 

Correlation of clinico-pathologic data with inflammatory cells infiltration in colorectal 

cancer. Progress in Health Sciences, 2020, 10 (1), 69-76. doi.: 10.5604/01.3001.0014.1902 

MEiN = 20 

Łączny dorobek naukowy 

Sumaryczny wskaźnik oddziaływania Impact Factor (IF) = 24,206 

Sumaryczna liczba punktów MEiN = 740 

Wykaz doniesień zjazdowych  

1) Smereczański N.M., Brzóska M.M.: Wpływ ekstraktu z owoców Aronia melanocarpa L. 

na całkowity potencjał oksydacyjny i antyoksydacyjny nerek szczurów poddanych 

niskiej ekspozycji przewlekłej na kadm. VI Ogólnopolska Konferencja Studentów 

Medycyny Laboratoryjnej i Młodych Diagnostów „Wschodząca Diagnostyka”,  

Białystok, 13.04.2019 r.  

Prezentacja ustna w sesji doktoranckiej. Praca zajęła 2 miejsce w sesji doktoranckiej. 

2) Smereczański N.M., Brzóska M.M.: The influence of the extract from Aronia 

melanocarpa L. berries on the total antioxidative and oxidative status of the rats’ kidneys 

moderately exposed to cadmium. 14th Białystok International Medical Congress for 

Young Scientists, Białystok, 17.05.2019 r.   

Prezentacja ustna podczas PhD Session. Praca zajęła 1 miejsce w PhD Session. 

3) Smereczański N.M., Brzóska M.M.: Wpływ ekstraktu z owoców Aronia melanocarpa L. 

na stężenie glutationu zredukowanego i utlenionego w nerkach szczurów poddanych 

niskiej długotrwałej ekspozycji na kadm. VII Ogólnopolska Konferencja Studentów 

Medycyny Laboratoryjnej i Młodych Diagnostów „Wschodząca Diagnostyka”, 

Białystok, 05.06.2021 r.  

Prezentacja ustna w sesji doktoranckiej. Praca wyróżniona. 

4) Smereczański N.M., Brzóska M.M., Rogalska J.: Ekstrakt z owoców Aronia melanocarpa 

L. chroni przed uszkodzeniami oksydacyjnymi kwasów nukleinowych w nerkach 
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szczurów długotrwale eksponowanych na kadm. XIII Konferencja Naukowo - 

Szkoleniowa Polskiego Towarzystwa Toksykologicznego, Gdańsk, 16–17.09.2021 r.   

ePoster 

5) Smereczański N.M., Brzóska M.M.: Ocena wpływu ekstraktu z owoców aronii 

czarnoowocowej na stężenie wybranych metaloproteinaz i ich inhibitorów 

tkankowych w nerce w warunkach ekspozycji na kadm. XIV Naukowy Zjazd 

Polskiego Towarzystwa Farmaceutycznego, Lublin, 22–24.09.2021 r.  

Prezentacja plakatowa 

6) Smereczański N.M., Brzóska M.M.: Wpływ ekstraktu z owoców Aronia melanocarpa L. 

na stopień nasilania stresu oksydacyjnego i uszkodzeń oksydacyjnych w nerce w 

warunkach ekspozycji przewlekłej na kadm – badania w modelu doświadczalnym in 

vivo narażenia środowiskowego człowieka na ten ksenobiotyk. Seminarium 

„Pierwiastki fizjologicznie istotne i toksyczne”, Gugny, 13.05.2022 r. 

Prezentacja ustna 

Wykaz innych aktywności naukowych  

✓ Kierownik czterech projektów realizowanych ze środków Uniwersytetu Medycznego w 

Białymstoku przeznaczonych na utrzymanie potencjału badawczego oraz na badania 

naukowe lub prace rozwojowe oraz zadania z nimi związane, służące rozwojowi młodych 

naukowców oraz uczestników studiów doktoranckich: 

` ,,Ocena wpływu wodnego ekstraktu z owoców Aronia melanocarpa L. na stężenie 8-

hydroksy-2’-deoksyguanozyny w nerkach szczurów w warunkach niskiej i umiarkowanej 

ekspozycji na kadm’’ (nr projektu SUB/2/DN/19/001/2221) 

,,Wpływ ekstraktu z owoców Aronia melanocarpa L. na stan oksydacyjno – redukcyjny nerki 

– badania w modelu doświadczalnym in vivo narażenia na kadm’’ (nr projektu 

SUB/2/DN/20/002/2221) 

,,Wpływ ekstraktu z owoców (Aronia melanocarpa L.  na stężenie białka KIM-1w nerce i 

moczu – badania w modelu doświadczalnym narażenia populacji generalnej na kadm” (nr 

projektu SUB/2/DN/21/002/2221) 

„Ocena wpływu ekstraktu z owoców Aronia melanocarpa L. na stężenie endotelialnej 

syntazy tlenku azotu – badania w modelu doświadczalnym in vivo narażenia populacji 

generalnej na kadm” (nr projektu SUB/2/DN/22/002/2221) 

✓ Członek zespołu badawczego czterech projektów realizowanych ze środków 

Uniwersytetu Medycznego w Białymstoku przeznaczonych na utrzymanie potencjału 

badawczego oraz na badania naukowe lub prace rozwojowe oraz zadania z nimi 
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związane, służące rozwojowi młodych naukowców oraz uczestników studiów 

doktoranckich w roku 2019, 2020, 2022, 2023: 

„Ocena wpływu ekstraktu z owoców Aronia melanocarpa na uszkodzenia oksydacyjne 

białek, lipidów i DNA w mózgu oraz strukturę i wybrane biomarkery funkcji nerek w 

warunkach ekspozycji na kadmu – badania w modelu doświadczalnym in vivo narażenia 

populacji generalnej na ten ksenobiotyk.” Kierownik: Prof. dr hab. Małgorzata M. Brzóska 

(nr projektu: SUB/2/DN/19/006/2221) 

„Ocena wpływu ekstraktu z owoców aronii czarnoowocowej (Aronia melanocarpa L.) na 

stężenie wybranych metaloproteinaz i ich inhibitorów tkankowych w nerce w warunkach 

ekspozycji na kadm – badania w modelu doświadczalnym in vivo narażenia populacji 

generalnej na ten ksenobiotyk.” Kierownik: Prof. dr hab. Małgorzata M. Brzóska (nr 

projektu: SUB/2/DN/20/001/2221) 

„Ocena wpływu ekstraktu z owoców aronii czarnoowocowej (Aronia melanocarpa L.) na 

stężenie wybranych cytokin antyresorpcyjnych i białek niekoloagenowych w tkance 

kostnej oraz markerów osteoliozy w surowicy i moczu w warunkach ekspozycji na kadm 

– badania w modelu doświadczalnym in vivo narażenia populacji generalnej na ten 

ksenobiotyk.” Kierownik: Prof. dr hab. Małgorzata M. Brzóska (nr projektu: 

SUB/2/DN/22/001/2221) 

„Ocena wybranych mechanizmów ochronnych wpływu ekstraktu z owoców aronii 

czarnoowocowej (Aronia melanocarpa L.) na tkankę kostną podczas narażenia na kadm – 

badania w modelu doświadczalnym in vivo niskiej i umiarkowanej ekspozycji 

środowiskowej człowieka na ten ksenobiotyk”. Kierownik: Prof. dr hab. Małgorzata M. 

Brzóska (nr projektu: B.SUB.23.313) 

✓ Nagroda naukowa III stopnia Rektora Uniwersytetu Medycznego w Białymstoku za 

osiągnięcia naukowe w 2021 r.  

 

 


