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Резюме. Обнаружена противоположная динамика изменения уровня фДНК в корковом и мозговом веществе почки 
при экспериментальной ОПН. Наблюдалось прогрессирование  ухудшения почечной функции, что положительно 
коррелиловало с активацией апоптотических процессов в почечной ткани. 
Ключевые слова: почечная функция, фДНК, ОПН, почки                 . 

Введение. Актуальность проблемы 
острой почечной недостаточности (ОПН) 
определяется частым ее развитием, не все-
гда своевременной диагностикой, тяже-
стью течения и высокой летальностью. 
ОПН – патологический синдром, ослож-
няющий течение многих заболеваний и ха-
рактеризующийся острым, как правило, 
обратимым поражением нефрона с нару-
шением почечных процессов, функций и, 
соответственно, гомеостаза.  Ишемия почек 
является наиболее распространенной при-
чиной острого некроза канальцев. Дли-
тельность и тяжесть ишемических пораже-
ний, вызывающих острую почечную недо-
статочность, существенно отличаются. 
Причины различной реакции почек на дли-
тельность ишемии не ясны. 

При экспериментальной ишемической 
ОПН некрозу подвергается определенная 
часть эпителия проксимальных канальцев, 
а промежуточное число клеток находится в 
состоянии апоптоза (фрагментация ДНК 
эндонуклеазами), а основная масса, повре-
ждаясь сублетально, остается жизнеспо-
собной и в последующем восполняет утра-
ченный эпителий  1, 2, 7 . Апоптоз может 
играть патогенетическую роль в уменьше-
нии клеток паренхимы на различных ста-
диях повреждения почек. Ряд исследовате-
лей 4 показали, что после 60-минутной 
ишемии первый пик некроза и апоптоза 
наблюдается впервые 48-72 часа острой 
почечной недостаточности, а второй – че-

рез 7-14 дней, когда некротизированные 
канальцы замещаются гиперплазирован-
ным эпителием. Точные знания степени 
распространения апоптоза, свойственного 
конкрентой стадии различной стадии по-
чечной патологии, позволяет выработать 
адекватную терапевтическую стратегию. 
Данные исследования проводятся в рамках 
научной тематики научно-исследо-
вательского центра университета: «Меха-
низмы апоптоза в культурах клеток и репа-
рационные процессы в тканях» (№ 0107 U 
001159).  

Цель работы: Определить почечную 
функцию и уровень фДНК в корковом и 
мозговом веществе почек крыс при экспе-
риментальной ОПН. 

Материалы и методы. В эксперименте 
использовали белых крыс 16-18 недельно-
го возраста. Животные были разбиты на 
три группы: контрольную (интактные жи-
вотные) и экспериментальные (3 и 7-ми 
суточные животные после развития ОПН). 
Острую почечную недостаточность вызы-
вали путем двухстороннего пережатия по-
чечной ножки в  течение 30 минут. Живот-
ных забивали декапитацией на 3 и 7-е сут-
ки развития ОПН, извлекали почки, произ-
водили отделение коркового и мозгового 
вещества. Сбор мочи производили за сутки 
до декапитации. Для определения фраг-
ментации ДНК использовали дифенилами-
новый тест 1. Морфологическую детек-
цию апоптоза проводили с помощью Хехст 
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33342. Почечную функцию определяли по 
уровню мочевины, креатинина сыворотки 
крови и мочи, клиренсу креатинина. Моче-
вину и креатинин определяли стандартным 
методом. Скорость клубочковой фильтра-
ции определяли по уравнению Реберга-
Тареева 5. Достоверность полученных 
результатов определяли по t критерию 
Стьюдента. 

Результаты и их обсуждение. Было 
установлено, что уровень фДНК в корко-
вом веществе почек крыс на 3 и 7-е сутки 
формирования ОПН был увеличен в 6,6 и 

5,3 раза, соответственно, по сравнению с 
контролем. 

Динамика изменения уровня фДНК в 
мозговом веществе почек в использован-
ной нами модели ОПН отличалась от тако-
вой в корковом веществе почек. В кон-
трольной группе % фДНК мозгового веще-
ства почек был выше уровня фДНК корко-
вого вещества контрольной группы на 
41%. На 3 и 7-е сутки формирования ОПН 
содержание фДНК повысилось в 2,5 и 3,4 
раза соответственно по сравнению с кон-
тролем (Таблица 1).                      .

Таблица 1  
Уровень фДНК (%) в корковом и мозговом веществе почек при эксперименталь-

ной ОПН 
 Корковое вещество почки Мозговое вещество почки 
Контроль 4,44  0,31 6,25  0,39 
ОПН-3 29,2  2,35 15,64  2,36 
ОПН-7 23,51  2,18 21,24  2,84 

Примечание.  - результаты достоверны относительно контроля, р  0,05   

Азотемия (повышение показателей мо-
чевины и креатинина) – кардинальный 
признак ОПН. Выраженность азотемии, 
как правило, отражает тяжесть ОПН. Для 
ОПН в отличие от хронической почечной 
недостаточности характерны быстрые тем-
пы нарастания азотемии. Гиперазотемия 

при ОПН носит ретенционный и катаболи-
ческий характер  7 . 

Уровень мочевины в сыворотке крови в 
группах ОПН-3 и ОПН-7 был увеличен на 
51% и 177%, соответственно, по сравне-
нию с контролем (Рисунок 1).         .  
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Рис. 1 Концентрация мочевины (ммоль/л) в 
плазме крыс при экспериментальной ОПН.  - 
результаты достоверны относительно контроля, р  0,05 
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Рис. 2 Концентрация мочевины в моче крыс 
при экспериментальной ОПН. 

 

   
Уровень мочевины в моче в группе 

ОПН-3 по сравнению с контролем возрос в 
1,86 раза, а на 7 сутки – в 2,36 раза (Рису-
нок 2). 

Уровень креатинина в сыворотке крови 
в контрольной группе составил 31,11 
мкмоль/л. На 3 и 7 сутки формирования 
ОПН содержание креатинина увеличилось 
в 2,24 и 11,1 раза соответственно (Рисунок 
3). 

В моче креатинин контрольной группы 
составил 322,27 мкмоль/л. В группе трех-

суточных животных увеличился в 2,78 ра-
за. В группе семисуточных – в 4,76 раза 
(Рисунок 4). 

Минутный диурез у эксперименталь-
ных крыс снизился по сравнению с кон-
тролем (0,0134 мл/мин) на 46,27% (ОПН-3) 
и на 65,67% (ОПН-7). 

Скорость клубочковой фильтрации 
(СКФ) у животных на 3 сутки развития 
ОПН снизился на 33,8%, на 7 сутки – на 
84,9% (Таблица 2).                .  
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Рис. 3 Концентрация креатинина (мкмоль/л) в 
сыворотке крыс при экспериментальной 
ОПН.  - результаты достоверны относительно кон-
троля, р  0,05 
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Рис. 4 Концентрация креатинина (мкмоль/л) в 
моче крыс при экспериментальной ОПН.  - ре-
зультаты достоверны относительно контроля, р  0,05 

 

Таблица 2 
Скорость клубочковой фильтрации и минутный диурез крыс при эксперимента-

льной ОПН 
 МД (мл/мин) СКФ (мл/мин) 
Контроль 0,01340,0017 0,1390,0052 
ОПН-3 0,00720,0008 0,0920,0036 
ОПН-7 0,00460,0007 0,0210,0035 

  
Снижение минутного диуреза свиде-

тельствует о прогрессировании олигуриче-
ской стадии ОПН. Уменьшение СКФ сви-
детельствует о нарушении фильтрацион-
ной функции почек крыс. Динамика повы-
шения уровней мочевины и креатинина в 
моче и сыворотке крови указывает на 
нарушении выделительной функции почек. 

Резкое увеличение уровня фДНК в кор-
ковом веществе почек крыс, по сравнению 
с мозговым,  что можно объяснить тем, что 
клетки коркового вещества более чувстви-
тельны к ишемии, чем клетки мозгового 
вещества, так как в корковом веществе 
преобладает аэробный тип обмена. В моз-
говом веществе почек крыс большинство 
клеток, по-видимому, повреждаются суб-
летально и впоследствии постепенно эли-
минируются путем апоптоза. Этот процесс 
достигает максимума на 7-е сутки. Воз-
можно, что параллельно активизируются 
процессы репарациии  6, 7 . 

Выводы. Таким образом, при экспери-
ментальной ОПН на 3 и 7-е сутки   наблю-
дается прогрессированное ухудшение по-
чечной функции, что коррелирует с акти-
визацией апоптотических процессов в по-

чечной ткани; причем основная масса 
функционирующих клеток коркового ве-
щества погибает путем апоптоза до треть-
их суток от момента формирования ОПН, а 
клетки мозгового вещества – от третьих к 
седьмым. Полученные данные являются 
информативными для последующих ис-
следований, связанных с изучением кор-
рекции синдрома ОПН аллогенными ме-
зенхимальными стволо-выми клетками. 
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