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РЕФЕРАТ
ЦЕЛЬ. Изучение влияния солей магния на развитие кальций-фосфатного нефролитиаза. МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ. 42 белые 
крысы-самцы находились на кальцийизбыточной диете в течение 70 дней (содержание элементарного кальция в диете 
было в 1,8 раза выше суточной потребности). После того, как у животных с моделируемой патологией уровни кристаллурии 
и кальцурии стали достоверно отличаться от контрольных, им перорально через зонд вводили магния хлорид, магния L- 
аспарагинат, их комбинации с витамином В6, магния сульфат и магне В6 в дозе 50 мг элементарного магния на 1 кг массы 
тела. РЕЗУЛЬТАТЫ. Через 70 дней диеты у животных отмечался высокий уровень кальция и фосфатов в моче (на 49% и 40% 
выше, чем в группе интактного контроля), в 2 раза выросло соотношение Ca/Mg мочи, появилась кристаллурия. Объемная 
доля кальцификатов в почечной паренхиме составила 14%. В группах, получавших соли магния и их комбинации с витами­
ном В6, отмечался более низкий уровень кальция и фосфатов в сыворотке крови и моче, меньшая выраженность кристал­
лурии, меньший объем и размер кальцификатов. Наиболее эффективными оказались мангия L-аспарагинат, его 
комбинация с витамином В6 и магне В6. ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Представляется перспективным дальнейшее изучение данных 
солей магния в качестве средств для лечения кальций-фосфорного нефролитиаза.
Ключевые слова: кальция фосфат, гиперкальциурия, нефролитиаз, магний, магния хлорид, магния L-аспарагинат, пи- 
ридоксина гидрохлорид.

ABSTRACT
THE AIM. To study the influence of magnesium salt on the development of calcium-phosphate nephrolithiasis. MATERIALS AND 
METHODS. 42 male rats were on a calcium superfluous diet during 70 days (the content of elementary calcium in the diet 
exceeded in 1,8 times the normal daily need). After the level of crystaluria and calciuria of the animals with model-based 
pathology was reliably different from the control group, magnesium chloride, magnesium L -  asparaginat, its combinations with 
vitamin B6, magnesium sulphate and magne-B6 in the dose of 50 mg of elementary magnesium on kg body weight was 
introduced per os through the stomach pump. RESULTS. After 70 days of the diet was noted the higher level of calcium and 
phosphate in the urine (to 49 % and 40 % than in the control group), twice increased the urine Ca/Mg ratio, appeared crystaluria. 
Inclusion volume fraction of calcificates in renal parenchyma was 14 %. In groups receiving magnesium salts and its combinations 
with vitamin B6, was noted the lower level of calcium and phosphates in blood serum and urine, lower extend of crystaluria, lower 
volume and size of calcificates. The most effective was magnesium L -  asparaginat, its combination with vitamin B6 and magne- 
B6. CONCLUSION. The further study of following magnesium salts as the remedy for the treatment of calcium-phosphate 
nephrolithiasis seems very promising.
Key words: calcium-phosphate, hypercalciuria, nephrolithiasis, magnesium, magnesium chloride, magnesium L -  asparaginat, 
piridoxinum hydrochloride.

ВВЕДЕНИЕ

Мочекаменная болезнь -  одно из наиболее ча­
сто встречающихся урологических заболеваний,
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при этом у 70-80% пациентов в состав камней вхо­
дят кальция оксалат и кальция фосфат [1]. При этом 
фосфат кальция может служить основой для обра­
зования ядра кристаллов кальция оксалата in vitro 
и in vivo и усиливает агрегацию кристаллов каль­
ция оксалата [2, 3]. A. Schmiedl, P.O. Schwille пока-
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Таблица
Состав кальцийсбалансированной 

и гиперкальциевой полиминеральной смеси 
(Parmar N.S., 2006)

Состав
микроэлементов

Гиперкальциевая 
смесь, г/кг

Кальцийсбаланси- 
рованая смесь

Кальция гидрофосфат 560 312
Хлорид натрия 69 69
Калия фосфат 230 230
Калия хлорид 112 112
Магния карбонат 35 35
Магния сульфат 20 20
Карбонат цинка 1,6 1,6
Карбонат меди 0,3 0,3
Селенит натрия 0,01 0,01
Сульфат хром калия 0,55 0,55
Йодид калия 0,01 0,01
Крахмал 0 250

зали, что  у  б ол ьн ы х ид и о па ти че ско й  возвратной 
гиперкальциурией , сопровождаю щ ейся неф ролити- 
азом, часто наблюдается сни ж ение  уровня  м агния  
в эритроцитах [4 ]. Н еобходимо отметить, что  в ряде 
ре ги онов  ж е стко сть  воды  обусловлена им енно со­
лям и кальция при  относительно  ни зко м  содержа­
н и и  солей м а гн и я , ч то  является ф актором  р и ска  
развития неф ролитиаза.

Ц ел ью  настоящ ей серии эксперим ентов  было 
исследование влияния  солей м а гн и я  на л и то ге н - 
ность м о чи  при  гиперкал ьциевой  диете.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Д л я  иссл едовани я  вл и ян и я  солей м а гн и я  на  

ф ормирование кальций-ф осф атного  неф ролитиаза 
экспери м енты  бы ли вы пол нен ы  на 48 белы х бес­
п о р о д н ы х  кры сах-сам ц ах , исход ной  м ассой 180— 
250 г. Первая «интактная»  гр уп п а  ж и в о тн ы х  состав­
ляла контроль. О стальны е кр ы сы  получал и  диету, 
содерж авш ую  казеин (20% ), крахм ал  (70% ), к у к у -

К а л ь ц и я  ги д р о ф о с ф а т  +
Мд L-аспарагинат ( p e r  o s )  3 5  д н е й  ( п = 6 )

К а л ь ц и я  ги д р о ф о с ф а т  +
Мд L-аспарагинат с Be ( p e r  o s )  3 5  д н е й  

J E § ) ___________________________________________ .

Ж и в о т н ы е  (п = 4 2 ) ,  п о л у ч а в ш и е  р а ц и о н ,  с  
с о д е р ж а н и е м  э л е м е н т а р н о го  к а л ь ц и я , в 
1 ,8  р а з а  п р е в ы ш а ю щ и м  с у т о ч н у ю  
п о т р е б н о с т ь , в т е ч е н и е  3 5  д н е й

I К а л ь ц и я  ги д р о ф о с ф а т  +

Мд хлорид ( p e r  o s )  3 5  д н е й  (п = 6 )

I К а л ь ц и я  ги д р о ф о с ф а т  +
Мд хлорид с Вв ( p e r  o s )  3 5  д н е й  (n = 6 )

I К а л ь ц и я  ги д р о ф о с ф а т  +

Магне Be® (Мд лактат с витамином Be) 
Sanofl A v e n t ls  ( p e r  o s )  3 5  д н е й  (п = 6 )

К а л ь ц и я  ги д р о ф о с ф а т  +

M g  с у л ь ф а т  (p e r  o s )  3 5  д н е й  (n = 6 )

К а л ь ц и я  ги д р о ф о с ф а т  ( п = 6 )  3 5  д н е й

И н т а к т н ы е  ж и в о т н ы е  ( п = 6 ) ,  п о л у ч а в ш и е  
о б ы ч н ы й  р а ц и о н .

И н т а к т н ы е  ж и в о т н ы е  
3 5  д н е й ( п = 6 )

О б щ а я  д л и т е л ь н о е  ь  э к  п е р и м е н т а  7 0  д н е й

Рис. 1. План исследования по изучению влияния солей маг­
ния на уролитиаз в условиях гиперкальциевой диеты.

1 рузное  масло (5% ), D L -м е ти о н и н  (0 ,3% ), холи­
на  б и та р тр а т  (0 ,2 % ), IC N  п о л и в и т а м и н н у ю  

смесь (1 % ), по л и м и н е р а л ь н ую  смесь A IN -7 6  
(3 ,5 % ) с в ы со ки м  содерж анием  кальци я  ги д ­

роф осфата (сод ерж ание элем ентарного  ка л ь ­
ц и я  в 1,8 раза вы ш е  с у то ч н о й  п о тр е б н о с ти ) 
(табл. 1).

П лан исследования представлен на рис. 1. 
В  м оче  и  плазм е кр о в и  ур о ве н ь  ка л ьц и я  

оценивали ко л о р и м е тр и ч е ски м  методом  по  ре­
а кц и и  образования о кр а ш е н н о го  ком пл е кса  с 
о-крезолф талеином , н е о р га н и ч е ски х  фосфатов 
-  с м олибдатом  аммония, креати нина  -  по  ре­
акц и и  Яффе с использованием  стандартны х на­
боров ф ирмы  «Лахем а» (Ч ехия). С одержание 
м а гн и я  определяли в плазме, э р и тр о ц и та х  и 

м оче  ж и в о т н ы х  спе ктр о ф о то м е тр и ч е ски м  м е то ­
дом  по  цветной реакции  с ти тановы м  ж ел ты м  по  

м етод у H .O . K u n k e l, P.B. Pearson [7 ]. С бор  м очи  
к р ы с  о сущ е ств л я л и  в м е та б о л и ч е с ки х  ка м е р а х  
после пероральной водной  н а гр у зки  в течение су ­
то к . Д ля  и зуче н и я  м очево го  осадка и  изм ерения 
р Н  отбиралось 1 мл из первой трехчасовой по р ци и  
м очи , центриф угировали  ее п р и  3000 об /м ин  и  и зу ­
чали 10 м кл  осадка  под  м алы м  (о к . 15, об. 9) и 
больш им  (ок. 15, об. 40) увеличением  м и кр о ско п а  
Биолам  Л О М О  (г. С ан кт-П е те р бур г). В  процессе 
м и кр о с ко п и и  оценивался вид кристаллов. У ровень 
оксалатов в м оче  определялся ти тр и м е т р и ч е с ки  

по  м етоду С иворин овско го  [8 ]. Д ля  оц е нки  ф ун к­
ц и и  п о че чн ы х  канальцев рассчиты вались следую ­

щ ие относительны е показатели:
Ф ра кци о нна я  экскреци я  м а гн ия  (0 3 M g ) [9 ] :

0 3 M g  = ■
U  (M g) x  P(Cr)

■ x 100%
0.7 x P(Mg) x U  (Cr)

где U (M g ) и  U (C r) -  концентрация  соответственно 
м а гн и я  и  кр е а ти н и н а  в м оче , м м ол ь /л ; P (M g ) и 
P (C r) -  концентрация  соответственно м агния  и  кр е ­
атинина  в плазме кр о ви , ммоль/л.

Ф р а к ц и о н н а я  э к с к р е ц и я  ка л ь ц и я /ф о сф а то в  
(Ф Э С а /Р ) [10 ]:

Ф Э С а /  P  =
U  (С а /  P ) х P(Cr) х 100%
Р (С а  / P) х U (Cr)

где U  -  концентрация  кальция/ф осф ора/ кр е а ти ни ­
на в моче, м м оль/л ; P -  концентрация  кальция/ф ос- 
ф атов/креатинина в плазме крови , ммоль/л .

Для оценки ф ункциональной активности клуб оч­
ков  рассчиты вался кл и ренс креати нина  C l(C r):

C l(C r) ■■
U (C r) x V

P ( Cr)  x  24 x  6 0 , 

где U (C r) -  концентрация  креати нина  в суточной

73



ISSN 1561-6274. Нефрология. 2008. Том 12. №3.

моче, ммоль/л; P(Cr) -  концентрация креатинина 
в плазме крови, ммоль/л; V -  суточный диурез, мл.

Также оценивались отношение концентрации 
кальция к концентрации магния и концентрации кре­
атинина к концентрации оксалата в суточной моче 
[11]. Последний показатель косвенно характеризует 
зависимость функциональной активности клубоч­
ков от уровня оксалатов в моче.

После того, как у животных с моделируемой 
патологией уровни кристаллурии и кальциурии ста­
ли достоверно отличаться от контрольных, им че­
рез зонд вводили соли магния: Mg L-аспарагинат 
и Mg хлорид в чистом виде и в комбинации с вита­
мином В6, Mg сульфат, а также магнийсодержащий 
препарат магне В6 (Mg лактат с витамином В6) 
фирмы Sanofi Aventis (Франция) в дозе 50 мг эле­
ментарного магния на 1 кг массы тела. Соотно­
шение магний/пиридоксин составляло 10:1.

Через 35 дней введения солей забой животных 
проводили методом декапитации под эфирным нар­
козом с соблюдением правил лабораторной прак­
тики при проведении доклинических исследований 
в РФ (ГОСТ Р 50258-92, ГОСТ 3 51000.3-96 и 
51000.4-96).

Для морфологических исследований почки фик­
сировали в течение 24 часов в нейтральном забу- 
ференном 4% растворе формалина (рН 7,4). Зали­
вали в парафиновые блоки по общепринятым мор­
фологическим методикам. На санном микротоме 
изготавливали поперечные срезы почек толщиной 
3-5 мкм, окрашивали гематоксилином и эозином. 
С помощью программы «ВидеоТестМорфо-4» 
(Россия, СПб, 2004) определяли объемную долю 
кальцификатов (%) и их размеры (мкм2).

Статистическую обработку полученных ре­
зультатов проводили с помощью программы 
Statistika 6.0 с использованием однофакторного 
дисперсионного анализа и критерия Дункана.

РЕЗУЛЬТАТЫ

В данных исследованиях через 35 дней после 
начала экспериментальной диеты масса тела жи­
вотных и диурез достоверно не изменились. У крыс, 
получавших диету, содержащую избыточные ко­
личества кальция, отмечалось статистически зна­
чимое увеличение в моче количества кристаллов 
кальция фосфата (с 2±1 до 15±4; р=0,005), концен­
трации кальция (с 3,43±0,24 до 4,80±0,25 мМ л, 
р=0,001), концентрации фосфатов (с 18,02±0,72 до 
26,29±1,46 мМ/л, р=0,00027). Соотношение Са/Mg 
мочи возросло на 61% (р=0,018). Уровень оксала­
тов, рН мочи, клиренс креатинина у животных, по­
лучавших гиперкальциевую диету, достоверно не 
изменились (табл. 2).

В условиях гиперкальциевой диеты снизился 
уровень магния в плазме крови (с 1,17±0,03 до 
1,10±0,02 мМ/л, р=0,07), эритроцитах (с 1,82±0,02 
до 1,75±0,03 мМ/л, р=0,048) и моче (с 9,10±0,65 до 
8,27±1,19 мМ/л, р=0,526). В плазме крови выросла 
концентрация кальция (с 2,36±0,15 до 2,95±0,24 мМ/ 
л, р=0,044) и фосфатов (с 1,19±0,084 до 1,57±0,065 
мМ/л, р=0,0021) (табл. 3).

Фракционная экскреция кальция и фосфатов у 
животных с экспериментальной патологией возрос­
ла на 39,5% и 34% соответственно. Фракционная 
экскреция магния увеличилась на 18,7% (р=0,327) 
(см. табл. 3).

После формирования статистически значимой 
экспериментальной патологии животным в тече­
ние 35 дней вводили соли магния.

В дальнейшем, в группе, на протяжении 10 не­
дель получавшей только диету, обогащенную каль­
ция фосфатом, патология прогрессировала: так, 
уровень кальция и фосфатов в моче вырос на 67% 
(р<0,0001) и 60% (р<0,0001) соответственно, уси­
лилась кристаллурия (до 79 кристаллов в 10 мкл 
мочевого осадка, р<0,0001). Концентрации магния 
и оксалатов в моче снизились на 17% (p=0,015) и 
22% (р=0,085) соответственно. Возросли фракци­
онная экскреция фосфора -  на 64% (p=0,011), фрак­
ционная экскреция кальция -  на 70% (p<0,0001), 
фракционная экскреция магния -  на 43% (p=0,089). 
Повышение в плазме крови концентрации кальция 
на 25% (p=0,0044) и фосфатов на 24% (p=0,0072) 
сопровождалось снижением уровня магния в плаз­
ме крови на 23% (p=0,0011), в эритроцитах -  на 12% 
(p=0,0034). Клиренс креатинина достоверно не из­
менился. Отмечено увеличение соотношения Са/ 
Mg в моче в 2 раза (р<0,0001) (см. табл. 2). Масса 
животных и диурез статистически значимо не раз­
личались.

При морфологическом исследовании в группе 
животных, получавших магний-сбалансированную 
кальций-избыточную диету, отмечалось большое 
количество крупных (205,3 мкм2) кальцификатов 
во всех отделах мозгового вещества и собиратель­
ных трубочках, объемная доля которых составила 
14%. В корковом веществе патологические вклю­
чения отсутствовали (табл. 4; рис. 2).

У животных, получавших соли магния, по со­
вокупности лабораторных показателей нефролитиаз 
протекал в более легкой форме по сравнению с 
группой экспериментальной патологии.

На 71-й день у животных, которым вводили изу­
чаемые соли магния, отмечался статистически 
значимо более низкий уровень фосфатов, кальция 
и кристаллов в моче, чем в группе, получающей 
диету, перенасыщенную кальцием.
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Таблица 2
Влияние солей магния на некоторые показатели мочи при пероральном введении (50 мг элементарного магния /к г  массы тела животного) 

в условиях диеты с высоким содержанием кальция, 70-й день диеты/ 35-й день введения солей, Х ± т

Показатель F-статистика Интактный
контроль

Диета Мд аспарагинат 
Вв + диета

Мд аспарагинат 
+ диета

Мд хлорид 
Вв + диета

Мд хлорид 
+ диета

МагнеВв 
+ диета

Мд сульфат 
+ диета

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Диурез, мл F(7,40)=0,70; 5,2±0,31 6,45±0,7 5,57±0,40 5,43±0,52 5,68±0,43 5,70±0,34 5,47±0,63 5,17±0,66
р=0,6719 (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6)

Масса тела, г F(7,40)=0,29; 230,2±16,3 227,5±19,5 217,0±5,9 234,0±18,5 232,7±7,1 238,7±9,9 231,5±8,6 235,0±11,4
р=0,9523 (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6)

Концентрация магния F(7,40)=15,91; 9,30±0,46 7,71 ±0,60* 12,89±0,30*' 11,61+0,53* 12,45±0,59*' 11,22±0,44*' 12,40±0,56*' 11,10±0,29* **
в моче, мМ/л р<0,0001 (п=6) (п=6) **,#Т(П=6) **(п=6) **(п=6) **(п=6) **(п=6) (п=6)
Суточная экскреция F(7,37)=3,99; 517,9±45,8 521,35±53,1 793,3±54,3*' 647,8±57,9 734,5±72,6*' 646,4±50,0 709,1 ±92,5*' 583,5±69,9
магния, мкг на 100 г 
массы тела животного

р=0,0024 (п=6) (п=6) **,#Т(П=6) (п=6) **Т(П=6) (п=6) **(п=6) (п=6)

Фракционная F(7,40)=1,44; 4,23±0,19 6,08±0,96 5,02±0,38 4,84±0,53 4,91±0,31 5,14±0,29 5,05±0,37 5,47±0,42
экскреция магния р=0,2185 (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6)
Суточная экскреция F(7,40)=4,55; 1,30+0,16 2,47±0,16* 1,61+0,16** 1,57+0,15** 1,52+0,14** 1,57+0,11** 1,52±0,20** 1,69±0,30**
фосфатов мочи, мг 
на 100 г. массы

р=0,0008 (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6)

Концентрация фосфатов F(7,40)=16,79; 17,56±0,66 28,35±1,15* 20,14±0,94*' 21,64±0,51*' 20,01±0,88*' 21,16+1,00* 20,54±0,67*' 24,37±0,96*'
в моче, мМ/л р<0,0001 (п=6) (п=6) **,f(n=6) **,f(n=6) **Т(П=6) **Т(П=6) **,f(n=6) **(п=6)
Фракционная экскреция F(7,40)=2,77; 5,81±0,43 9,51±0,84 7,15±0,92 7,08±0,70 6,83±0,54 7,77±0,76 6,46±0,54 7,91 ±0,97
фосфора,% р=0,0190 (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6)
Концентрация кальция F(7,40)=25,72; 4,32±0,05 7,21+0,31 5,14+0,15* 5,36±0,22*' 5,21+0,18* 5,48+0,11* 5,13±0,15* 5,91 ±0,15*-
в моче, мМ/л р<0,0001 (п=6) (п=6) **Т(П=6) **,f(n=6) **Т(П=6) **(п=6) **Т(П=6) **(п=6)
Суточная экскреция F(7,40)=6,08; 0,19±0,02 0,38±0,03* 0,25±0,01** 0,24±0,03** 0,24±0,02** 0,25±0,01** 0,23±0,03** 0,25±0,03**
кальция мочи, мг 
на 100 г массы

р<0,0001 (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6)

Фракционная экскреция F(7,40)=4,30; 0,78±0,04 1,32+0,12* 0,97±0,08** 0,99+0,11** 0,98±0,06** 1,06±0,08** 0,88±0,10** 1,02±0,07*'
кальция р=0,0013 (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) **(п=6)
Са/Мд мочи F(7,40)=25,43; 0,47±0,02 0,96±0,09* 0,40±0,016**' 0,47±0,04** 0,42±0,02**± 0,49±0,02** 0,42±0,02**± 0,53±0,02**

р<0,0001 (п=6) (п=6) f(n=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6)
pH мочи F(7,40)=4,63; 6,35±0,12 7,20±0,17* 7,30±0,19**’ 6,77±0,15** 6,95±0,21** 7,35+0,11** 6,87±0,23** 7,08±0,10**

р=0,0007 (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6)
Клиренс креатинина, F(7,40)=, 12; 0,97+0,11 0,91±0,08 0,89±0,04 0,94±0,14 0,93+0,11 0,91±0,07 0,96±0,08 0,89±0,13
мл в минуту р=0,9966 (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6)
Количество кристаллов F(7,40)=11,86; 3±2 79±13* 31 ±8*** 28±4*** 33±6*** 35±6*** 37±4*,** 42±5*.**
кальция оксалата в р<0,0001 (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6) (п=6)

П р им ечание : С тати сти ч е скую  об р а б о тку  полученны х резул ьтатов  пр ово д и л и  с п о м о щ ью  п р о гр а м м ы  S ta tis tika  6 .0  с  и сп о л ьзо в а н и е м  о д н о ф а кто р н о го  д и с п е р с и о н н о го  анализа  и кр и те р и я  Д ун ка н а ; * -  отличия до сто в е р н ы  от 
контроля; **  -  отличия достоверны  от группы  животны х, получавш их м агний -сбалансированную  кал ьций-избы точную  д и е ту ;§-д о с т о в е р н о  от группы  животны х, получавш их М д L-аспар а ги на т + В611 -  д остоверно  от группы  животны х, 

^  получавш их М д L-а сп а р а ги н а т ;# -  достоверно  от группы  животны х, получавш их М д хл о р и д ;f -  достоверно  от группы  животны х, получавш их м агне  В6 (М д лактате витам ином  В6), ^-отличия достоверны  от группы  ж ивотны х, получавш их
ел М д сульф ат; п -  кол ичество  ж и в о тн ы х  в гр упп е  на м ом ен т изм ер е ни я .
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У животных, получавших соли магния, уровень 
магния в эритроцитах стал статистически значи­
мо выше, чем в норме (1,80±0,03 ммоль/л) и при 
патологии (1,59±0,05 ммоль/л). По уровню магния 
в эритроцитах группы, получавшие соли магния, 
расположились в следующем порядке: Mg хлорид 
в комбинации с витамином В6 [2,14±0,05 мМ/л] > 
Mg L-аспарагинат в комбинации с витамином В6 
[2,02±0,06 мМ/л] > Mg L-аспарагинат [1,90±0,04 
ммоль/л] > Магне В6 [1,91±0,02 мМ/л] > Mg хлорид 
[1,88±0,02 мМ/л] > Mg сульфат [1,84±0,04 ммоль/ 
л]. При этом были обнаружены следующие стати­
стически значимые различия: группы, получавшие 
Mg L-аспарагинат и Mg хлорид в комбинациях с 
витамином В6 достоверно отличались друг от дру­
га и от остальных изучаемых солей магния. В то 
же время уровень магния в эритроцитах животных, 
получавших Mg хлорид и Mg L-аспарагинат, имел 
статистически значимые различия лишь с группой 
экспериментальной патологии. Необходимо отме­
тить, что, несмотря на статистически значимые 
межгрупповые различия, в группах животных, по­
лучавших препараты магния, все изменения были 
в пределах верхних границ физиологической нор­
мы (см. табл. 3).

Концентрация магния в моче после введения 
солей достоверно повысилась по сравнению груп­
пами контроля и патологии. Результат ранжирова­
ния групп по показателю концентрации магния в 
моче выглядит следующим образом: Mg L-аспа- 
рагинат в комбинации с витамином В6 [12,89±0,30 
ммоль/л] > Mg хлорид в комбинации с витамином В6 
[12,45±0,59 ммоль/л]> Магне В6 [12,40±0,56 мМ/л] 
> Mg L-яспярягинят [11,61±0,53 ммоль/л] > Mg 
хлорид [11,22±0,44 мМ/л] > Mg сульфат [11,10±0,29 
мМ/л]. Группа животных, получавших Mg L-аспа- 
рагинат в комбинации с витамином В6, статисти­
чески значимо превосходила группы Mg хлорида и 
Mg сульфата. Группа Mg L-аспарагината в комби­
нации с витамином В6 достоверно отличалась от 
всех других групп, а Mg хлорида в комбинации с 
витамином В6 -  от Mg хлорида.

В группах крыс, получавших соли магния, про­
изошло снижение концентрации кальция в плазме 
крови на 12-14%, фосфатов -  на 11-17% по срав­
нению с группой экспериментальной патологии (см. 
табл. 3).

Данные изменения сопровождались уменьше­
нием кальциурии и фосфатурии на 20-30%, интен­
сивность кристаллурии снизилась в 2 раза. После 
перорального введения солей магния снизилось 
соотношение Са/Mg мочи, которое было минималь­
ным в группе, получавшей Mg L-аспарагинат в ком­
бинации с витамином В6. Клиренс креатинина в
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Таблица 4
Влияние солей магния на морфометрические 

параметры кальцификатов почечной 
паренхимы при пероральном введении 

(50 мг элементарного магния /к г  массы тела 
животного) в условиях диеты с высоким 
содержанием кальция, 70-й день диеты/ 

35-й день введения солей

Группы Объемная 
доля, % от 
поля зрения

Размеры,
мкм2

Интактный контроль 0 -
Диета 14 205,3±15,5
Диета + Mg L-аспарагинат В6 4 98,7±7,2*
Диета + L-аспарагинат 5 111,3±14,1 *
Диета + Mg хлорид вит. В6 12 193,4±16,4
Диета + Mg хлорид 10 181,2±9,2
Диета + Mg сульфат 5 93,8±3,6*
Диета + магне В6 4 55,8±6,1*

Примечание: Статистическую обработку полученных ре­
зультатов проводили с помощью t критерия Стьюдента; * 
-  отличия достоверны от группы животных, получавших 
магний-сбалансированную кальций-избыточную диету.

группах животных, получавших соли магния, дос­
товерно не изменился.

По степени коррекции гиперкальциурии и гипер- 
фосфатурии, выделения кристаллов фосфата каль­
ция исследуемые соли проявили сходную эффек­
тивность.

В ходе морфологических исследований у жи­
вотных, получавших соли магния были выявлены 
следующие изменения. У крыс, которым вводили 
Mg L-аспарагинат в сочетании с витамином В6,

отмечались единичные кальцификаты в корковом 
и мозговом веществе (преимущественно во внут­
ренней зоне). В наружной зоне мозгового вещества 
определялось умеренное количество кальцифика­
тов (98,7 мкм2), объемная доля которых состави­
ла 4% (см. табл. 4; рис. 2). У животных, получав­
ших Mg L-аспарагинат, отмечались единичные 
кальцификаты в корковом и наружной зоне мозго­
вого вещества (111,3 мкм2). Во внутренней зоне 
мозгового вещества содержалось большее коли­
чество кальцификатов, объемная доля которых 
достигала 5% (см. табл. 4; рис. 2).

В почках животных, получавших Mg хлорид в 
сочетании с витамином В6, отмечалось умерен­
ное количество кальцификатов преимущественно 
в корковом веществе (193,4 мкм2). Однако во внут­
ренней зоне мозгового вещества количество каль­
цификатов было выраженное -  объемная доля со­
ставляла 12% (см. табл. 4; рис. 2).

При введении Mg хлорида отмечалось умерен­
ное количество кальцификатов во внутренней зоне 
мозгового вещества (объемная доля -  10%, раз­
мерами до 181,2 мкм2). В наружной зоне мозгового 
вещества находились единичные кальцификаты. В 
корковом веществе патологические отложения со­
лей кальция отсутствовали (см. табл. 4; рис. 2).

При введении Mg сульфата отмечалось выра­
женное количество кальцификатов во внутренней 
зоне мозгового вещества. В наружной зоне мозго­
вого вещества находились единичные мелкие каль­
цификаты (объемная доля -  5%; 93,8 мкм2) (см. 
табл. 4; рис. 2).

Рис. 2. Влияние солей магния на объемную долю кальцификатов почечной паренхимы при пероральном введении (50 мг 
элементарного магния на кг массы тела животного) в условиях гиперкальциевого нефролитиаза, 70 день диеты/35 день 
введения солей. Примечание: А -  контроль, Б -  магний-сбалансированная кальций-избыточная диета, В -  животные на 
магний-сбалансированной кальций-избыточной диете, получавшие Mg сульфат, Г -  животные на магний-сбалансиро- 
ванной кальций-избыточной диете, получавшие Mg хлорид в комбинации с пиридоксином, Д -  животные на магний- 
сбалансированной кальций-избыточной диете, получавшие Mg хлорид, Е -  животные на магний-сбалансированной 
кальций-избыточной диете, получавшие магнеВ6. Ж -  животные на магний-сбалансированной кальций-избыточной дие­
те, получавшие Mg L-аспарагинат, З -  животные на магний-сбалансированной кальций-избыточной диете, получавшие 
Mg L-аспарагинат в комбинации с пиридоксином. Окраска гематоксилином и эозином. об. х 5, ок. х 10.
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В группе животных, получавших магне В6, от­
мечались единичные кальцификаты в корковом, 
наружной и внутренней зонах мозгового вещества 
(объемная доля -  4%; 55,8 мкм2). Во внутренней 
зоне мозгового вещества у нескольких животных 
количество кальцификатов было умеренное (см. 
табл. 4; рис. 2).

Таким образом, данные проведенного морфо­
логического исследования свидетельствуют о зна­
чительном уменьшении объемной доли кальцифи­
катов у животных, получавших Mg L-аспарагинат 
и его комбинацию с витамином В6, Mg сульфат, 
магне В6, по сравнению с группой животных с не- 
фролитиазом.

ОБСУЖ ДЕНИЕ

В ходе исследований было показано, что у жи­
вотных, получавших кальцийфосфат-избыточную 
диету, повышение концентрации кальция и фосфа­
тов в крови и моче сопровождалось снижением 
уровня магния и оксалатов. Это подтверждает 
данные об антагонистических отношениях кальция, 
фосфатов, магния и оксалатов на этапе их адсорб­
ции в кишечнике [12]. Соли магния в больших до­
зах при пероральном введении приводят к сниже­
нию уровня фосфатов и кальция в крови и моче, 
вследствие чего происходит снижение выражен­
ности кристаллурии, тормозится кальцификация 
почечной паренхимы. По данным T. Murayama и 
соавт., высокая экскреция кальция с мочой напря­
мую связана с повышенным риском формирова­
ния кальций-оксалатных и кальций-фосфатных кон­
крементов, поэтому снижение экскреции кальция 
при терапии солями магния в условиях гиперкаль­
циевой диеты является благоприятным фактором 
[13]. Согласно данным S. Bisaz и соавт., магний на 
20 % повышает растворимость фосфатов и пре­
пятствует их преципитации [14]. Можно предполо­
жить, что выраженный антилитогенный эффект 
магния L-аспарагината в комбинации с витамином 
В6 объясняется повышением биодоступности маг­
ния в присутствии пиридоксина [15, 16], а также 
тем, что аспарагиновая кислота входит в состав 
ингибитора уролитиаза уропонтина[17].

ЗАКЛЮ ЧЕНИЕ

Таким образом, в результате введения в раци­
он больших количеств кальция гидрофосфата у 
животных сформировался кальцийфосфатный не- 
фролитиаз. Соли магния при пероральном введе­
нии снижали уровень кальция и фосфатов в крови и 
моче, уменьшали выраженность кристаллурии, 
препятствовали дальнейшему развитию нефро- 
кальциноза. При этом наиболее эффективными

были: магния L-аспарагинат, его сочетание с ви­
тамином В6, магне В6 и магния сульфат. Таким об­
разом, представляется перспективным дальнейшее 
изучение данных солей магния в качестве средств 
для лечения кальций-фосфатного нефролитиаза.

Работа выполнена при поддержке Российс­
кого Фонда Фундаментальные Исследований, ре­
гиональный грант РФФИ «Поволжье» № 07-04­
96606 «Нарушения гомеостаза магния и его кор­
рекция в патогенезе формирования уролитиаза».
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