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СТАН І РОЛЬ ФУНКЦІОНАЛЬНОГО
НИРКОВОГО  РЕЗЕРВУ В КОМПЕНСАЦІЇ

НЕФРОТОКСИЧНИХ ЕФЕКТІВ
ІФОСФАМІДУ

Трусова М.В.

Результати проведених досліджень
підтвердили наявність нефротоксичного
впливу тривалого введення іфосфаміду, що

узгоджується з даними літератури. В той же
час глутаргин володіє нефропротекторни*
ми властивостями, сприяє нормалізації
діяльності нирок тваринних, що отримува*
ли іфосфамід, і надає виражений дезинток*
сикаційний ефект

SummarySummarySummarySummarySummary

CONDITION AND ROLE FUNCTIONAL
RENAL RESERVE IN INDEMNIFICATION OF

NEPHROTOXIC EFFECTS OF
IPHOSPHOMIDE

Trusova M.V.

Results of the researches carried out
have confirmed the presence of nephrotoxic
influences of long introduction of
iphosphamide, that coordinates to the data of
the literature. At the same time glutargyn
possesses nephroprotective properties,
promotes normalization of activity of kidneys
of the animals receiving iphosphamide, and
renders expressed desintoxication effect.
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Відомо, що ренальна форма ГНН роз*
вивається як наслідок пошкодження нирко*
вої паренхіми, що супроводжується знижен*
ням інтенсивності канальцевої реабсорбції.
Вторинно виникаючі порушення ниркової
гемодинаміки призводять до падіння клубоч*
кової фільтрації [1, 4]. Тому пошук препаратів,
що можуть зменшувати пошкодження нирко*
вої паренхіми є перспективним для терапії
ренальної форми ГНН. Раніш в літературі
було показано, що введення антиоксиданту
токоферолу має позитивний вплив на розви*
ток експериментальної сулемової ГНН [3].
Це дає можливість висловити припущення,
що інші препарати та речовини з антиокси*
дантними та мембраностабілізуючими влас*
тивостями можуть використовуватись для
лікування ренальних форм ГНН [7, 8]. Для пе*
ревірки цього припущення нами проведені
досліди що до впливу ліпіну на перебіг суле*
мової ГНН. В останні роки ліпін, завдяки
своїм антиоксидантним, дезінтоксикаційним

та мембраностабілізуючим властивостям, з
успіхом застосовується в комплексному ліку*
ванні перитоніту [5, 6].
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Провести аналіз впливу препарату
“Ліпін” на перебіг експериментальної суле*
мової ГНН шляхом вивчення функціонально*
го стану нирок білих щурів*самців в умовах
індуцированого водного діурезу.

Матеріали та методи дослідженняМатеріали та методи дослідженняМатеріали та методи дослідженняМатеріали та методи дослідженняМатеріали та методи дослідження

     Досліди проведено на 44 статевозрі*
лих білих щурах*самцях вагою 120*140 г. Ек*
спериментальну сулемову ГНН викликали
підшкірним введенням 1% водного розчину
сулеми в дозі 5 мг/кг ваги щура (1 група). В
роботі був використаний препарат Ліпін, який
є природним фосфатіділхоліном та являє
собою білий порошок, що добре суспен*
зується у воді та сольових розчинах з утво*
ренням ліпосом. Ліпін, який являється мем*
браностабілізатором та антиоксидантом,
вводили щурам (2 група) внутрішньоочере*
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винно 2 рази на добу після введення суле*
мив дозі 50 мг/кг маси тіла щура. Функцію
нирок у всіх групах вивчали через 24 години
після введення сулеми та ліпіну в умовах
індукованого водного діурезу, що досягався
введенням зондом в шлунок водопровідної
води, підігрітої до 370С, в дозі 5% маси тіла
щура. Сечу збирали за 2 години після вод*
ного навантаження. Контролем служили
інтактні щури. Концентрацію креатиніну в сечі
визначали по Фоліну (Берхин Е.Б., Иванов
Ю.И., 1972), в плазмі крові – за Поппером в
модифікації А.К. Мерзона (1970); вміст білка
в сечі * за кількісним сульфосаліциловим
методом  (А.И. Михеева, И.А. Богодарова,
1969); концентрацію натрію і калію в плазмі
крові и в сечі * за методом полум’яної фото*
метрії на ФПЛ*1; аміак та кислоти, що титру*
ються – за титрометричним методом. Показ*
ники діяльності нирок розраховували за фор*
мулами Ю.В. Наточина (1974) та А.І. Гоженко
та співавт. (1991). Абсолютні величини показ*
ників діяльності нирок стандартизовані пере*
рахунком на 0,1 кг маси тіла щура або на 100
мкл клубочкового фільтрата. Отримані дані
статистично оброблені за методом Фішера
– Стьюдента.

РезульРезульРезульРезульРезультати досліджень, їх обговореннятати досліджень, їх обговореннятати досліджень, їх обговореннятати досліджень, їх обговореннятати досліджень, їх обговорення

Введення сулеми викликає типову фор*
му нефротоксичної ГНН з характерною пер*
іодизацією. Так, в наших дослідах через 24
години після введення сулеми  виявлено
вірогідне зниження діурезу, як абсолютного,
так і відносного, зростання концентрації кре*
атиніну сечі внаслідок різкого (більш ніж в 5
разів) падіння швидкості клубочкової
фільтрації, що закономірно призводило до
ретенційної азотемії, судячи по зростанню
концентрації креатиніну в плазмі. Разом з
цим, виявляли зростання концентрації та
екскреції білку, особливо стандартизованої
до рівня клубочкової фільтрації, яка свідчила
про втрати білку функціонуючими нефрона*
ми.

Виявляли порушення іонорегулюючої
функції нирок * зменшення виділення калію
та зростання екскреції натрію на фоні зни*
ження фільтраційного заряду, що обумовле*
но, в першу чергу, порушенням його реаб*
сорбції як абсолютної, так і відносної, що
викликає зростання кліренсу натрію. При
цьому особливо підвищувалась екскреторна
фракція натрію. Паралельно з цим відмічали
порушення транспорту натрію як в прокси*

мальному, так і в дистальному відділах не*
фрону, зменшення кліренсу безнатрійової
води. Тобто, наведені вище факти свідчать
про те, що введення сулеми викликає по*
шкодження нирок характерне для ГНН з по*
рушеням як клубочкового так і канальцевого
апарату нирок.

Введення щурам ліпіну викликає знач*
ний нефропротекторний ефект. Через 24
години після введення препарату у тварин
збільшується діурез, значно зменшується
концентрація креатиніну в сечі та при цьому
вірогідно зростає швидкість клубочкової
фільтрації, що закономірно призводить до
зниження концентрації креатиніну в плазмі
крові, тобто зменшення ретенційної азотемії.
Зменшується також після введення ліпіну
концентрація та екскреція білку, особливо
стандартизована.

Одночасно з цим, має місце значна
нормалізація іонорегулюючої функції нирок.
Так, при концентрації натрію в сечі, що мало
змінювалась, екскреція натрію остається
високою, але стандартизована екскреція (на
100 мкл клубочкового фільтрату), тобто вид*
ілення діючими нефронами вірогідно змен*
шується на фоні різкого зростання фільтра*
ційного заряду та абсолютної реабсорбції
натрію. Збільшується також і відносна реаб*
сорбція натрію. Підвищення кліренсу натрію
обумовлене тим, що канальцевий транспорт
натрію не відновлюється в повній мірі. Знач*
на нормалізація виявлена токож з боку транс*
порту натрію в проксимальних та дистальних
канальцях. Проксимальна реабсорбція на*
трію зростає, особливо в абсолютних вели*
чинах. Поряд з цим, зростає також дисталь*
ний транспорт натрію. Це також викликає
збільшення кліренсу безнатрійової води.

Тобто, наведені дані свідчать про те, що
ліпін, як препарат з лецитинових ліпосом в
значній мірі зменшує ступінь пошкодження
нирок при сулемовій ГНН. Це зумовлене, на
наш погляд, тим, що ліпін впливає на віднов*
лення мембран клітин клубочків, і, особливо,
канальців, і така мембраностабілізуюча дія
оказує позитивний вплив на процеси віднов*
лення в нирках після введення сулеми.

Але, з другого боку, наші дані свідчать
проте, що ліпіну, впливаючи позитивно на
перебіг ГНН, не в повній мірі нормалізує
функцію нирок, так як на час проведення
досліду швидкість клубочкової фільтрації
повністю не відновлювалась. Поряд з цим,
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залищались значні порушення з боку каналь*
цевих процесів, що видно як по даних про*
теїнурії, яка зберігається, так і, особливо, по
тим порушенням транспорту натрію, які ви*
явлються у щурів. Подальші досліди по вив*
ченню ефективності використання ліпіну в
експерименті, і, особливо, рекомендації цьо*
го препарату для використання в клініці по*
винні враховувати те, що при цьому повної
нормалізації не виникає. Тому, використан*
ня такого  препарату як ліпін може бути лишь
одним з фармакотерапевтичних підходів до
лікування токсичних нефропатій.

ВисновкиВисновкиВисновкиВисновкиВисновки

1. Введення щурам сулеми 5 мг/кг через 1
добу викликало виникнення нефроток*
сичної гострої недостатності олігурично*
го типу внаслідок пошкодження ка*
нальців з порушеннями процесів транс*
порту води та іонів та вторинного зни*
ження швидкості клубочкової фільтрації
з розвитком гіперазотемії.

2. Введення щурам ліпіну при ГНН оказує
значний нефропротективний ефект з
підвищенням швидкості клубочкової
фільтрації та зменшенням канальцевих
порушень.

3. Введення ліпіну не супроводжується по*
вним відновленням клубочково*каналь*
цевих процесів, що вимагає його комп*
лексного використання в лікуванні не*
фротоксичних форм ГНН.
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ВЛИЯНИЕ ЛИПИНА НА СОСТОЯНИЕ
ФУНКЦИИ ПОЧЕК ПРИ

НЕФРОТОКСИЧЕСКОЙ ОСТРОЙ
ПОЧЕЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТИ

Федорук О.С., Владиченко К.А.

В опытах на 44 самцах белых крыс
показано, что введение сулемы 5 мг/кг при*
водит через 1*2 суток к возникновению не*
фротоксической острой почечной недоста*
точности олигурического типа. Внутрибрю*
шинное введение липина в дозе 50 мг/кг при
острой почечной недостаточности оказыва*
ет нефропротекторный эффект, в значитель*
ной степени нормализуя процессы каналь*
цевого транспорта ионов и клубочковую
фильтрацию.

SummarySummarySummarySummarySummary

THE INFLUENCE OF THE LIPIN DRUG ON
THE STATE OF THE RENAL FUNCTION IN
CASE OF NEPHROTOXIC ACUTE RENAL

FAILURE

Fedoruk O.S., Vladychenko K.A.

In experiments on 44 male albino rats it
was shown that  the administration of bichloride
of mercury in a dose of 5 mg/kg causes the
onset of nephrotoxic acuterenal failure (ARF) of
the oligurie type in 1*2 days. Intraperitoneal lipin
administration in a dose of 50 mg/kg in the
presrnce of ARF exerts a nephroprotective
effect, normalizing the processes of the tubular
transport and glomerular filtration to a
cosiderable extent. The positive influense of lipin
on the functional state of the kidneys in case of
ARF mfkes it possible to recommend lipin in a
multimodality treatment of ARF nephrotoxic
forms.




