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– 21,6% и 32,2–36,3% (p<0,05), уровень лизофосфолипидов был 
повышен в 3,7–6,9 раза (p<0,05), фосфатидилэтаноламина – на 
88,2 – 101,3%. Содержание фосфатидилхолина было снижено на 
34,2 – 43,8%, фосфатидилсерина – на 19,2–54,7% (p<0,05), фос-
фатидилинозита – на 24,5–55,2% (p<0,05). 

При динамической оценке процессов перекисного окисле-
ния липидов в ткани кишечника выявлено повышение концен-
трации первичных и вторичных продуктов липопероксидации. 
Уровень диеновых конъюгатов (ДК) возрастал более чем в 1,8 – 
2,6 раза (p<0,05), триеновых конъюгатов (ТК) в 1,9–3,3  раза 
(p<0,05), малонового диальдегида (МДА) в 2,2–3,1  раза (p<0,05). 
Регистрировалось снижение активности супероксиддисмутазы 
(СОД) в 2,4–4,9  раза (p<0,05). На фоне интенсификации процес-
сов ПОЛ, снижения антиоксидантного потенциала отмечено 
резкое повышение (в 1,9–2,4  раза) в тканевых структурах кишеч-
ника активности фосфолипазы А2 (ФА2). В тканевых структурах 
кишечника выявлено повышение (в 1,9–3,1 раза)  уровня молоч-
ной и пировиноградной кислот. Таким образом, при острой 
кишечной непроходимости и перитоните в кишечнике возникают 
выраженные нарушения кровоснабжения тканей, что приводит к 
трофическим расстройствам, угнетению биоэнергетики, гипок-
сии, интенсификации ПОЛ и фосфолипазной активности. Ука-
занные патологические процессы лежали в основе мембранодест-
руктивных явлений со стороны клеточных структур кишечника, 
что и обусловливало развитие энтеральной недостаточности, 
одним из маркером которой явилось повышение уровня токсиче-
ских продуктов гидрофильной и гидрофобной природы в бассей-
не брыжеечных вен (по сравнению с организменным уровнем). В 
опытных группах на фоне традиционной терапии применили 
реамберин: во второй – внутривенное его введение; в третьей – 
комбинация внутривенного + энтерального пути введения препа-
рата. Выбор антигипоксанта реамберина был обусловлен тем, 
что, как указано выше, одним из ведущих звеньев в патогенезе 
энтеральной недостаточности при острой кишечной непроходи-
мости и перитоните явилась гипоксия вследствие нарушения 
кровоснабжения органа. Исследования показали, что при иссле-
дованных схемах фармакокоррекции явления энтеральной недос-
таточности по сравнению с контролем оказались менее выражен-
ными, особенно в третьей опытной группе. 

На фоне комбинированной терапии отмечалось быстрое 
восстановление параметров функционального статуса кишечни-
ка. Причем положительный эффект терапии регистрировался уже 
на начальных этапах лечения и проявлялся в улучшении микро-
циркуляции и трофики тканей тонкой кишки. В тканевых струк-
турах органа по сравнению с контролем отмечалось увеличение 
КДК на 27,3–78,3% (p<0,05), ОВП – на 14,2–25,3% (p<0,05). 
Кровенаполнение тканей тонкой кишки уменьшалось на 15,8–
23,7% (p<0,05), проницаемость микроциркуляторного русла для 
воды – на 15,3–39,7% (p<0,05), для белка – на 19,6–37,8% (p<0,05) 
(рис. 1).  
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Рис. 1. Показатели вено-венозного градиента и кровенаполнения в ткани 
кишечника при острой кишечной непроходимости и перитоните на фоне 

реамберинотерапии (значения нормы приняты за 100%; F – потеря белка; К 
– потеря воды; Р – кровенаполнение тканей) 

 
На фоне реамберинотерапии происходило улучшение и ме-

таболических процессов в органе. Отмечено существенной сни-
жение выраженности гипоксии тканевых структур кишечника, о 
чем свидетельствовало уменьшение по сравнению с контролем 
концентрации МК и ПВК на 12,7–49,4% (p<0,05). При примене-
нии антигипоксанта в тканях тонкой кишки отмечено угнетение 
процессов ПОЛ. По сравнению с контрольными данными уро-
вень ДК понижался на 19,4–32,7%, ТК – на 24,4–37,7% (p<0,05), 
МДА – на 21,7–30,4% (p<0,05) соответственно (рис. 2). 

Установлено повышение активности СОД на 19,4 – 42,2% 
(p<0,05). Отмечен эффект реамберина по отношению состояние 
фосфолипазных систем тканевых структур органа. Выявлено  
падение ФА2 на 18,3–28,7% (p<0,05). На фоне коррекции явлений 
гипоксии и ПОЛ происходило значительное уменьшение выра-

женности мембранодестабилизирующих явлений со стороны 
клеточных структур кишечника, что выявлено по восстановле-
нию состава основных мембранообразующих липидов. 
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Рис. 2. Содержание продуктов ПОЛ в ткани кишечника при острой кишеч-
ной непроходимости и перитоните на фоне реамберинотерапии (значения 

нормы приняты за 100%) 
 

Указанные процессы обусловливали значительное сниже-
ние уровня токсических продуктов в бассейне мезентериального 
венозного русла: уровень токсинов гидрофобной природы 
уменьшался на 12,4–32,2%, гидрофильной – на 18,3–37,9% 
(p<0,05). Анализируя полученные результаты, отметим, что 
включение в комплексную терапию острой кишечной непрохо-
димости и перитонита антигипоксанта реамберина позволяет 
достаточно быстро восстановить функционально-метаболический 
статус кишечника, тем самым в значительной степени уменьшить 
проявления энтеральной недостаточности. Ведущим патогенети-
ческим механизмом препарата, приводящим к уменьшению 
прогрессирования проявлений энтеральной недостаточности, 
является его способность уменьшать явления гипоксии, ПОЛ и 
фосфолипазной активности, что обусловливает существенное 
уменьшение мембранодестабилизирующих явлений со стороны 
клеточных структур кишечника.  Безусловно, эффект реамбери-
нотерапии значительно выше при комбинированном его приме-
нении. Введение препарата в просвет кишечника через зонд 
способствует восстановлению морфо-функционального состоя-
ния слизистой оболочки, что приводит к повышению ее барьер-
ной функции и, как следствие, уменьшению транслокации бакте-
рий  и токсинов из просвета кишечника.  
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Профилактическое применение ацизола, уникального антигипокси-
ческого средства, при токсических эффектах подкожного введения 
хлорида ртути крысам линии Вистар в дозе 0,1 мг/кг показало спо-
собность ацизола уменьшать патологические изменения процессов 
мочеобразования, что выразилось в меньшем снижении клубочко-
вой фильтрации, канальцевой реабсорбции воды, степени изменения 
почечной обработки ионов натрия, кальция и магния. Профилакти-
ческое введение ацизола при интоксикации кадмием вело к спаду 
протеинурии, характерной для отравления соединениями ртути. 
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Ртуть относится к числу элементов, постоянно присутст-
вующих в окружающей среде и живых организмах, содержание 
ее в организме человека составляет 13 мг [1,2]. При поступлении 
в организм из окружающей среды ртуть распределяется по орга-
нам и субклеточным структурам. Значительное ее количество 
накапливается в печени, способностью избирательно накапливать 
ртуть обладают почки, особенно корковая их часть. Такая соль 
ртути, как сулема (дихлорид ртути) не диссоциирует на ионы и 
благодаря этому проникает через мембрану клетки. В клетках 
идет неравномерное распределение ртути: 54% – накапливается в 
растворимой фракции, 30% – в ядерной, 11% – в митохондриаль-
ной, 6% – в микросомальной. Выделение ртути из организма идет 
разными путями: через желудочно-кишечный тракт (18-20%), 
почками (40%), слюнными железами (20-25%) и т.д. 

Механизм токсического действия ртути, поступающей в ор-
ганизм в избытке, заключается в инактивации белков [9], прежде 
всего ферментов, путем их необратимой денатурации в результа-
те блокады металлом активных групп пептидной цепи, при этом 
происходит разрыв связей и разрушение нативной структуры 
белковой молекулы. 

В силу функциональных и анатомических особенностей, 
почки являются органом-мишенью для действия таких ксенобио-
тиков, как ртуть [12]. Исследование механизмов почечного 
транспорта металлов демонстрирует, что первоначально металл в 
связи с тиоловыми группами транспортного белка (лигандина) 
фильтруется гломерулами, а затем реабсорбируется нефротелием 
преимущественно начального отдела проксимального канальца 
(S1,S2-сегменты) [4,12]. По данным литературы, токсические 
агенты могут играть роль этиологического фактора в 5-20% 
случаев интерстициального нефрита, в 8% – пиелонефрита [5]. 
Цитотоксичность металла обусловлена тремя взаимосвязанными 
механизмами [4.6]: усилением перекисного окисления липидов 
как за счет снижения антиокислительной защиты клетки [8], так и 
за счет непосредственной прооксидантной активности; угнетени-
ем митохондриального дыхания вследствие изменения мембран-
ного потенциала митохондрий [7] и нарушения активности фер-
ментов дыхательной цепи и цикла Кребса; нарушением кальцие-
вого гомеостазиса клетки за счет изменения внутриклеточного 
потока кальция, замены кальция на специфических рецепторах с 
последующей активацией кальций-зависимых ферментов 
[3,10,11,13]. Знание патогенетических механизмов цитотоксиче-
ского действия тяжелых металлов обосновывает использование в 
профилактике и терапии заболеваний, связанных с хроническим 
действием ксенобиотиков, антиоксидантов, мембраностабилиза-
торов, препаратов, улучшающих функцию митохондрий. 

В связи с вышеизложенным мы посчитали целесообразным 
исследовать профилактические эффекты ацизола, разработанного 
в Иркутском институте химии СО РАН. Ацизол – металлоком-
плекс соли цинка с 1-винилимидазолом, являющийся высокоэф-
фективным антигипоксантом, способный защитить организм при 
низком парциальном давлении кисл рода и недостаточной окси-
генации гемоглобина. Исследования показали также, что ацизол 
обладает антиоксидантными свойствами. Более того, известно, 
что ртуть конкурентно вытесняет цинк из ферментов и нарушает 
их деятельность, что дополнительно является предпосылкой для 
выбора ацизола, как антидота, поскольку содержащийся в ацизо-
ле цинк, способен даже устранять его дефицит в организме и 
нормализовать каскады метаболических процессов, связанных с 
работой цинк-зависимых ферментных систем. 

Цель работы – изучение профилактического влияния аци-
зола на водо- и электролитовыделительную функцию почек на 
фоне длительного введения хлорида ртути. 

Материал и метод. Двум группам крыс-самцов (№1 – кон-
троль, с изолированным введением хлорида ртути, №2 – опыт с 
профилактическим введением ацизола) линии Вистар массой 200-
300 г вводили подкожно раствор хлорида ртути в дозе 0,1 мг/кг (в 
пересчете на металл) каждый день в течение 2 месяцев. Раствор 
ацизола вводили группе №2 через зонд в желудок ежедневно в 
дозе 30 мг/кг в течение 2 месяцев на фоне подкожного введения 
соли ртути. Исследуемые показатели определяли через 1 мес. и 
через 2 мес. эксперимента у контрольных и опытных групп жи-
вотных и сравнивали их с соответствующими показателями 
интактных животных. Исследовали показатели 
водоэлектролитовыделительной функции почек при спонтанном 
шестичасовом диурезе: уровень диуреза, скорость клубочковой 
фильтрации, процент канальцевой реабсорбции воды, уровень 

экскреции ряда катионов (натрия, калия, кальция, магния); также 
определяли концентрацию белка в моче. Содержание натрия и 
калия в сыворотке и моче определяли методом пламенной фото-
метрии с помощью пламенного анализатора жидкостей ПАЖ-1, 
все остальные исследования вели спектрофотометрически (спек-
трофотометр UNICO). Кальций определяли с помощью метода, 
основанного на изменении окраски эриохрома синего в 
зависимости от концентрации кальция (Рябов С.И. и др., 1979). 
Концентрацию магния в биологических средах определяли с 
помощью метода в основе, которого лежит способность послед-
него образовывать в щелочной среде с титановым желтым ком-
плекс желто-красного цвета. Измерение уровня креатинина вели 
по методике, основанной на его реакции с пикратом натрия 
(Рябов С.И. и др., 1979).  

Результаты и обсуждение. Исследование показали, что 
изменения водовыделительной функции почек у животных с 
хронической интоксикацией сулемой (Рис. 1) проявлялись в 
значительном увеличении диуреза за счет снижения канальцевой 
реабсорбции воды при снижении скорости клубочковой фильтра-
ции. Через два месяца эксперимента снижение скорости клубоч-
ковой фильтрации и в большей степени канальцевой реабсорбции 
воды носили более выраженный характер, следствием чего яви-
лось прогрессивное увеличение диуреза. 

У животных с профилактическим введением ацизола (Рис. 
1) на фоне интоксикации хлоридом ртути через один месяц экс-
перимента достоверное снижение клубочковой фильтрации и 
канальцевой реабсорбции носили равнозначный характер, что не 
привело в этот срок к достоверному увеличению диуреза. Однако 
через два месяца, в этой группе животных отмечается увеличение 
диуреза, за счет снижения канальцевой реабсорбции, а уменьше-
ние скорости клубочковой фильтрации через два месяца исследо-
вания не прогрессировало. Все изменения водовыделительной 
функции на фоне профилактического введения ацизола были 
выражены достоверно в меньшей степени, чем при изолирован-
ном введении хлорида ртути. 
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Рис. 1. Влияние ацизола на изменение диуреза и основные процессы 
мочеобразования на фоне введения хлорида ртути в дозе 0,1 мг/кг через 1 

(1м) и 2 месяца (2м). 
 

Нарушения электролитовыделительной функции почек 
(рис. 2) у животных с изолированным введением хлорида ртути 
проявились в достоверном увеличении экскреции кальция, на-
трия и магния уже через один месяц эксперимента, с прогрессив-
ным увеличением экскреции этих катионов через два месяца, что 
было обусловлено снижением их канальцевой реабсорбции на 
фоне снижения фильтрационного заряда этих катионов. 

У животных группы №2 с профилактическим введением 
ацизола такой характер изменений относился только к экскреции 
кальция (рис. 2), однако, выраженность изменений почечной 
обработки катиона была достоверно меньшей.  

Экскреция натрия в группе животных с профилактическим 
введением ацизола через один месяц эксперимента была досто-
верно снижена, в отличие от увеличенной, у животных с изоли-
рованным введением хлорида ртути, за счет снижения фильтра-
ционного заряда катиона. Через 2 месяца его экскреция не отли-
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чалась от фона на фоне равнозначного снижения, как фильтраци-
онного заряда, так и канальцевой реабсорбции натрия.  
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Рис. 2. Влияние ацизола на изменение почечной обработки кальция на 

фоне введения хлорида ртути в дозе 0,1 мг/кг через 1 (1м) и 2 месяца (2м). 
 
Увеличение экскреции магния (рис. 3) в группе №2 отмеча-

лось только через 2 мес., при этом экскреция катиона была досто-
верно ниже таковой у животных группы №1, что также было 
обусловлено снижением канальцевой реабсорбции катиона. 
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Рис. 3. Влияние ацизола на изменение почечной обработки магния на фоне 

введения 
 

Изменения почечной обработки натрия и магния у группы 
животных с профилактическим введением ацизола были выраже-
ны в существенно меньшей степени, чем у животных с введением 
одного хлорида ртути. Экскреция калия в группе с изолирован-
ным введением сулемы в первый и в большей степени во второй 
месяц была достоверно ниже фона при значительном, прогрес-
сивном снижении фильтрационного заряда катиона. В группе с 
профилактическим введением ацизола экскреция катиона через 
один месяц была без изменений, а после второго месяца намети-
лась тенденция к её снижению на фоне менее выраженного, чем в 
группе №1, уменьшения фильтрационного заряда катиона. 

Введение сулемы привело к увеличению концентрации 
белка в моче (рис. 4) уже через один месяц эксперимента более 
чем в два раза и более чем в четыре раза через два месяца. У 
животных с профилактическим введением ацизола протеинурия 
носила менее выраженный характер и в соответствующие сроки 
достоверно отличалась от протеинурии у животных группы №1. 
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Рис. 4. Влияние ацизола на изменение концентрации белка в моче на фоне 

введения хлорида ртути в дозе 0,1 мг/кг через 1 (1м) и 2 месяца (2м). 
хлорида ртути в дозе 0,1 мг/кг через 1 (1м) и 2 месяца (2м). 

 
Таким образом, проведенные исследования демонстрируют 

эффективность профилактического введения ацизола, что прояв-
ляется в уменьшении выраженности изменений диуреза, скорости 
клубочковой фильтрации, канальцевой реабсорбции воды, а так 
же почечной обработки электролитов и степени протеинурии.  
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PREVENTIVE MAINTENANCE OF NEPHROTOXIC ACTION OF THE 
MERCURIC CHLORIDE BY ACYZOL IN CHRONIC EXPERIMENT 
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Preventive application of zinc organic compound – acyzol, the unique anti-

hypoxic means, on toxic effects of long hypodermic injection of cadmium sulphate in 
a dose of 0,1 mg/kg to rats of Vistar line has shown capacity of acyzol to reduce 
expressiveness of pathological changes of water secretory function of kidneys that was 
expressed in smaller decrease of TWR. Also decrease in degree of change tubular 
processings of ions of sodium, calcium, magnesium is noted. Preventive application 
acyzol at an intoxication mercuric chloride has led to expressiveness reduction of 
proteinuria, which characteristic for a poisoning with mercury compounds. 
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