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На экспериментальной модели кардиоренальной патологии (КРП) выявлены закономерности ответной реакции 
липидного обмена при воздействии природного энтеросорбента на основе альгиновой кислоты и липидного 
комплекса, включающего полиненасыщенные жирные кислоты (ПНЖК). Влияние альгината калия и магния на 
показатели липидного обмена в крови и тканях характеризовалось умеренным гиполипидемическим и мембра-
нотропным эффектом. Липидный комплекс при КРП оказывал выраженное антиоксидантное действие, обуслов-
ленное активацией глутатионзависимого звена антиоксидантной системы, снижением интенсивности процессов 
пероксидации липидов (ПОЛ).
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Изучение распространенности, особенностей 
состояния и коррекции липидных нарушений 
поз воляет определить методологические подходы 
к профилактике и лечению нефропатий. Нефро-
генная холестеринемия, подобно нефрогенной 
артериальной гипертензии, является признаком, 
общим для различных заболеваний почек [1, 2]. 
«Нефротоксическое» действие липидов обусловле-
но повреждением эндотелия капилляров клубочков 
и отложением липидов в мезангиальных клетках, 
которые в свою очередь связывают и окисляют ли-
попротеины низкой плотности (ЛПНП). Помимо 
этого, фильтрующиеся в клубочках липопротеины 
осаждаются в канальцах, индуцируют тубулоин-
терстициальные процессы, склероз интерстиция и 
развитие хронической почечной недостаточности 
[3, 4]. В свою очередь кардиоренальные взаимодей-
ствия, определяющие прогрессирование пораже-
ния почек при заболеваниях сердечно-сосудистой 
системы и формирование сердечно-сосудистых 
осложнений у нефрологических больных, приво-
дят к дезадаптивному ремоделированию этих сис-
тем, формированию общих механизмов развития 
и требуют поиска общих кардио- и нефропротек-
тивных средств и методов [5].

Эффект при восстановительном лечении боль-
ных с кардиоренальной патологией во многом за-
висит как от регресса воспалительных изменений, 
улучшения функций почек, так и от коррекции 
липидных нарушений, характерных для патоло-
гии сердечно-сосудистой системы. В клинической 
практике интерес представляет использование но-
вых немедикаментозных средств – нутрицевтиков, 
перспективными источниками которых служат 
морские гидробионты [6]. Одной из перспективных 
групп природных энтеросорбентов являются пекти-
ны и соли альгиновой кислоты (альгинаты натрия 
и кальция). Ионно-обменные свойства альгиновой 

кислоты и ее солей считаются наиболее важными 
с медицинской точки зрения. В отличие от других 
сорбентов альгиновая кислота может связывать в 
организме человека тяжелые металлы и их радио-
изотопы без нарушения кальциевого обмена. Это 
придает особую ценность данному классу веществ 
с целью применения при нефропатиях. Представ-
ляет интерес использование ω3 ПНЖК для лечеб-
ного вмешательства в патогенез нефропатий, соче-
танных с кардиальной патологией. При отсутствии 
дефицита ПНЖК в фосфолипидах мембран вос-
палительная реакция – ведущий патогенетический 
фактор при кардиоренальной патологии – проте-
кает по механизму конкурентного ингибирования 
с образованием неактивных эйкозаноидов, лейко-
триенов, простациклинов и тромбоксанов, которые 
также улучшают реологические свойства крови и 
регулируют иммунный гомеостаз [7].

Подходы к липотропной терапии при кардио-
ренальной патологии должны не только основы-
ваться на характере липидных нарушений, но и 
учитывать особенности функционирования сис-
тем, участвующих в формировании дислипиде-
мии (ДЛП), степень дислипидемической мотива-
ции органов для воздействия на них средствами с 
определенной направленностью действия.

Целью настоящего исследования было изучение 
особенностей ответной реакции липидного гомео-
стаза при воздействии природного энтеросорбента 
на основе альгиновой кислоты и липидного ком-
плекса, включающего ПНЖК, у животных с моде-
лью кардиоренальной патологии.

Материалы и методы
В качестве экспериментальных животных ис-

пользовали крыс линии Вистар средней массой 
180,5 ± 10,6 г. Моделирование КРП (2-я группа) 
осуществляли использованием специальной полу-
синтетической диеты с избыточным содержанием 
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кристаллогидрата двузамещенного фосфорнокис-
лого натрия (Na2HPO4 × 12Н2О) на фоне значи-
тельного дефицита калия и магния (менее 50 г/кг, 
K/Na 1:18), замены питьевой воды на 1%-й раствор 
хлорида натрия и ежедневного однократного внут-
римышечного введения суспензии, содержащей 
100 мкг гидрокортизона ацетата [8]. Контрольной 
была группа интактных животных (1-я группа).

Животным с моделью КРП интрагастрально 
вводили альгинат калия и магния в терапевтиче-
ской дозе 2 г в сутки в течение 30 дней (3-я группа). 
Крысам 4-й группы с моделью КРП интрагастраль-
но в течение 30 дней вводили ПНЖК по 0,06 мг в 
сутки в виде липидного комплекса (ЛК) из бурых 
водорослей семейства Laminariales с содержанием 
ПНЖК до 40 % от общей суммы липидов. Эвта-
назию животных осуществляли путем декапитации 
под эфирным наркозом в соответствии с требова-
ниями Европейской конвенции по защите экспе-
риментальных животных 86/609 ЕЕС.

В сыворотке крови животных анализировали 
уровень общего холестерина (ОХС), триглицеридов 
(ТГ), ХС липопротеинов высокой плотности (ХС 
ЛПВП). Холестерин липопротеинов низкой (ХС 
ЛПНП) и очень низкой плотности (ХС ЛПОНП) 
определяли расчетным методом по формулам 
Фридвальда. Индекс атерогенности (ИА) рассчи-
тывали по формуле (ОХС – ХС ЛПВП)/ХС ЛПВП. 
Экстракцию липидов из эритроцитов проводили 
модифицированным методом Bligh, Dyer [9]. Раз-
деление фосфолипидов по классам осуществляли 
методом двумерной микротонкослойной хромато-
графии. Количественный анализ отдельных классов 
фосфолипидов проводили по методу Vaskovsky [10]. 
Разделение нейтральных липидов почек, сердца по 

фракциям (ОХС, ТГ, свободные жирные кислоты 
(СЖК), эфиры холестерина) осуществляли методом 
одномерной хроматографии. Для оценки активнос-
ти процессов ПОЛ в эритроцитах определяли со-
держание малонового диальдегида (МДА) по методу 
М.С. Гончаренко [11]. О состоянии системы анти-
оксидантной защиты (АОЗ) судили по интегрально-
му показателю антиоксидантной активности (АОА) 
плазмы крови по методу Г.И. Клебанова, основан-
ному на спектрофотометрическом определении ко-
нечных продуктов перекисного окисления липидов 
в модельной системе желточных липопротеинов 
[12]. В крови количество восстановленного глута-
тиона определяли по способности кислотораство-
римых тиоловых группировок при взаимодействии 
с реактивом Эллмана образовывать окрашенное 
соединение тио-2-нитробензойную кислоту [12]. 
Активность глутатионредуктазы (ГР) определяли 
по скорости окисления НАДФН в присутствии 
окисленного глутатиона, активность глутатион-
пероксидазы (ГПО) – по изменению поглощения 
восстановленного глутатиона после инкубации в 
присутствии перекиси водорода [12].

Статистическая обработка материала включа-
ла методы расчета обобщающих коэффициентов, 
характеризующих различные стороны каждого из 
признаков, методы сравнения различных стати-
стических совокупностей.

Результаты и обсуждение
Развитие модели КРП сопровождалось измене-

нием состава сывороточных липидов. Так, у жи-
вотных 2-й группы отмечалось повышение уровня 
ОХС в сыворотке крови, ТГ, ХС в атерогенных 
классах липопротеинов (р < 0,01), при этом ИА 
увеличился в 2,7 раза (табл. 1).

Таблица 1 
Содержание липидов в сыворотке крови крыс с моделью кардиоренальной патологии, 

получавших энтеросорбент и ПНЖК, M ± m

Показатель 
Интактные, 

n = 8
Модель КРП, 

n = 8

Модель КРП + 
+ энтеросорбенты, 

n = 10

Модель КРП + 
+ ЛК, n = 10

Содержание ОХС, ммоль/л 1,90 ± 0,06 2,50 ± 0,21* 2,00 ± 0,13# 2,20 ± 0,11

Содержание ТГ, ммоль/л 0,65 ± 0,03 1,18 ± 0,02*** 1,02 ± 0,03 1,20 ± 0,09

Содержание ХС ЛПВП, 
ммоль/л

1,15 ± 0,06 0,91 ± 0,12 1,00 ± 0,14 0,98 ± 0,20

Содержание ХС ЛПНП, 
ммоль/л

0,40 ± 0,12 1,06 ± 0,11** 0,54 ± 0,15## 0,68 ± 0,12#

Содержание ХС ЛПОНП, 
ммоль/л

0,30 ± 0,06 0,53 ± 0,02* 0,46 ± 0,03 0,54 ± 0,01

ИА 0,65 ± 0,08 1,74 ± 0,32** 1,00 ± 0,16# 1,20 ± 0,16

Примечание: здесь и в табл. 2, 3 отличие от соответствующего значения в контрольной группе досто-
верно: * – при р < 0,05, ** – при р < 0,01; *** – при р < 0,001; отличие от соответствующего значе-
ния в группе с моделью КРП достоверно: # – при р < 0,05, ## – при р < 0,01.

Гвозденко Т.А. Обоснование липотропной коррекции при экспериментальной кардиоренальной... / с. 70–74



72 БЮЛЛЕТЕНЬ СО РАМН, ТОМ 30, № 1, 2010 Г.

Действие альгината калия и магния проявлялось 
снижением в крови уровня ОХС на 20 % (р < 0,05), 
ХС ЛПНП – на 49,1 % (р < 0,01) и ИА – на 42,5 % 
(р < 0,05) по сравнению с показателями у крыс 
с моделью КРП. Уровень ТГ оставался высоким. 
Пос ле воздействия ЛК содержание ОХС и ТГ у 
крыс 4-й группы оставалось повышенным. Гипо-
липидемический эффект проявлялся снижением 
уровня ХС ЛПНП на 23,6 % (р < 0,05).

При КРП у крыс в тканях почек и сердца наблю-
далось накопление нейтральных липидов, показатель 
уровня общих липидов резко увеличивался. В соста-
ве нейтральных липидов почечной ткани отмечалось 
повышение количества эфиров холестерина, СЖК и 
эфиров жирных кислот (р < 0,05) на фоне снижения 
содержания ТГ и ОХС (р < 0,05). При количествен-
ном анализе фракционного состава нейтральных 
липидов сердца так же, как и в сыворотке крови, 
выявлено увеличение доли ТГ (р < 0,05) в сравне-
нии с показателем в контрольной группе, снижение 
уровней эфиров холестерина и СЖК (р < 0,05). На-
блюдаемое снижение уровня СЖК в данной груп-
пе вероятно связано с усиленным включением их в 
сос тав ТГ, содержание которых возрастало.

Использование альгината калия и магния спо-
собствовало снижению доли общих липидов на 
17,6 % (р < 0,01) в ткани почек. При этом уровень 
эфиров холестерина снизился на 11,3 % (р < 0,05), 
выявлена четкая тенденция к снижению СЖК и 
ЭЖК, а также к повышению уровня ХС и ТГ. 
В тканях сердца динамика показателей липидного 
обмена при введении энтеросорбента определя-
лась снижением уровня ТГ на 32,7 % (р < 0,01) 
в сравнении со значениями у крыс с КРП, уве-
личением на 26,2 % (р < 0,01) содержания СЖК, 
ЭЖК и эфиров холестерина до величин у живот-
ных в контрольной группе. Курсовое применение 
липидного комплекса, содержащего ПНЖК, у 
животных 4-й группы снижало количество общих 
липидов на 26,3 % (р < 0,05) и при этом вырав-
нивало дисбаланс нейтральных липидов в почеч-
ной ткани. В ткани сердца животных 4-й группы 
количество общих липидов снизилось на 63,2 % 

(р<0,01) на фоне снижения содержания ОХС на 
13,1 % (р < 0,05), ТГ на 24,5 % (р < 0,01) и увели-
чения фракций СЖК на 31,2 % (р < 0,01) и эфи-
ров холестерина на 23,1 % (р < 0,05).

В липидной фракции эритроцитов крови жи-
вотных с моделью кардиоренальной патологии, 
получавших энтеросорбент и препарат ПНЖК, 
анализировали распределение отдельных компо-
нентов фосфолипидов, что характеризовало изме-
нение вязко-эластических свойств эритроцитов, 
увеличение жесткости их мембран, приводящее 
к нарушению функционирования транспортных и 
ферментных систем клетки (табл. 2).

Введение альгината крысам с моделированной 
КРП вызывало увеличение в эритроцитах относи-
тельного содержания фосфатидилсерина (ФС) на 
27,0 % (р < 0,05) и снижению фосфатидилинози-
тола (ФИ) на 30,7 % (р < 0,01). При курсовом ис-
пользовании липидного комплекса в эритроцитах у 
животных выявлено повышение содержания ФС на 
71,6 % (р < 0,01). Позитивным эффектом явилось 
снижение относительного содержания фосфатидил-
этаноамина (ФЭ) на 12,8 % (р < 0,05) в сравнении с 
группой крыс с КРП. Величина данного показате-
ля приближалась к значению в интактной группе. 
Использование морских ω3 ПНЖК способствовало 
повышению метаболической эффективности, обус-
ловленной способностью алиментарных ПНЖК 
быстро включаться в эритроцитарную мембрану и 
подвергаться метаболической конверсии.

Развитие модели КРП сопровождалось накопле-
нием продуктов ПОЛ в крови и угнетением фер-
ментативного звена АОЗ, свидетельствующим о 
срыве адаптационных процессов у крыс с модели-
рованной кардиоренальной патологией (табл. 3).

Курсовое введение К,Mg-альгината крысам с 
КРП приводило к снижению концентрации гидро-
перекисей липидов в эритроцитах и плазме крови 
в 2,9 (p < 0,01) и 3,3 раза (p < 0,001) соответствен-
но. Снижение содержания продуктов ПОЛ путем 
их восстановления в гидроксипроизводные за счет 
окисления восстановленного глутатиона приводило 
к уменьшению концентрации МДА в эритроцитах 

Таблица 2
Содержание фракций фосфолипидов в эритроцитах крыс с моделью

кардиоренальной патологией, получавших энтеросорбент и ПНЖК, M ± m

Показатель 
Интактные, 

n = 8
Модель КРП, 

n = 8

Модель КРП + 
+ энтеросорбент, 

n = 10

Модель КРП + 
+ ЛК, n = 10

Содержание ФС, % 10,65 ± 0,99 5,15 ± 1,16** 6,54 ± 0,06# 8,87 ± 1,22##

Содержание ФИ, % 2,82 ± 0,40 2,80 ± 0,03 1,94 ± 0,03# 2,31 ± 0,02

Содержание СМ, % 12,58 ± 1,41 14,00 ± 0,46* 14,02 ± 1,41 13,02 ± 3,08

Содержание ФХ, % 47,52 ± 1,14 50,85 ± 1,82 49,10 ± 4,03 49,11 ± 3,23

Содержание ФЭ, % 26,40 ± 0,75 29,47 ± 0,91* 28,40 ± 3,12 25,69 ± 2,87#
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на 38,2 % (p < 0,05), т. е. происходило ингибирова-
ние процесса дальнейшего превращения первичных 
продуктов. Наблюдалась положительная динамика 
и в показателях глутатионового звена АОЗ – воз-
растала активность фермента ГР, контролирующего 
процесс восстановления окисленного глутатиона. 
Интегральный показатель АОА крови достоверно 
уменьшался в 1,6 раза, однако не достигал уровня, 
обнаруженного у контрольных животных.

Введение липидного комплекса животным с 
КРП оказывало ингибирующее влияние на перок-
сидацию липидов, о чем свидетельствовало умень-
шение содержания МДА. Низкий уровень МДА 
объясняется активацией под влиянием ЛК фермен-
тативного глутатионзависимого звена антиокси-
дантной защиты, действие которого направлено на 
восстановление первичных продуктов, – гидропе-
рекисей в присутствии восстановленного глутатио-
на. Глутатионпероксидаза катализирует этот про-
цесс, предотвращая превращение гидроперекисей 
липидов в МДА, что подтверждается снижением 
уровня глутатиона и повышением активности ГПО 
по сравнению с контролем. ГР катализирует реак-
цию восстановления глутатиона с использованием 
водорода никотинамидных коферментов, поэто-
му уменьшение активности ГР является законо-
мерным. ЛК оказывал положительное влияние на 
ослабленные звенья антиоксидантной системы и 
подавлял гиперактивацию ПОЛ. Действие препара-
та направлено на коррекцию показателей системы 
«ПОЛ – АОЗ»: достоверно снижается содержание 
МДА на 39,0 %, достигая уровня МДА в сыворот-
ке крови интактных животных, повышается актив-
ность ГП в 2,7 раза (при этом ее значение пре-
вышает контрольное в 2 раза) на фоне снижения 
содержания глутатиона (на 29,6 %) и активности 
ГР (на 81,68 %). Содержание глутатиона в крови 

крыс уменьшалось и достигало значений, которые 
были в 2 раза ниже, чем у контрольных животных. 
Значительное уменьшение содержания глутатио-
на, активности ГР у животных с моделью КРП на 
фоне применения ЛК, повышение активности ГП 
позволяет сделать вывод о наличии выраженных 
антиоксидантных свойств у используемого природ-
ного препарата, включающего морские ω3 ПНЖК.

В результате проведенных экспериментальных 
исследований выявлено, что введение энтеросор-
бента морского происхождения – альгината калия и 
магния – животным с экспериментальной моделью 
кардиоренальной патологии, вызванной разбаланси-
рованием диеты и солей, проявлялось разной степе-
нью ответной реакции изучаемых гомеостатических 
систем. Исследование влияния альгината калия и 
магния на показатели липидного обмена в крови 
и тканях выявило его умеренный гиполипидемиче-
ский и мембранотропный эффекты. При курсовом 
введении животным с КРП липидного комплекса 
показано его антиоксидантное действие, обуслов-
ленное активацией глутатионзависимого звена АОЗ, 
предотвращающего разветвление цепей свободно-
радикального окисления липидов за счет удаления 
гидроперекисей жирных кислот и тем самым резко 
тормозящего процесс пероксидации липидов.

Таким образом, полученные в эксперимен-
те данные о специфических метаболических на-
рушениях в биологических жидкостях и средах 
расширяют знания о механизмах формирования 
дислипидемических поломок и метаболических 
взаимосвязей при экспериментальной кардио-
ренальной патологии. Выявленные особенности 
ответной реакции липидного гомеостаза на воз-
действие природных лечебных факторов доказали 
патогенетическую обоснованность дифференци-
рованного использования природных энтеросор-

Таблица 3
Показатели системы «ПОЛ – АОЗ» крови животных с моделью 

кардиоренальной патологии, получавших энтеросорбент и ПНЖК, M ± m

Показатель
Интактные, 

n = 10
Модель КРП, 

n = 10

Модель КРП + 
+ энтеросорбенты, 

n = 10

Модель КРП +
 + ЛК, n = 10

АОА, % 64,11 ± 4,84 32,92 ± 6,76* 41,66 ± 8,85 48,18 ± 3,29#

Содержание МДА, 
нмоль/г гемоглобина

7,14 ± 0,87 10,87 ± 0,85 6,72 ± 0,54## 6,63 ± 0,34#

МДА/АОА 0,11 ± 0,09 0,33  ± 0,04 0,16 ± 0,03# 0,14 ± 0,0##

Содержание глутатиона, 
нмоль/г гемоглобина

18,18 ± 0,59 9,29 ± 0,77** 8,98 ± 0,29 8,54 ± 0,58

Активность ГПО, мкмоль 
глутатиона/час/г гемоглобина

38,94 ± 4,83 20,02 ± 5,13** 26,41 ± 1,78 23,74 ± 20,73

Активность ГР, мкмоль 
НАДФН/мин/мг гемоглобина

316,80 ± 79,31 258,85 ± 14,49 290,76 ± 16,22# 247,42 ± 7,98
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бентов на основе альгиновой кислоты и мем-
бранотропных препаратов ω3 ПНЖК морского 
происхождения с учетом выраженности ДЛП в 
условиях экспериментальной кардиоренальной 
патологии.
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On experimental model pathologies in cardiology are revealed laws of response lipids metabolism at influence natural 
enterosorbents on the basis of alginic acid and lipids complex including polyunsaturated fatty acids. Potassium and 
magnesium alginate influence on indicators of lipids metabolism in blood and fabrics was characterised by moderated 
hypolipidemic and membranotropic effect. The lipids complex at CRP rendered expressed anti-oxidant the action caused 
by activation glutathione part of a link anti-oxidant of system, decrease in processes of peroxidative oxidation of lipids.
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