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РЕФЕРАТ
ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ. Изучение влияния минеральных вод Ессентуки №17 и Ессентуки №20 на диуретическую актив­
ность фуросемида у крыс. МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. Исследования проведены на крысах-самцах Wistar, которых содержа­
ли на стандартной диете. На протяжении двух недель животные I группы в качестве питья получали водопроводную воду, 
II группы -  щелочную минеральную воду Ессентуки №17, III группы -  слабокислую минеральную воду Ессентуки №20. 
Однократно фуросемид вводили подкожно в дозе 10 мг/кг, длительно -  5 дней по 5 м г/кг Производили измерения pH 
мочи, суточного диуреза, экскреции с мочой натрия и калия. РЕЗУЛЬТАТЫ. Данные рН-метрии до начала эксперимента во 
всех трех группах показали значение 7,2±0,2. После указанного двухнедельного питьевого режима в I и III группах достовер­
ных изменений в значении рН мочи не было обнаружено. Во II группе, получавшей минеральную воду Ессентуки №17, рН 
мочи повысился до 8,0. Различий в величине мочегонного эффекта фуросемида у животных всех трех групп выявлено не 
было. ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Полученные результаты позволяют сделать вывод о том, что диуретическая и салуретическая актив­
ность фуросемида не изменяется на фоне применения лечебно-столовых минеральных вод Ессентуки №17 и Ессентуки 
№20. По-видимому, вызываемые ими сдвиги кислотно-основного состава мочи крыс недостаточны для значимого изме­
нения соотношения между ионной и молекулярной формами фуросемида, а значит -  для соответствующего изменения 
активности диуретика.
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ABSTRACT
THE AIM. To evaluate the influence of mineral water Essentuki №17 and Essentuki №20 on the diuretic activity of furosemide in 
rats. MATERIALS AND METHODS. Studies conducted on male rats Wistar, which were maintanied on a standard diet. For two 
weeks, the animals in group I received as drinking tap water, II group -  alkaline mineral water Essentuki №17, III group -  slightly 
acid mineral water Essentuki №20. Once furosemide was administered subcutaneously at a dose of 10 mg /  kg, for a duration of 
5 days to 5 mg /  kg. The measurement of pH of urine, daily diuresis, urinary excretion of sodium and potassium was perfprmed. 
RESULTS. These pH-metry before the experiment in all three groups showed the value of 7,2 ± 0,2. After two-week drinking water 
treatment in groups I and III, significant changes in pH of urine were found. In Group II with mineral water Essentuki №17, urine pH 
increased to 8.0. Difference in magnitude of the diuretic effect of furosemide in animals of all three groups was not identified. 
CONCLUSION. These results suggest that diuretic and saluretic activity of furosemide does not change during treatment with 
therapeutic mineral waters Essentuki №17 and Essentuki №20. Apparently, they cause changes of acid-base composition of the 
urine of rats are not sufficient for significant changing balance between ionic and molecular forms of furosemide, and therefore 
-  for the corresponding changes in activity of the diuretic.
Key words: mineral water, pH of urine, furosemide.

ВВЕДЕНИЕ

Ранее нами было показано, что диуретическая 
активность фуросемида существенно зависит от зна­
чения рН мочи в почечных канальцах [1]. Учитывая
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это обстоятельство и то, что кислотно-основной со­
став мочи человека существенно зависит от харак­
тера питания и от функционального состояния почек, 
возникло предположение о том, что применение ле­
чебно-столовых минеральных вод может повлиять 
на активность фуросемида, изменив величину рН 
первичной мочи в почечных канальцах.
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Поэтому было решено изу­
чить влияние широко применяе­
мых лечебно-столовых мине­
ральных вод Ессентуки №17 и 
Ессентуки №20 на диуретичес­
кую активность фуросемида в 
эксперименте на крысах. Выбор 
был обусловлен тем, что, как из­
вестно, первая минеральная 
вода является щелочной, а вто­
рая -  слабокислой [2-4].

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Эксперименты проведены в § 
осенний период на крысах-сам- ^ 
цах Wistar массой 220-250 г, ко­
торых содержали на стандарт­
ной диете в естественном све­
товом режиме. Животные 
находились в индивидуальных 
клетках, приспособленных для 
сбора мочи. В исходном перио­
де, который продолжался 14 
дней, крысы I группы (n=12) в 
качестве питья получали водо­
проводную воду, II группы (n=12)
-  минеральную воду Ессентуки 
№17, III группы (n=12) -  мине­
ральную воду Ессентуки №20.
До начала и по ходу эксперимен­
та во всех группах измеряли рН 
мочи. Перед применением диу­
ретика всем крысам подкожно 
вводили 1 мл физиологического о 
раствора и измеряли суточные 
показатели мочеотделения, а 
также экскреции ионов натрия и 
калия. На следующий день жи­
вотным всех трех групп вводи­
ли подкожно фуросемид в дозе 
10 мг/кг, а затем на протяжении 
5 дней ежедневно по 5 мг/кг. ^  
Ежедневно собирали мочу и ис­
следовали показатели функции 
почек. Ионы натрия и калия оп­
ределяли методом пламенной 
фотометрии на фотометре 
ПАЖ-3. Определение рН прово­
дили с помощью иономера И- 
130. Исследования на животных 
проводили в соответствии с 
Правилами проведения работ с 
использованием эксперимен­
тальных животных (приказ М3
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СССР №75 от 12.08.1987 г.) и Федеральным зако­
ном РФ «О защите животных от жестокого обра­
щения» от 01.01.1997 года. Результаты обрабаты­
вали методом вариационных рядов с помощью па­
раметрического t-критерия Стьюдента. Анализ 
данных выполнен с использованием программы 
Biostat для Windows.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Данные рН-метрии до начала эксперимента во 
всех трех группах показали значение водородного 
показателя 7,2±0,2. После двухнедельного приме­
нения водопроводной воды и минеральной воды 
Ессентуки №20 (группы I и III) достоверных изме­
нений величины рН мочи не было обнаружено. Во 
II группе, получавшей минеральную воду Ессен­
туки №17, значение рН мочи увеличилось с 7,2 до 
8,0.

Результаты исследования активности фуросе- 
мида во всех трех группах представлены в табли­
це (таблица).

Из таблицы видно, что у всех животных фуро- 
семид вызывал мощный диуретический, натрийу­
ретический и калийуретический эффект. Правда, 
абсолютные величины экскреции натрия в группе 
II, получавшей щелочную минеральную воду Ес­
сентуки №17, были значительно выше, чем в дру­
гих группах. Это не вызывает удивления, посколь­
ку объясняется изначально высоким содержани­
ем натрия в этой минеральной воде. Это 
обеспечило высокое насыщение организма крыс 
II группы натрием, что и обусловило его более зна­
чимую экскрецию в исходном периоде, как и бо­
лее мощную натрийуретическую реакцию на вве­
дение фуросемида. Других отличий между груп­
пами в ответ на применение фуросемида 
зафиксировано не было.

ОБСУЖДЕНИЕ

Проведенное нами исследование показало, что 
использование слабокислой минеральной воды 
Ессентуки №20 не изменило pH мочи и соответ­
ственно не повлияло на величину диуретического 
эффекта фуросемида. Применение же щелочной 
минеральной воды Ессентуки №17 также не изме­
нило диуретическую активность фуросемида, хотя 
pH мочи несколько возрастал. Мы полагаем, что 
это отнюдь не противоречит данным, полученным 
нами ранее, относительно вклада pH первичной мочи 
в обеспечение эффекта изучаемого диуретика.

Проведенные нами эксперименты выявили зна­
чительное увеличение активности препарата при 
снижении рН мочи ниже 6,6. При этом диурети­
ческий эффект увеличивался более чем вдвое по

сравнению с таковым при контрольной величине 
рН 7,2. В то же время, в диапазоне pH между 6,6 и 
8,0 эффект фуросемида не изменялся, а при даль­
нейшем повышении рН активность диуретика сни­
жалась [5]. Дополнительные исследования позво­
лили предположить, что эти различия связаны с 
изменением доли молекулярной формы фуросеми­
да в просвете канальца при варьировании рН мочи. 
Так, показано, что активной формой диуретика, 
блокирующей транспорт ионов в просвете почеч­
ных канальцев, является молекулярная. Ее констан­
та равновесия составляет К=8,6П108 при темпе­
ратуре 370С [6]. Ионизированная же часть фуро­
семида окружена сольватной оболочкой из молекул 
воды и не может образовывать прочные водород­
ные связи с белками-мишенями, так что констан­
та равновесия этого взаимодействия равна всего 
К=5,1«103. Доля молекулярной формы препарата 
при рН6,6 составляет 4,5 (т.е. в 4,5 раза больше, 
чем при контрольном значении рН7,2) и существен­
но возрастает с повышением кислотности мочи. 
При значении рН5,6 доля активной формы равна 
уже 25, тогда как при значении рН8,7 эта доля со­
ставляет всего 0,4. В эксперименте с изменени­
ем водородного показателя мочи крыс было так­
же показано, что между долей молекулярной фор­
мы препарата и его диуретической активностью 
существует прямая зависимость. Поэтому при­
менение фуросемида на фоне приема веществ, 
подкисляющих мочу, сопровождается существен­
ным увеличением его активности в эксперимен­
те на крысах [7]. Учитывая вышеизложенное, не 
вызывает удивления то, что небольшое увеличе­
ние pH с 7,2 до 8,0, которое мы наблюдали при 
применении щелочной минеральной воды, не 
смогло повлиять на диуретическую активность 
фуросемида.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, полученные результаты позво­
ляют сделать вывод о том, что диуретическая и 
салуретическая активность фуросемида не изме­
няется на фоне применения лечебно-столовых ми­
неральных вод Ессентуки №17 и Ессентуки №20. 
По-видимому, вызываемые ими сдвиги кислотно­
основного состава мочи крыс недостаточны для 
значимого изменения соотношения между ионной 
и молекулярной формами фуросемида, а значит -  
для соответствующего изменения активности ди­
уретика.
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