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Резюме. У статті здійснюється аналіз функціона-
льного стану нирок у щурів, а саме змін екскреторної та 
іонорегулювальної їх функції під впливом синтетично-
го аналога опіоїдного пептида лейцин-енкефаліну дала-

ргіну при зниженій активності ренін-ангіотензин-
альдостеронової системи. 
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Вступ. Однією з найголовніших регулюю-
чих систем діяльності нирок є ренін-ангіотензин-
альдостеронова система (РААС), і ефекти цієї 
системи пов’язані з дією власне ангіотензину ІІ, 
кінцевого продукту каскаду перетворень, основ-
ними проявами фізіологічної дії якого є звуження 
артеріол, затримка нирками іонів натрію, підси-
лення синтезу альдостерону, що також сприяє 
реабсорбції цього іону [1, 2]. Широке представ-
ництво рецепторів ангіотензину в організмі – у 
серці, нирках, статевих залозах, гіпофізі, наднир-
никових залозах, кровоносних судинах – забезпе-
чує численні ефекти цього пептиду [3]. Активація 
РААС відбувається за умов активізації каскадно-
го ензиматичного процесу, що починається із 
стимуляції викиду реніну. Нейропептиди, у т.ч. 
опіоїдні, маючи безпосередній ендокринний, ней-
рогенний, медіаторний вплив, можуть змінювати 
вивільнення та метаболізм біорегуляторів і брати 
участь у координації досить складних інтегратив-
них взаємовідносин систем, що регулюють робо-
ту нирок. 

Окремі повідомлення про взаємодію опіоїд-
ної та ренін-ангіотензинової системи свідчать, 

що опіати можуть брати участь у пригніченні 
секреції реніну в умовах вазоконстрикції та зни-
ження клубочкової фільтрації [4]. Аналіз даних 
літератури свідчить про залучення енкефалінів у 
механізми регуляції гіпоталамо-гіпофізарно-
наднирниковозалозної системи та підтверджує 
важливу роль опіоїдних пептидів у інтеграції 
ендокринної регуляції функцій організму [5, 6, 7, 
8]. Однак незважаючи на досить різнобічне дослі-
дження опіоїдних пептидів, а власне синтетично-
го аналога лейцин-енкефаліну даларгіну, питання 
його впливу на діяльність нирок та водно-
сольовий обмін вивченно недостатньо.  

Мета дослідження. Вивчити аналіз можли-
вих механізмів впливу даларгіну на водно-
сольовий обмін та діяльність нирок, дослідження 
змін у діяльності нирок під впливом препарату за 
умов пригнічення активності ренін-ангіотензин 
альдостеронової системи. 

Матеріал і методи. Дослідження проводили-
ся на статевозрілих білих щурах масою 120-140г. 
Пригнічення РААС створювали шляхом 4-ден-
ного ентерального уведення інгібітору ангіотен-
зин-перетворюючого ферменту (АПФ) еналапри-
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лу в дозі 10 мг/кг. Дослідження проводили після 
ентеральної гідратації в об′ємі 5 % від маси тіла 
щурів. Даларгін уводили внутрішньоочеревинно 
протягом семи днів у дозі 0,5 мг/кг, еналаприл – 
останніх чотирьох днів, включаючи день дослі-
дження. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Аналізуючи результати даного дослідження, ви-
явлено, що певні зміни в діяльності нирок мали 
місце в кожній досліджуваній групі. Так, під 
впливом даларгіну діурез вірогідно зростав в  
1,3 раза (p<0,01), після застосування еналаприлу 
відмічалося незначне (p>0,05) посилення діурезу. 
Середні показники діурезу в групі тварин, яким 
уводили синтетичний опіоїд, на тлі пригнічення 
АПФ еналаприлом були вірогідно вищими конт-
ролю в 1,2 раза (p<0,05), але суттєво не відрізня-
лися від значень діурезу при застосуванні далар-
гіну чи еналаприлу. 

Посилення сечовиділення під впливом дала-
ргіну відбувається при зростанні у 2,4 раза 
(p<0,001) швидкості клубочкової фільтрації. Ві-
рогідне підвищення цього показника у 2,7 раза 
(p<0,001) при порівнянні з контрольною групою 
тварин мало місце і при уведенні еналаприлу. 
Однак при сумісному уведенні синтетичного опі-
оїдного пептиду та інгібітору АПФ рівень клубо-
чкової фільтрації був нижчим, ніж при застосу-
ванні окремо взятих препаратів. Так, швидкість 
клубочкової фільтрації вірогідно менша, ніж при 
застосуванні даларгіну та еналаприлу (в 1,7 раза 
(р<0,05) та у 2 рази відповідно). Проте цей показ-
ник все ж перевищував дані контрольної групи 
тварин в 1,4 раза (р<0,05). Зростання швидкості 
клубочкової фільтрації зумовлювало зниження 
концентрації креатиніну в плазмі крові в 1,9 раза 
при використанні даларгіну та в 1,4 раза при за-
стосуванні еналаприлу. Уведення комбінації цих 
засобів також викликало вірогідне в 1,3 раза 
(порівняно з контрольною групою тварин) зни-
ження концентрації креатиніну в плазмі крові. 
Але все ж цей показник був вищим в 1,5 раза 
(p<0,05) даних групи тварин, котрим уводили 
даларгін.  

Після сумісного уведення даларгіну та ена-
лаприлу концентрація та екскреція білка із сечею 
суттєво не відрізнялися від даних контрольної 
групи тварин, тоді як окремо уведені препарати 
суттєво знижували цей показник. Мало місце 
вірогідне зростання концентрації іонів натрію в 
сечі в усіх групах спостережень, причому найбі-
льші відмінності спостерігалися при сумісному 
застосуванні даларгіну та еналаприлу. При уве-
денні даларгіну – зростання в 1,5 раза порівняно з 
контролем, при застосуванні еналаприлу – у 2 
рази, а при комбінації препаратів – у 2,2 раза по-
рівняно з контрольною групою тварин. Спостері-
галися подібні зміни і показників екскреції іонів 
натрію з сечею – збільшення у 2 рази в групі тва-

рин, що отримували даларгін чи еналаприл і у 2,8 
раза – при одночасному уведенні даларгіну та 
еналаприлу. Зміни відносної реабсорбції іонів 
натрію у тварин, яким уводили даларгін та енала-
прил, свідчать про вірогідне зниження як прокси-
мального (у 1,9 раза), так і дистального їх транс-
порту (у 2,6 раза) порівняно з контролем. Слід 
зазначити, що при окремому застосуванні далар-
гін викликав зростання проксимального і диста-
льного, а еналаприл, в основному, проксимально-
го транспорту іонів натрію.  

Висновок 
При сумісному застосуванні даларгіну та 

еналаприлу має місце збільшення об’єму виділе-
ної сечі, що відбувається, в основному, за раху-
нок зниження реабсорбції води та зростання на-
трій- та калійуретичної дії даларгіну. Отже, рена-
льні ефекти даларгіну посилюються за умов при-
гнічення активності ренін-ангіотензин-альдосте-
ронової системи, що необхідно враховувати при 
сумісному застосуванні даларгіну з іншими лі-
карськими засобами.  

Перспективи подальших досліджень. Вва-
жаємо за перспективне клінічну апробацію та 
розробку практичних рекомендацій щодо засто-
сування даларгіну при патології нирок. 
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ВОЗРАСТНЫЕ ОСОБЕННОСТИ РЕГУЛЯЦИИ ВОДНО-ЭЛЕКТРОЛИТНОГО 
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Резюме. В эксперименте на молодых и старых живо-
тных изучены изменения, наступающие при старении в 
различных звеньях водно-электролитного обмена и возмо-
жности их фармакологической коррекции. Установлено, 
что с возрастом изменяется нейрогуморальная и почечная 
регуляция водно-электролитного обмена, снижается диа-
пазон функциональных возможностей механизмов, регу-
лирующих водно-электролитный и кислотно-щелочной 
баланс организма. Препарат квадевит, содержащий вита-

мины, микроэлементы и аминокислоты, оказывает поло-
жительное влияние на механизмы регуляции водно-
электролитного  баланса. Полученные данные обосновы-
вают перспективность применения метаболической  тера-
пии, направленной на нормализацию обмена воды и элек-
тролитов в гериатрической клинике. 

Ключевые слова: возраст, электролитный обмен, 
квадевит, коррекция. 

Введение. Старение организма сопровожда-
ется существенными изменениями водно-
электролитного и кислотно-щелочного балансов, 
что значительно усложняет как течение патоло-
гических процессов, так и выбор лекарственной 
терапии больным пожилого и старческого возрас-
та [1, 2, 3]. 

Регуляция обмена воды и электролитов являет-
ся сложным процессом, осуществляемым нейроэн-
докринными, обменными и почечными механизма-
ми. В процессе старения нарушаются механизмы 
регуляции водно-электролитного обмена, изменяет-
ся продукция регулирующих его гормонов 
(альдостерона, антидиуретического гормона), а 

также чувствительности тканей почек, основного 
водовыделительного органа, к воздействию этих 
гормонов [5, 6]. Все это, в значительной мере, огра-
ничивает компенсаторно-приспособительные воз-
можности стареющего организма, что особенно 
отчетливо проявляется в условиях функциональных 
нагрузок и патологического процесса [3]. 

Поэтому, представляло интерес изучить осо-
бенности реакции старого организма на введение 
гормонов, регулирующих водно-электролитный 
обмен, их стимуляторов и ингибиторов, и наме-
тить пути нормализующего воздействия на весь 
комплекс механизмов, участвующих в регуляции 
обмена воды и электролитов. 
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СИНТЕТИЧЕСКОГО АНАЛОГА ЛЕЙЦИН-ЭНКЕФАЛИНА ДАЛАРГИНА ПРИ СНИЖЕННОЙ 

 АКТИВНОСТИ РЕНИНИ-АНГИОТЕНЗИН-АЛЬДОСТЕРОНОВОЙ СИСТЕМЫ 

И.Л. Куковская 
Резюме. В статье анализируются изменения показателей экскреторной и ионорегулирующей функции почек у 

крыс под влиянием синтетического аналога опиоидного пептида лейцин-энкефалина даларгина в условиях снижен-
ной активности ренин-ангиотензин-альдостероновой системы (РААС). 

Ключевые слова: даларгин, функция почек, сниженная активность ренин-ангиотензин-альдостероновой системы. 

CHANGES OF THE FUNCTIONAL CONDIRTION OF THE KIDNEYS IN RATS UNDER  
THE INFLUENCE OF A SYNTHETIC ANALOG OF LEUCINE-ENKEPHALIN DALARGIN  

IN THE PRESENCE OF A REDUCED ACTIVITY OF THE  
RENIN-ANGIOTENSIN-ALDOSTERONE SYSTEM 

I.L. Kukovs’ka 
Abstract: The paper deals with an analysis of the functional state of the rat kidneys, namely, changes of their 

excretory and ion-regulating functions under the influence of the synthetic analogue of an opioid peptide of leucine-
enkephalin dalargin during a reduced activity of the rennin-angiotensin-aldosterone system. 

Key words: dalargin, renal function, reduced activity of rennin-angiotensin-aldosterone system. 
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