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Вплив препаратів багатовекторної дії  
на активність глутатіонпероксидази  
у крові та тканині нирок щурів  
під час моделюванні гострого пієлонефриту  
та супутнього цукрового діабету 1-го типу 
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Мета дослідження: визначення активності ферменту анти-
оксидантної системи глутатіонпероксидази у плазмі крові 
та тканині нирок щурів за умови моделювання гострого піє-
лонефриту (ГП) та супутнього стрептозотоцинового цукро-
вого діабету (ЦД) 1-го типу.
Матеріали та методи. Експериментальні дослідження 
проводили на щурах лінії вістар масою 200–300 г у віці 
8–9 міс. Тварини були розподілені на п’ять груп. 
Результати. При ГП активність глутатіонпероксидази у 
плазмі крові і в тканині нирок тварин була суттєво зни-
жена, а при моделюванні у щурів ГП на тлі ЦД 1-го типу 
активність глутатіонпероксидази у плазмі крові знижу-
валась майже вдвічі щодо неускладненою ЦД 1-го типу 
форми запалення. Традиційний медикаментозний вплив 
(Тмв) сприяв лише розвитку тенденції до підвищення 
активності глутатіонпероксидази у плазмі крові і в тка-
нині нирок. Активність ферменту залишалась вірогідно 
зниженою щодо норми. У разі запропонованого меди-
каментозного впливі препаратами багатовекторної дії 
активність глутатіонпероксидази у плазмі крові і в тка-
нині нирок суттєво зростала відповідно до групи тварин 
з Тмв, на 48% покращила ферментативний стан плазми 
крові і на 38% в тканині нирок щодо групи тварин без ме-
дикаментозного впливу. 
Заключення. Слід вважати патогенетично значущими по-
рушення процесу детоксикації пероксидів та гідроксидів у 
разі розвитку гострого пієлонефриту (ГП) при супутньому 
цукровому діабеті (ЦД) 1-го типу. Застосування препаратів 
багатовекторної дії сприяло підвищенню активності глута-
тіонпероксидази у плазмі крові та в нирках тварин при ГП з 
супутнім ЦД 1-го типу.
Ключові слова: пієлонефрит, моделювання, цукровий діабет, 
ферментопатія, оксидативний стрес, антиоксидантна сис-
тема, медикаментозна корекція, мембранопротекція, деток-
сикація.

наявність супутнього цукрового діабету (ЦД) при пієло-
нефриті спричинює посилення негативної дії окислю-

вального стресу у сечовій системі. Підвищення інтенсивності 
перекисного окиснення ліпідів та вільно-радикальних про-
цесів зумовлює зростання вмісту активних сполук, які здатні 
утворювати внутрішні або міжмолекулярні зв’язки в молеку-
лах структурних білків, порушуючи функціональні власти-
вості мембран клітин нирок [1–4]. 

Зі свого боку порушення балансу в проантиоксидантній 
системі в організмі також може зумовити оксидацію ліпопро-
теїдів мембранних структур, їхню модифікацію та поглиблен-
ня патологічних змін у нирках [5, 6]. 

Згідно з даними низки досліджень, під час розвитку діа-
бету активність супероксиддисмутази, каталази і глутатіон-
пероксидази знижується, наводяться і суперечливі дані щодо 
зміни напряму активності деяких ферментів антиоксидант-
ної системи [7–9]. Була досліджена активність ферменту ан-
тиоксидантної системи глутатіонпероксидази, яка відіграє в 
організмі важливу роль щодо детоксикації ендогенних перок-
сидів та гідроксидів за участі відновленого глутатіону [10].

мета дослідження: вивчення активності ферменту антиок-
сидантної системи глутатіонпероксидази у плазмі крові та тка-
нині нирок щурів за умови моделювання гострого пієлонефриту 
(ГП) та супутнього стрептозотоцинового ЦД 1-го типу. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Експериментальні дослідження проводилися на щурах 

лінії Вістар масою 200–300 г у віці 8–9 міс. Експеримент був 
здійснений відповідно до «Загальних етичних принципів екс-
периментів на тваринах», які схвалені 3-м національним кон-
гресом (київ, 2007) і відповідно до положень «Європейської 
конвенції про захист хребетних тварин, що використовуються 
для експериментальних та інших цілей» (страсбург, 1986).

тварини були розподілені на п’ять груп: 
– перша (контрольна) група (n=30) – норма, тобто ці тва-

рини не підлягали будь-якому експериментальному впливу, 
– друга група (n=35) – тварини з відтвореним пієлонеф-

ритом, 
– третя група (n=50) – тварини з ЦД 1-го типу та пієло-

нефритом без медикаментозного впливу (МВ), 
– четверта група (n=50) – тварини з ЦД 1-го типу і пі-

єлонефритом при традиційному медикаментозному впливі 
(тМВ),

– п’ята група (n=50) – тварини з ЦД 1-го типу і пієло-
нефритом при запропонованому медикаментозному впливі 
(ЗМВ).

ЦД викликали шляхом інтраперітоніальної ін’єкції 
стрептозотоцину у 10 мM цитратному буфері (pH 4,5) – ЦД 
1-го типу одноразовою дозою 55 мг на 1 кг маси (Байраше-
ва В.к., 2015). 

Інсулін уводили діабетичним тваринам з метою запо-
бігання смертності та зниженню маси за умови підтримки 
гіперглікемії. У тварин з підтвердженим ЦД моделювали 
ГП (Авер’янова н.к., 2008). Щурам одноразово ректально 
уводили ізолят Escherichia coli (ступінь бактеріурії в 1 мл 
107 коЕ), отриманий із сечі пацієнта з клінічною картиною 
ГП. на другу добу тварини підлягали холодовому стресу за 
температури 0+2 °C протягом 2 год. Даний спосіб забезпечує 
отримання моделі, яка максимально наближена до перебігу 
ГП в клінічних умовах. 
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За медикаментозного впливу у групі тварин з ЦД та ГП 
застосовували внутрішньом’язово антибіотик Гепацеф у дозі 
30 мг на 1 кг маси тварини 2 рази на добу протягом 14 днів 
після моделювання ГП. 

При ЗМВ тварини групи із ЦД та ГП, крім антибіотика 
Гепацеф у дозі 30 мг на 1 кг маси тварини 2 рази на добу, 
отримували per os метаболізмкоригуючий енерготропний 
препарат – кислота рибонуклеїнова нуклекс з розрахунку 
на 1 кг маси по 7 мг 3 рази на добу та внутрішньом’язово 
препарат – інгібітор вільнорадикальних процесів, мембра-
нопротектор (2-етил-6-метил-3-гідроксіпіридину сукцинат) 
Армадин 1,5 мг на 1 кг маси 3 рази на добу протягом 14 днів 
після моделювання ГП. 

Через 14 діб після моделювання ГП та ЦД щурів виводи-
ли з експерименту з попередньою анестезією тіопенталом на-
трію (50 мг препарату на 1 кг маси). 

У крові та тканині нирок спектрофотометрично визнача-
ли активність глутатіонпероксидази [8]. 

статистичне оброблення даних проводили за допомогою 
програми Statistica 5.5. 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Дані про активність глутатіонпероксидази у крові та нир-
ках щурів при моделюванні ГП та стрептозотоцинового ЦД 
1-го типу представлені у таблиці.

так, за наявності ГП активність глутатіонпероксидази у 
плазмі крові і в тканині нирок тварин була суттєво знижена 
на 30,0% і 32,5% відповідно даних норми (р<0,001).

Під час моделювання у щурів ГП на тлі ЦД 1-го типу ак-
тивність глутатіонпероксидази знижувалася в плазмі крові на 
43,8% і в нирках на 47,4% щодо норми (р<0,001). слід також 
зазначити, що при цьому активність ферменту у досліджува-
них крові та нирках щурів була вірогідно знижена порівняно 
з тваринами, у яких моделювали тільки ГП, а саме – на 19,7% 
і 22,1% відповідно щодо групи тварин з ГП (р<0,05).

традиційний МВ на тварин з ГП та ЦД 1-го типу сприяв 
лише розвитку тенденції до підвищення активності глутаті-
онпероксидази у плазмі крові і в тканині нирок. Активність 
ферменту залишалась вірогідно зниженою порівняно з нор-
мою (у плазмі крові на 36,1% і нирках на 42,2%; р<0,001).

При запропонованому медикаментозному впливі на щу-
рів з ГП і ЦД 1-го типу препаратами багатовекторної дії ак-
тивність глутатіонпероксидази у плазмі крові і в тканині ни-
рок зростала на 30,2% і 25,7% відповідно порівняно з групою 
тварин з тМВ (р<0,05), на 48,0% у плазмі крові і на 38,0% у 
нирках щодо групи тварин без МВ (р<0,01). 

незважаючи на значне підвищення активності глутатіон-
пероксидази у плазмі крові і в тканині нирок дослідних тва-
рин при застосуванні препаратів багатовекторної дії актив-
ність ферменту залишалася вірогідно підвищеною порівняно 
з даними норми – у плазмі крові на 16,7% (р<0,05), у нирках 
– на 27,4% (р<0,01).

отже, застосування препаратів багатовекторної дії з анти-
оксидантними властивостями у щурів з ГП та супутнім ЦД 
1-го типу обумовило суттєве зростання активності глутатіон-
пероксидази, що ймовірно сприятиме нормалізації процесу 
пероксидації у нирках тварин з ГП при супутньому ЦД 1-го 
типу.

ВИСНОВКИ
1. Було встановлено, що при моделюванні гострого піє-

лонефриту (ГП) активність глутатіонпероксидази у плазмі 
крові і нирках щурів вірогідно знижувалась на 30,0% і 32,5% 
відповідно до норми.

2. Виявлено, що при моделюванні ГП та цукрового діабе-
ту (ЦД) 1-го типу у щурів активність глутатіонпероксидази 
знижувалась у плазмі крові на 43,8%, у нирках на 47,8% щодо 
норми (р<0,001). Це може бути пов’язано з виснаженням 
антиоксидантної системи, а саме – дефіцитом відновленого 
глутатіону у тканині нирок у разі розвитку оксидативного 
стресу.

Активність глутатіонпероксидази у крові та тканині нирки щурів з гострим пієлонефритом  
в умовах супутнього цукрового діабету 1-го типу та під час комплексного лікування

Досліджуванні 
тканини

Статистичні 
показники

Умови експерименту

Норма ГП
ЦД 1-го типу + ГП

Без МВ ТМВ ЗМВ

Кров, мккат/л

n
M
m
р
%
р

1

%
1

р
2

%
2

р
3

%
3

30
392,45
20,13

-
100,0

-
-
-
-
-
-

35
274,72
18,74

<0,001
70,0

-
100,0

-
-
-
-

44
220,71
15,08

<0,001
56,2

<0,05
80,3

-
100,0

-
-

45
250,94
17,26

<0,001
63,9

>0,05
91,3

>0,05
113,7

-
100,0

48
326,72
21,54
<0,05
83,3

>0,05
118,9

<0,001
148,0
<0,01
130,2

Нирки, мккат/г

n
M
m
р
%
р

1

%
1

р
2

%
2

р
3

%
3

30
478,23
30,24

-
100,0

-
-
-
-
-
-

35
322,81
27,14

<0,001
67,5

-
100,0

-
-
-
-

44
251,54
17,23

<0,001
52,6

<0,05
77,9

-
100,0

-
-

45
276,19
16,78

<0,001
57,8

>0,05
85,6

>0,05
109,8

-
100,0

48
347,17
28,40
<0,01
72,6

>0,05
107,5
<0,01
138,0
<0,01
125,7

Примітки: р – рівень вірогідності різниці щодо норми;  р
1
 – рівень вірогідності різниці даних щодо групи «ГП»; 

р
2
 – рівень вірогідності різниці даних щодо групи «ТМВ»;  р

3
 – рівень вірогідності різниці даних щодо групи тварин, які піддавалися ЗМВ.
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3. Враховуючи те, що активність глутатіонпероксидази 
у плазмі крові і нирках тварин з ГП при ЦД 1-го типу віро-
гідно відрізнялись від відповідних показників групи з ГП, 
слід вважати патогенетично значущими порушення процесу 
детоксикації пероксидів та гідроксидів при розвитку ГП при 
супутньому ЦД 1-го типу.

4. Застосування препаратів багатовекторної дії сприяло 
підвищенню активності глутатіонпероксидази у плазмі крові 
і в нирках тварин при ГП із супутнім ЦД 1-го типу: актив-
ність ферменту зростала у плазмі крові та в нирках на 30,2% і 
на 25,7% по відношенню до групи з тМВ (р<0,05), на 48,0% і 
38,0% щодо групи без МВ (р<0,01).

Влияние препаратов многовекторного действия 
на активность глутатионпероксидазы в крови  
и ткани почек крыс при моделировании острого 
пиелонефрита и сопутствующего сахарного 
диабета 1-го типа
С.А. Борисов

Цель исследования: определение активности фермента антиокси-
дантной системы глутатионпероксидазы в плазме крови и ткани по-
чек крыс при моделировании острого пиелонефрита (оП) и сопут-
ствующего стрептозотоцинового сахарного диабета (сД) 1-го типа.
Материалы и методы. Экспериментальные исследования прово-
дили на крысах линии Вистар массой 200–300 г в возрасте 8–9 мес. 
Животные были разделены на пять групп.
Результаты. При оП активность глутатионпероксидазы в плаз-
ме крови и в ткани почек животных была существенно снижена, а 
при моделировании у крыс оП на фоне сД 1-го типа активность 
глутатионпероксидазы в плазме крови снижалась почти вдвое в от-
ношении неосложненной сД формы воспаления. традиционный 
МВ (тМВ) способствовал лишь развитию тенденции к повыше-
нию активности глутатионпероксидазы в плазме крови и в ткани 
почек. Активность фермента оставалась достоверно пониженной 
при сравнении с нормой. В случае предложенного медикаментоз-
ного воздействия препаратами многовекторного действия актив-
ность глутатионпероксидазы в плазме крови и в ткани почек суще-
ственно возрастала по сравнению с группой животных с тМВ, на 
48% улучшила ферментативный состояние плазмы крови и на 38% 
ткани почек относительно группы животных без МВ. 
Заключение. следует считать патогенетически значимыми нару-
шения процесса детоксикации пероксидов и гидроксидов при раз-
витии острого пиелонефрита (оП) при сопутствующем сахарном 
диабете (сД) 1-го типа. Применение препаратов многовекторного 
действия способствовало повышению активности глутатионпе-
роксидазы в плазме крови и в почках животных при оП с сопут-
ствующим сД 1-го типа.
Ключевые слова: пиелонефрит, моделирование, сахарный диа-
бет, ферментопатия, оксидативный стресс, антиоксидант-
ная система, медикаментозная коррекция, мембранопротекция, 
детоксикація.

The effect of multi-vector drugs on the activity  
of glutathione peroxidase in the blood
and tissues of the kidneys of rats in the simulation  
of acute pyelonephritis and concomitant  
type 1 diabetes
S.A. Borisov

The objective: to determine the activity of the enzyme antioxidant 
system glutathione peroxidase in blood plasma and kidney tissues of 
rats in the simulation of acute pyelonephritis (OD) and concomitant 
streptozotocin diabetes mellitus (DM) type 1.
Materials and methods. Experimental studies were performed on 
Wistar rats weighing 200–300 g at the age of 8–9 months. Animals 
were divided into five groups.
Results. In acute pyelonephritis, the activity of glutathione peroxidase 
in blood plasma and in kidney tissues of animals was significantly 
reduced, and when simulated in acute pyelonephritis rats against the 
background of type I diabetes, the activity of glutathione peroxidase 
in blood plasma decreased almost twice, with respect to uncomplicated 
SD inflammation. Traditional CF contributed only to the development 
of a tendency to increase the activity of glutathione peroxidase in 
blood plasma and in kidney tissue. The enzyme activity remained 
significantly lower when compared with the norm. With the proposed 
drug exposure to multivectoral agents, the activity of glutathione 
peroxidase in plasma and in renal tissue increased significantly in 
accordance with the group of animals with TMB and improved the 
enzymatic state of plasma by 48% and by 38% in renal tissue relative to 
the group of animals without DE. 
Conclusion. It should be considered pathogenetically significant 
violations of the detoxification of peroxides and hydroxides in the 
development of acute pyelonephritis with concomitant type I diabetes 
mellitus. The use of multi-vector drugs promoted an increase in the 
activity of glutathione peroxidase in the blood plasma and in the kidneys 
of animals with acute pyelonephritis complicated by concomitant type 
I diabetes mellitus.
Key words: pyelonephritis, modeling, diabetes, fermentopathy, oxidative 
stress, antioxidant system, drug correction, membraneprotection, detoxi-
fication.
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