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МЕХАНИЗМ ДЕЙСТВИЯ ГУМИНОВЫХ КИСЛОТ  
НА ВЫДЕЛИТЕЛЬНУЮ ФУНКЦИЮ ПОЧЕК В НОРМЕ  
И ПРИ ГЕНТАМИЦИНОВОЙ НЕФРОПАТИИ

Важнейшей задачей медицинской и фармацевтической науки является поиск эффективных лекар-
ственных средств на основе природных биологически активных веществ. Это обосновано тем, что ле-
карственные средства природного происхождения способны оказывать фармакологический эффект при 
слабой выраженности побочных действий. Наше внимание привлекли иловые сульфидные грязи, распро-
страненные в Российской Федерации. В ходе исследований было установлено, что гуминовые кислоты, гу-
мат магния, фульвокислоты и фульват магния оказывают диуретическое действие. Гуминовые кислоты 
обладают нефропротекторными свойствами. Данные свойства обусловлены стабилизирующим влиянием 
препарата на биологические мембраны. 
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ВВЕДЕНИЕ
Пелоидотерапию можно отнести к одному из са- 

мых древних способов лечения различных заболе-
ваний, который успешно применяется в настоящее 
время. Одной из главных проблем на пути разработ- 
ки теории и практики применения гуминовых кис-
лот является недостаточная изученность биологи-
ческой активности, которая обусловливает их тера-
певтическую эффективность [1]. Объектом нашего 
исследования явились, прежде всего, гуминовые кис- 
лоты, выделенные из гуминовых веществ низкоми-
нерализованных иловых сульфидных грязей санато-
рия «Сергиевские минеральные воды» Самарской об- 
ласти, а также гумат магния, фульвокислоты и фуль- 
ват магния.

Диуретики являются группой лекарственных 
средств, которые имеют широкую сферу применения:  
кардиология, урология, нефрология, инфектология 
и многое другое. Имеющиеся мочегонные средства 
обладают рядом недостатков и побочных действий. 
В настоящее время в литературе не освещен вопрос 
о действии гуминовых веществ пелоидов на экскре-
торную функцию почек. Не исключается возможность 
их диуретического эффекта. 

Целью исследования является проведение ана-
лиза механизма действия гуминовых кислот на экс-
креторную функцию почек в норме и при гентами-
циновой нефропатии. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В хронических опытах на крысах изучен дозоза-

висимый эффект гуминовых кислот, фульвокислот, 
гумата магния и фульвата магния на экскрецию воды,  
натрия, калия, креатинина на фоне внутрижелудоч- 
ной 3 % водной нагрузки, которая давалась при помо- 
щи специального устройства [5]. Возможный нефро- 
протекторный эффект гуминовых кислот был изучен  
в хронических экспериментах с моделированием ген- 
тамициновой нефропатии [6, 7]. Для оценки тяже-
сти почечной недостаточности в моче регистриро-
валось содержание мочевины и общего белка. Для 
изучения механизма действия гуминовых кислот на 
клеточном уровне были использованы модельные 
опыты на биологических мембранах. Подходящим  
объектом стали отрезки тонкой кишки, из которых  
формировались замкнутые сегменты [3]. Изучался эф- 
фект на транспорт натрия гентамицина и комбина- 
ции гуминовых кислот с гентамицином [4]. Мембран- 
ное действие препаратов было исследовано на отмы- 
тых эритроцитах с маркером мембранного транспор- 
та флуоресцентным зондом AHC (1-анилино-8-нафта- 
лин-сульфонат). Количество AHC, проникшего внутрь  
эритроцитов, являлось критерием проницаемости 
мембран. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
В результате проведенных экспериментов было  

установлено, что гуминовые кислоты в дозе 2,5 мг/кг не  
вызывают достоверного изменения показателей по-
чечной экскреции воды, натрия, калия и креатинина.© Дубищев А. В., Зайцева Е. Н., Макаренко Н. В., 2014
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Увеличение дозы гуминовых кислот до 5 мг/кг 
способствовало росту диуреза на 53 %, натриуреза  
на 42 %, креатининуреза на 55 %, при этом выведе- 
ние калия уменьшается на 30 %. При введении анало-
гичного препарата в дозе 7,5 мг/кг отмечалось воз- 
растание почечной экскреции воды на 87 %, натрия  
и креатинина – на 68 %, калиурез остается снижен-
ным на 27 %. Препарат в дозе 12,5 мг/кг не вызыва-
ет достоверного изменения исследуемых показате-
лей выделительной функции почек. Таким образом, 
анализ дозозависимого эффекта препарата гумино- 
вых кислот показал, что препарат в дозах 5 мг/кг и  
7,5 мг/кг оказывает выраженное стимулирующее дей- 
ствие на экскреторную функцию почек, при этом об- 
ладает калийсберегающим действием. 

Гумат магния, введенный подкожно в дозе 5 мг/кг,  
проявлял диуретические свойства, увеличивая почеч- 
ную экскрецию воды (на 42 %), натрия (на 39 %) и 
креатинина (на 43 %), снижая калиурез (на 58 %) [2].

В свою очередь при исследовании дозозависи-
мого эффекта фульвокислот была выявлена одна ра- 
бочая доза 1 мг/кг, которая приводит к росту диуре-
за (на 61 %), натриуреза (на 54 %), креатининуреза 
(на 23 %), калиурез при этом снижается (на 31 %). 
Дозы 2 мг/кг, 3 мг/кг и 5 мг/кг оказались неэффек-
тивными.

Фульват магния в дозе 1 мг/кг при однократном  
подкожном введении на фоне внутрижелудочной вод- 
ной нагрузки снижал диурез на 40 %, натриурез – на 
45 %, калиурез – на 38 %, креатининурез изменялся 
недостоверно. В то же время данный препарат, вве-
денный в дозе 0,1 мг/кг, достоверно увеличивал по-
чечную экскрецию воды (на 21 %), натрия (на 30 %) 
и креатинина (на 25 %) в опытной группе относи-
тельно контроля за 24 ч опыта, почечная экскреция 
калия не изменялась.

Курсовое введение в течение 7 дней гентамици- 
на параллельно с гуминовыми кислотами предупреж- 
дало развитие нефротоксичности у животных. При 
этом показатели диуреза, салуреза и креатининуреза 
в опытной группе (гентамицин + гуминовые кисло- 
ты) по сравнению с контрольной (гентамицин) оста- 
вались повышенными на протяжении всего периода 
исследования, однако выведение белка и мочевины 
почками достоверно уменьшалось. Это свидетельст- 
вует об относительной сохранности почечных каналь- 
цев и клубочков у животных опытной группы. 

Детальный механизм нефропротекторного дей- 
ствия гуминовых кислот на клеточном уровне был  
изучен в модельных опытах на отрезках тонкой кишки  
и эритроцитах. В результате было выявлено усиление  
переноса натрия от мукозной поверхности кишки к се-
розной под влиянием изолированного действия ген- 
тамицина. При исследовании совместного действия 
гуминовых кислот и гентамицина на транспорт нат- 
рия отмечалось достоверное уменьшение транспорт- 
ных процессов в течение всего периода инкубации. 

Так как транспорт натрия в нефронах может осу- 
ществляться двумя путями: через клетки и межкле- 
точные промежутки, предстояло изучить возможность  
влияния гентамицина и гуминовых кислот на про-
ницаемость мембран в опытах на эритроцитах при 
помощи специального флуоресцентного зонда АНС. В 
результате было установлено, что гентамицин суще-
ственно увеличивал поступление зонда внутрь эри- 
троцитов. Значит, гентамицин способствовал увели- 
чению сродства молекул зонда AHC к биомембранам,  
а также его проникновению внутрь эритроцитов. При  
добавлении в экспериментальную среду гуминовых  
кислот и гентамицина характеристика транспортных  
процессов в мембранах эритроцитов меняется. Пре-
парат гуминовых кислот ослабляет перенос флуорес- 
центного зонда AHC с наружной поверхности эритро- 
цитов внутрь. Таким образом, гуминовые кислоты ока- 
зывают стабилизирующее действие на мембраны ки- 
шечника и эритроцитов, что лежит, вероятно, в осно- 
ве их клеточно-мембранного механизма цитопротек- 
торного действия. 

ВЫВОДЫ
1. Гуминовые кислоты в дозах 5 и 7,5 мг/кг увели- 

чивают суточную экскрецию воды, натрия, креа- 
тинина, уменьшают выделение калия в хрони-
ческих опытах на крысах.

2. Гумат магния в дозе 5 мг/кг оказывает стимули- 
рующее действие на выделительную функцию 
почек, обладает калийсберегающим действием.

3. Фульват магния в дозе 0,1 мг/кг вызывает рост 
диуреза, салуреза и креатининуреза.

4. Гуминовые кислоты оказывают нефропротек- 
торное действие при гентамициновой нефропа- 
тии, стимулируют почечную экскрецию воды, 
электролитов, креатинина, мочевины, уменьша- 
ют выделение почками мочевины и белка.

5. Гуминовые кислоты ослабляют транспорт нат- 
рия от мукозной поверхности к серозной на от- 
резках тонкой кишки и уменьшают перенос флуо- 
ресцентного зонда AHC через стенку эритроци-
тов в модельных экспериментах.
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УДК 615.322-838.7:577
О. В. Дубіщев, О. М. Зайцева, Н. В. Макаренко
МЕХАНІЗМ ДІЇ ГУМІНОВИХ КИСЛОТ НА ВИДІЛЬНУ ФУНКЦІЮ НИРОК У НОРМІ  
ТА ПРИ ГЕНТАМІЦИНОВІЙ НЕФРОПАТІЇ

Найважливішим завданням медичної і фармацевтичної науки є пошук нових ефективних лі-
карських засобів на основі природних біологічно активних речовин. Це зумовлено тим, що 
лікарські засоби природного походження здатні чинити фармакологічний ефект при слабкій 
виразності побічної дії. Нашу увагу привернули розповсюджені в Російській Федерації мулові 
сульфідні грязі. У ході досліджень було встановлено, що гумінові кислоти, гумат магнію, фуль-
вокислоти та фульват магнію чинять діуретичну дію. Гумінові кислоти мають нефропротек-
торні властивості, зумовлені стабілізувальним впливом препарату на біологічні мембрани. 
Ключові слова: гумінові кислоти; екскреторна функція нирок; гентаміцин; нефропротектор-
на дія
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A. V. Dubishchev, E. N. Zaitceva, N. V. Makarenko
THE MECHANISM OF ACTION OF HUMIC ACIDS ON EXCRETORY FUNCTION OF KIDNEYS IN NORM AND AT 
THE GENTAMYCIN NEPHROPATHY

The most important problem of medical and pharmaceutical science is the search of effective medi-
cines on the basis of natural biologically active agents. It is proved by that medicines of a natural ori-
gin are capable to render pharmacological effect at weak expressiveness of collateral actions. Our at-
tention was drawn by the fir-tree sulphidic dirt widespread in the Russian Federation. In the research 
it was established that humic acids, a humate of magnesium, fulvic acids and fulvate of magnesium 
have diuretics effect. Humic acids possess nephroprotective action. These properties are caused by 
stabilizing influence of the preparation on biological membranes. 
Key words: humic acids; excretory function of kidneys; gentamycin; nephroprotective action
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