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РЕФЕРАТ
ЦЕЛЬ РАБОТЫ. Изучение влияния тироксина на деятельность почек и почечную экскрецию нитратов и нитритов в условиях
осмотических нагрузок растворами хлорида натрия. МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ.  Исследования проведены на белых крысах�
самцах, тироксин вводили в/б в количестве 50 мкг/100 г м.т., функцию почек изучали в условиях индуцированного диуреза
после внутрижелудочного введения нагрузочных проб: вода или 0,3%, 0,8%, 2% и 3% растворы хлорида натрия в объеме
5% от массы тела. РЕЗУЛЬТАТЫ. Установлено, что тироксин вызывает снижение клиренса креатинина и повышение почеч�
ной экскреции эндогенных нитратов и нитритов. ЗАКЛЮЧЕНИЕ. 1.Назначение тироксина вызывает устойчивое снижение
скорости клубочковой фильтрации во всех сериях исследований, за исключением нагрузки 3% раствором хлорида на�
трия. 2.Тироксин оказывает стимулирующее влияние на почечную экскрецию нитратов и нитритов.

Ключевые слова: крысы, функция почек, тироксин, осмотические нагрузки.

ABSTRACT
THE AIM of the work was to study the influence of thyroxine  on renal functions and renal excretion of nitrites and nitrates under
conditions of osmotic load with solution of sodium chloride. MATERIALS AND METHODS. The investigation was carried out in
white male rats, thyroxine was injected i/p 50 mkg/100 g body mass. Functions of the kidney were studied  under conditions of
induced diuresis  after intragastric administration of water or 0.3%, 0.8%, 2% and 3% solutions of sodium chloride in volume 5%
of body mass. RESULTS. It was found that thyroxin induced a decrease of creatinine clearance and elevated excreation of
endogenous nitrites and nitrates. CONCLUSION. 1. Administration of thyroxin  results in a stable decrease of glomerular filtration
rate in all series of the experiments except  load with 3% solution of sodium chloride. 2. Thyroxine exerts stimulating influence on
renal excretion of nitrites and nitrates.

Key words: rats, kidney function, thyroxine, osmotic load.

ВВЕДЕНИЕ

Ïî äàííûì ëèòåðàòóðû, â óñëîâèÿõ ýêñïåðè-

ìåíòàëüíîãî ãèïåðòèðåîçà îòìå÷àåòñÿ óâåëè÷åíèå

êîíöåíòðàöèè â ïëàçìå êðîâè ìåòàáîëèòîâ îêñèäà

àçîòà – íèòðàòîâ è íèòðèòîâ [1], à òàêæå ïîâûøå-

íèå àêòèâíîñòè NO-ñèíòàç â îðãàíàõ è òêàíÿõ [2].

Âûñêàçûâàåòñÿ ìíåíèå î òîì, ÷òî ïåðåñòðîéêà

ðàáîòû ñèñòåìû îêñèäà àçîòà ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç

õàðàêòåðíûõ ïðèçíàêîâ ãèïåðòèðåîèäíîãî ñîñòîÿ-

íèÿ îðãàíèçìà [3,4]. Ðåçóëüòàòû ýêñïåðèìåíòàëü-

íûõ è êëèíè÷åñêèõ íàáëþäåíèé ïîêàçûâàþò, ÷òî

öèêë îêñèäà àçîòà [5] ïðèíèìàåò íåïîñðåäñòâåí-

íîå ó÷àñòèå â ðåãóëÿöèè ïîêàçàòåëåé äåÿòåëüíîñ-

òè ïî÷êè êàê íà ñîñóäèñòî-êëóáî÷êîâîì, òàê è íà

êàíàëüöåâîì óðîâíå [6]. Ìåæäó òåì, ðîëü öèêëà

îêñèäà àçîòà â ðåãóëÿöèè ôóíêöèîíàëüíîãî ñîñòî-

ÿíèÿ ïî÷åê ïðè ãèïåðòèðåîèäíîì ñîñòîÿíèè îðãà-

íèçìà èçó÷åíà íåäîñòàòî÷íî. Öåëüþ ðàáîòû áûëî

èçó÷åíèå âëèÿíèÿ òèðîêñèíà íà äåÿòåëüíîñòü ïî-

÷åê è ïî÷å÷íóþ ýêñêðåöèè íèòðàòîâ è íèòðèòîâ â

óñëîâèÿõ îñìîòè÷åñêèõ íàãðóçîê ðàñòâîðàìè õëî-

ðèäà íàòðèÿ.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Èññëåäîâàíèÿ ïðîâîäèëèñü â çèìíèé ñåçîí

ãîäà. Â ýêñïåðèìåíò îòáèðàëè 3-ìåñÿ÷íûõ êðûñ

ñàìöîâ ñ ìàññîé òåëà 95-115 ã (n=100). Çà 3 ñóòîê

äî ââåäåíèÿ òèðîêñèíà æèâîòíûõ ïåðåâîäèëè íà

ãèïîíàòðèåâóþ äèåòó. Â êà÷åñòâå íàãðóçî÷íûõ ïðîá

èñïîëüçîâàëè âîäó èëè ðàñòâîðû õëîðèäà íàòðèÿ,

êîíöåíòðàöèÿ êîòîðûõ ñîñòàâëÿëà 0,3%, 0,8%, 2%

è 3%. Âíóòðèæåëóäî÷íóþ íàãðóçêó âîäîé èëè ñî-

ëåâûìè ðàñòâîðàìè â îáúåìå 5% îò ì.ò. ïðîâîäè-

ëè ÷åðåç 24 ÷àñà ïîñëå îäíîêðàòíîãî ââåäåíèÿ

òèðîêñèíà (â/á, 50 ìêã/100 ã ì.ò.). Ìî÷ó ñîáèðàëè

â òå÷åíèå 2 ÷àñîâ. Èç ýêñïåðèìåíòà æèâîòíûõ
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âûâîäèëè ïóòåì äåêàïèòàöèè ïîä ëåãêîé ýôèðíîé

àíåñòåçèåé. Êðîâü ñòàáèëèçèðîâàëè ãåïàðèíîì,

öåíòðèôóãèðîâàëè ïðè 3000 îá/ìèí 20 ìèí è îòáè-

ðàëè ïëàçìó êðîâè äëÿ äàëüíåéøåãî àíàëèçà. Â

ïîëó÷åííûõ îáðàçöàõ ìî÷è è ïëàçìû îïðåäåëÿëè

êîíöåíòðàöèþ êðåàòèíèíà ôîòîìåòðè÷åñêè â ðåàê-

öèè ñ ïèêðèíîâîé êèñëîòîé íà ñïåêòðîôîòîìåòðå

ÑÔ-46 (Ðîññèÿ), êîíöåíòðàöèþ íèòðèòîâ è íèòðà-

òîâ ôîòîìåòðè÷åñêè ñ èñïîëüçîâàíèåì ðåàêòèâà

Ãðèññà [7] è îñìîëÿëüíîñòü êðèîñêîïè÷åñêèì ìå-

òîäîì íà îñìîìåòðå 3D3 (ÑØÀ). Ïîêàçàòåëè äå-

ÿòåëüíîñòè ïî÷åê ðàññ÷èòûâàëè ïî îáùåïðèíÿòûì

ìåòîäàì â ðàñ÷åòå íà 100 ã ì.ò.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Óñòàíîâëåíî, ÷òî âåëè÷èíà äèóðåçà çàâèñèò îò

âèäà èñïîëüçóåìîé íàãðóçêè è ïîä âëèÿíèåì ýêçî-

ãåííîãî òèðîêñèíà ñóùåñòâåííî íå èçìåíÿåòñÿ

(òàáë.1). Ïðè ýòîì ìàêñèìàëüíûå çíà÷åíèÿ îáúå-

ìà ìî÷è â êîíòðîëüíûõ è ýêñïåðèìåíòàëüíûõ ãðóï-

ïàõ æèâîòíûõ âûÿâëåíû ïðè ââåäåíèè âîäû è 3%

ðàñòâîðà õëîðèäà íàòðèÿ. Â òî æå âðåìÿ ìèíèìàëü-

íûå ïîêàçàòåëè îáúåìà ìî÷è çàðåãèñòðèðîâàíû ïðè

èñïîëüçîâàíèè 0,8% ñîëåâîãî ðàñòâîðà. Îòìåòèì,

÷òî â óñëîâèÿõ íàãðóçêè æèâîòíûõ 0,3% è 0,8%

ðàñòâîðàìè õëîðèäà íàòðèÿ íàáëþäàåòñÿ ñíèæå-

íèå ïîêàçàòåëÿ äèóðåçà â ãðóïïå êðûñ, ïîëó÷àâ-

øèõ òèðîêñèí, ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì. Â òàáë.

2 ïðåäñòàâëåíû ïîêàçàòåëè äèíàìèêè êëèðåíñà

êðåàòèíèíà ïîä âëèÿíèåì âîäíîé è ñîëåâûõ íàãðó-

çîê. Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ïîêàçûâàþò, ÷òî â

óñëîâèÿõ âîäíîé íàãðóçêè ÷åðåç 24 ÷àñà ïîñëå îä-

íîêðàòíîãî ââåäåíèÿ òèðîêñèíà îòìå÷àåòñÿ äîñ-

òîâåðíîå ñíèæåíèå êëèðåíñà êðåàòèíèíà. Â ãðóïïàõ

êðûñ, ïîëó÷àâøèõ òèðîêñèí, ââåäåíèå 0,8% è 3%

ðàñòâîðîâ ñîïðîâîæäàëîñü ïîâûøåíèåì èçó÷àåìî-

ãî ïîêàçàòåëÿ â 1,3 è 2,3 ðàçà ñîîòâåòñòâåííî, â

ñðàâíåíèè ñ ðåçóëüòàòàìè, ïîëó÷åííûìè ïðè âîä-

íîé íàãðóçêå. Ìåæäó òåì, â êîíòðîëüíîé ãðóïïå

êðûñ çàðåãèñòðèðîâàíî äîñòîâåðíîå ïîâûøåíèå

êëèðåíñà êðåàòèíèíà ïðè ââåäåíèè 0,8% ðàñòâîðà

õëîðèäà íàòðèÿ â 1,3 ðàçà, à ïðè ââåäåíèè 2% ñîëå-

âîãî ðàñòâîðà – â 1,8 ðàçà â ñðàâíåíèè ñ íàãðóçêîé

âîäîé è 0,3% ñîëåâûì ðàñòâîðîì. Â òàáë. 3 ïðåä-

ñòàâëåíû âåëè÷èíû ïî÷å÷íîé ýêñêðåöèè íèòðèòîâ

è íèòðàòîâ. Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ñâèäåòåëü-

ñòâóþò î òîì, ÷òî ââåäåíèå òèðîêñèíà ñîïðîâîæ-

äàåòñÿ óâåëè÷åíèåì ïî÷å÷íîãî âûäåëåíèÿ äàííûõ

âåùåñòâ ïðè âîäíîé íàãðóçêå (â 2 ðàçà) â ñðàâíå-

íèè ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé. Â òî æå âðåìÿ, â óñëî-

âèÿõ íàãðóçêè 0,8% ðàñòâîðîì äàííûé ïîêàçàòåëü

áûë âûøå ó èíòàêòíûõ êðûñ (â 2 ðàçà), à ïðè íà-

ãðóçêå 3% ðàñòâîðîì íå èìåë äîñòîâåðíûõ ìåæ-

ãðóïïîâûõ îòëè÷èé, õîòÿ ïðåâûøàë àíàëîãè÷íûé

ïàðàìåòð, óñòàíîâëåííûé ïðè âîäíîé íàãðóçêå â 10

ðàç äëÿ êîíòðîëüíûõ è â 5 ðàç ó êðûñ, ïîëó÷àâøèõ

òèðîêñèí. Àíàëèç ïî÷å÷íîé ýêñêðåöèè îñìîòè÷åñ-

êè àêòèâíûõ âåùåñòâ (ÎÀÂ) (òàáë.4) âûÿâèë ïðÿ-

ìóþ çàâèñèìîñòü äàííîãî ïîêàçàòåëÿ îò âåëè÷èíû

îñìîëÿëüíîñòè íàãðóçî÷íîé ïðîáû. Íå óñòàíîâëå-

íî äîñòîâåðíîãî èçìåíåíèÿ ïî÷å÷íîãî âûäåëåíèÿ

ÎÀÂ ïîä âëèÿíèåì òèðîêñèíà.

ОБСУЖДЕНИЕ

Ðàíåå áûëî ïîêàçàíî, ÷òî îñòðàÿ è õðîíè÷åñ-

êàÿ îñìîòè÷åñêèå íàãðóçêè ðàñòâîðàìè õëîðèäà

íàòðèÿ ïðèâîäÿò ê ñóùåñòâåííîìó ïîâûøåíèþ

ïî÷å÷íîé ýêñêðåöèè ìåòàáîëèòîâ îêñèäà àçîòà –

íèòðèòîâ è íèòðàòîâ, à òàêæå ê ïîâûøåíèþ ñêîðî-

ñòè êëóáî÷êîâîé ôèëüòðàöèè (ÑÊÔ) [6]. Â ñâîþ

Таблица 1

Влияние однократного введения крысам тироксина в количестве 50 мкг
на 100 г м.т. на величну диуреза – мл/ч/100 г м.т. (X±m)

Группы Вид нагрузки

вода 0,3% р�р NaCl 0,8% р�р NaCl 2% р�р NaCl 3% р�р NaCl

Контроль, n=10 2,1±0,2 1,8±0,2 1,1±0,1 1,5±0,1 2,5±0,1
Введение тироксина, n=10 1,9±0,2 1,3±0,1p<0,05 0,8±0,1 1,7±0,2 2,4±0,2

p – показатель достоверности отличий между группами крыс, получавших тироксин, и контрольными животными; n –
число наблюдений.

Таблица 2

Влияние однократного введения крысам тироксина в количестве 50 мкг
на 100 г м.т. на величну клиренса креатинина – мкл/мин  (X±m)

Группы Вид нагрузки

вода 0,3% р�р NaCl 0,8% р�р NaCl 2% р�р NaCl 3% р�р NaCl

Контроль, n=10 528±27 552±20 680±24 943±40 970±27
Введение тироксина, n=10 387±23p<0,05 375±31p<0,05 455±34p<0,01 384±28p<0,01 885±39�

p – показатель достоверности отличий между группами крыс, получавших тироксин, и контрольными животными; n –
число наблюдений.
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î÷åðåäü, âåëè÷èíà èíäóöèðîâàííîãî îñìîòè÷åñêîé

íàãðóçêîé ïðèðîñòà ÑÊÔ (ïî÷å÷íîãî ôóíêöèîíàëü-

íîãî ðåçåðâà – ÏÔÐ) òåñíî êîððåëèðóåò ñ òåìïà-

ìè âûäåëåíèÿ ïî÷êàìè NO-

2
 è NO-

3
. Ïî äàííûì

ëèòåðàòóðû, ïåðåñòðîéêà ïàðàìåòðîâ ãåìîäèíàìè-

êè è ôóíêöèîíàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ ïî÷åê ïðè ýêñïå-

ðèìåíòàëüíîì ãèïåðòèðåîçå, âî ìíîãîì

îáóñëîâëåíà èçìåíåíèÿìè àêòèâíîñòè ÐÀÑ è ñèñ-

òåìû îêñèäà àçîòà [1]. Èññëåäîâàíèÿ àêòèâíîñòè

NO-ñèíòàç ïîêàçàëè, ÷òî â ñðàâíåíèè ñ ýó- è ãèïî-

òèðåîèäíûìè æèâîòíûìè ïðè ýêñïåðèìåíòàëüíîì

ãèïåðòèðåîçå äàííûé ïîêàçàòåëü ïîâûøàåòñÿ â

ïî÷êàõ (êîðêîâîå è ìîçãîâîå âåùåñòâî), â ñîñóäàõ

è ëåâîì æåëóäî÷êå, â òî âðåìÿ êàê â ïðàâîì æåëó-

äî÷êå àêòèâíîñòü ôåðìåíòà ñóùåñòâåííî íå èçìå-

íÿëàñü [2]. Äåéñòâèòåëüíî, äîñòîâåðíîå ïîâûøåíèå

ïî÷å÷íîé ýêñêðåöèè îñíîâíûõ ìåòàáîëèòîâ ìîëå-

êóëû îêñèäà àçîòà – íèòðàòîâ è íèòðèòîâ ïîä âëè-

ÿíèåì òèðîêñèíà îòìå÷åíî â óñëîâèÿõ âîäíîé

íàãðóçêè. Âîçìîæíî, ñîñòîÿíèå òèðåîèäíîãî ñòà-

òóñà îðãàíèçìà ÿâëÿåòñÿ âàæíûì ôàêòîðîì, îïðå-

äåëÿþùèì íå òîëüêî èíòåíñèâíîñòü ïðîäóêöèè

îêñèäà àçîòà, íî è ÷óâñòâèòåëüíîñòü NO-ñèíòàç

[8,9]. Ïîëó÷åííûå äàííûå ïîêàçûâàþò, ÷òî ïðè

íàçíà÷åíèè òèðîêñèíà çíà÷èòåëüíîå ïîâûøåíèå

ïî÷å÷íîé ýêñêðåöèè íèòðàòîâ è íèòðèòîâ ïðîèñõî-

äèò ïîä âëèÿíèåì 2% ðàñòâîðà õëîðèäà íàòðèÿ, â

òî âðåìÿ, êàê â êîíòðîëüíîé ãðóïïå – â óñëîâèÿõ

íàãðóçêè 3% ñîëåâûì ðàñòâîðîì. Ìàêñèìàëüíûå

âåëè÷èíû ñòèìóëèðîâàííîé 3% ðàñòâîðîì õëîðè-

äà íàòðèÿ ïî÷å÷íîé ýêñêðåöèè íèòðàòîâ è íèòðè-

òîâ íå èìåþò äîñòîâåðíûõ ìåæãðóïïîâûõ îòëè÷èé.

Òàêèå ðåçóëüòàòû ïîçâîëÿþò âûñêàçàòü ïðåäïîëî-

æåíèå î òîì, ÷òî ÷åðåç 24 ÷àñà ïîñëå îäíîêðàòíî-

ãî ââåäåíèÿ òèðîêñèíà ìîùíîñòü ñèñòåì,

ïðîäóöèðóþùèõ îêñèä àçîòà â îðãàíèçìå, ñóùå-

ñòâåííî íå èçìåíÿåòñÿ. Âîçìîæíî, âûÿâëåííûå

îñîáåííîñòè âûäåëåíèÿ ïî÷êàìè íèòðàòîâ è íèò-

ðèòîâ ïðè ââåäåíèè òèðîêñèíà íîñÿò àäàïòèâíûé

õàðàêòåð â îòâåò íà óñèëåíèå àêòèâíîñòè ðåíèí-

àíãèîòåíçèíîâîé ñèñòåìû, îáóñëàâëèâàþùåå ñíèæå-

íèå êëèðåíñà êðåàòèíèíà è ïîâûøåíèå ñîñóäèñòîãî

òîíóñà [10]. Íàðÿäó ñ èçìåíåíèÿìè ïîêàçàòåëåé äå-

ÿòåëüíîñòè ïî÷åê íà ñîñóäèñòî-êëóáî÷êîâîì óðîâíå,

ìû ðåãèñòðèðóåì ðåàêöèþ êàíàëüöåâîãî îòäåëà íå-

ôðîíà íà ââåäåíèå òèðîêñèíà. Âî-ïåðâûõ, ñíèæåíèå

îáúåìà äèóðåçà â óñëîâèÿõ íàãðóçêè 0,3% ðàñòâî-

ðîì õëîðèäà íàòðèÿ. Âî-âòîðûõ, óâåëè÷åíèå âûäå-

ëåíèÿ ïî÷êàìè èçáûòêà ÎÀÂ â êîíòðîëüíîé ãðóïïå

ñî÷åòàåòñÿ ñ çàêîíîìåðíûì ïîâûøåíèåì ÑÊÔ, â

òî âðåìÿ, êàê ó æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ òèðîêñèí, äî-

ñòîâåðíûé ðîñò ÑÊÔ îòìå÷àåòñÿ òîëüêî ïðè íàãðóç-

êå 3% ñîëåâûì ðàñòâîðîì. Ñëåäîâàòåëüíî, â

ýêñïåðèìåíòàëüíîé ãðóïïå êðûñ âûâåäåíèå èçáûò-

êà ÎÀÂ â äèàïàçîíå îñìîòè÷åñêèõ íàãðóçîê 0,3-2%

ðàñòâîðàìè õëîðèäà íàòðèÿ îñóùåñòâëÿåòñÿ, ãëàâ-

íûì îáðàçîì, çà ñ÷åò ñíèæåíèÿ èõ êàíàëüöåâîé ðå-

àáñîðáöèè [11].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

1.Íàçíà÷åíèå òèðîêñèíà âûçûâàåò óñòîé÷èâîå

ñíèæåíèå ñêîðîñòè êëóáî÷êîâîé ôèëüòðàöèè âî âñåõ

ñåðèÿõ èññëåäîâàíèé, çà èñêëþ÷åíèåì íàãðóçêè 3%

ðàñòâîðîì õëîðèäà íàòðèÿ.

2.Òèðîêñèí îêàçûâàåò ñòèìóëèðóþùåå âëèÿíèå

íà ïî÷å÷íóþ ýêñêðåöèþ íèòðàòîâ è íèòðèòîâ.
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