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Введение. В последнее время возросла частота регистрации случаев уратно-оксалатного нефролитиаза . Для разработки новых 
методов фармакологической коррекции и оценки эффективности фармакотерапии необходимо создание адекватной модели 
заболевания .
Цель исследования – моделирование смешанного уратно-оксалатного нефролитиаза на крысах Wistar и изучение биохи-
мической и гистологической картины патологии . 
Методика. Эксперимент выполнен на 30 самцах крыс Wistar, разделенных на группу сравнения (n=10) и эксперименталь-
ную группу (n=20) . Животным экспериментальной группы ежедневно на протяжении 7 сут внутрижелудочно через зонд 
вводили смесь оксониевой и мочевой кислот в дозах 500 и 1000 мг/кг соответственно и предоставляли в качестве питья 
1% раствор этиленгликоля . В моче крыс обеих групп измеряли активность лактатдегидрогеназы и γ-глутамилтрансферазы, 
в гомогенате  почек – концентрацию тиобарбитуратреактивных продуктов, общую прооксидантную и антиоксидантную 
активность, активность глутатионпероксидазы, каталазы, супероксиддисмутазы . Наличие конкрементов в почках и нали-
чие воспалительной реакции оценивали по результатам морфологического исследования . 
результаты. В моче крыс экспериментальной группы к 7-м сут эксперимента активность лактатдегидрогеназы возросла 
более чем в 20 раз относительно исходного уровня, в группе сравнения не происходило статистически значимых измене-
ний активности лактатдегидрогеназы по сравнению с исходным уровнем . Концентрация тиобарбитуратреактивных про-
дуктов и активность каталазы в гомогенате почек крыс экспериментальной группы на 7-е сут исследования были в 1,3 и 
1,6 раза соответственно выше аналогичных показателей группы сравнения, а общая прооксидантная и общая антиокси-
дантная активность, а также активность супероксиддисмутазы в гомогенате почек крыс подопытной группы статистически 
значимо снизились в 3,1, 1,8 и 3,2 раза соответственно относительно уровня группы сравнения . В группе сравнения почеч-
ные конкременты отсутствовали, а в  экспериментальной были выявлены в 100% случаев в количестве 20,2±2,35 со сред-
ней площадью 540,55±47,7 мкм2 с признаками сопутствующих воспалительных и дистрофических процессов . 
заключение. При недельном применении 1% раствора этиленгликоля и смеси оксониевой и мочевой кислот в дозах 500 
и 1000 мг/кг соответственно формируется уратно-оксалатный нефролитиаз, характеризующийся повышением активно-
сти лактатдегидрогеназы в моче, активацией окислительных процессов и образованием смешанных депозитов с нали-
чием выраженной воспалительной инфильтрации, кистозного расширения почечных канальцев, а также дистрофических 
изменений канальцевого эпителия .
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experimental model of acute urate oxalate nephrolithiasis in wistar rats
Altai State Medical University, 
Lenina Prospekt 40, Barnaul 656038, Russian Federation

introduction. At present, the incidence of urate-oxalate nephrolithiasis has increased . For the development of new methods of 
pharmacological treatment of this disease, it is necessary to create an adequate model that makes it possible to assess the effec-
tiveness of pharmacotherapy .
the aim – create a model of mixed urate-oxalate nephrolithiasis in Wistar rats and to study the biochemical and histological pic-
ture of the pathology . 
Methods. Experiments were carried out on 30 male Wistar rats, divided into a comparison group (n = 10) and an experimental 
group (n = 20) . For formation of urate-oxalate nephrolithiasis, the experimental group was injected daily for 7 days intragastri-
cally a mixture of oxonic and uric acids at doses of 500 and 1000 mg/kg, respectively, and these rats were also provided a drinking 
1% solution of ethylene glycol . The activities of lactate dehydrogenase and γ-glutamyl transferase were measured in the urine of 
both groups . In the kidney homogenate, the concentration of thiobarbiturate-reactive products, total pro-oxidant and antioxi-
dant activity, and activities of glutathione peroxidase, catalase, and superoxide dismutase were measured . Severity of lithogene-
sis, and inflammation was assessed based on the results of morphological studies .
results. In the urine of rats of the experimental group, the activity of lactate dehydrogenase increased more than 20 times rela-
tive to the initial level . In the comparison group, there were no significant biochemical changes . The concentration of thiobarbi-
turate-reactive substances and the activity of catalase in the kidney homogenate experimental group on the 7th day the were 1 .3 
and 1 .6 times higher, respectively, than those of the comparison group . The total pro-oxidant and total antioxidant activity, as well 
as the activity of superoxide dismutase, decreased significantly by 3 .1, 1 .8 and 3 .2 times, respectively . In the comparison group, 
renal calculi were absent, but in the experimental group, they were found in 100% of cases in the number of 20 .2 ± 2 .4 with an 
average area of 140 .55 ± 47 .7 μm2, accompanied by inflammatory and degenerative processes .
conclusion. With a weekly application of a 1% solution of ethylene glycol and a mixture of oxonic and uric acids at doses of 500 and 
1000 mg/kg, respectively, a pronounced urate-oxalate nephrolithiasis is formed . This was characterized by an increase in the activ-
ity of lactate dehydrogenase in the urine, activation of oxidative processes, and the formation of mixed deposits associated with 
pronounced inflammatory infiltration, cystic dilatation of the renal tubules, as well as dystrophic changes in the tubular epithelium .
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Введение

По современным данным, частота заболеваемости 
различными формами мочекаменной болезни (МКБ) 
составляет до 1/20 от общей заболеваемости внутрен-
ними болезнями человека [1]. Как известно, основ-
ными нозологическими формами МКБ являются ок-
салатный и уратный нефролитиаз [2]. При этом все 
чаще выявляется смешанный характер течения МКБ 
по типу уратно-оксалатного нефролитиаза (УОН), что 
признается специалистами одной из серьезных про-
блем современной урологии [3]. По данным современ-
ных исследований, существует ряд патофизиологиче-
ских особенностей, способствующих формированию 
УОН, таких как пересыщение мочи оксалатом каль-
ция и мочевой кислотой при погрешностях в питании 
[4], а также наличие сопутствующих метаболических 
заболеваний [5]. 

Смешанный УОН крайне трудно поддается меди-
каментозной терапии. На данный момент для фарма-
кологической коррекции УОН может применяться так 
называемая «цитратная терапия», которая имеет ряд 
существенных недостатков [6-8]. В этой связи сохра-
няется высокая актуальность поиска новых фармако-
логических подходов к коррекции УОН. 

Разработка и доклинические испытания новых 
методов фармакологической коррекции УОН пред-
полагают наличие адекватной экспериментальной 
модели заболевания, на создание которой направле-
но настоящее исследование. В основу гипотезы ис-
следования положена применимость разрабатыва-
емой модели УОН для последующего изучения но-
вых фармакологических подходов к лечению данного 
заболевания у человека. Ранее нами был проведен 
критический анализ литературных данных о суще-
ствующих экспериментальных моделях оксалатно-
го и уратного нефролитиаза с целью выбора моде-
ли, которая воспроизводит картину нефролитиаза 
наиболее адекватно течению заболевания у человека 
[9, 10]. По нашему мнению, такими моделями явля-
ются: для оксалатного нефролитиаза – этиленглико-
левая модель, для уратного нефролитиаза – модель 
ингибирования уриказы у крыс путем совместного 
длительного введения мочевой и оксониевой кислот. 
Данные модели нами были воспроизведены в экспе-
рименте, в котором было по биохимическим и ги-
стологическим признакам подтверждено, что ок-
салатный и уратный нефролитиаз, развивающийся 
в имевших место условиях эксперимента, адекватно 
отражают картину течения заболевания у человека 
[11, 12]. Мы решили проверить возможность моде-

лирования смешанного УОН путем совместного ис-
пользования этиленгликолевой модели оксалатно-
го нефролитиаза и модели ингибирования уриказы 
уратного нефролитиаза.

Цель исследования – моделирование смешанно-
го уратно-оксалатного нефролитиаза на крысах Wis-
tar и изучение биохимической и гистологической кар-
тины патологии.

Методика

Экспериментальное исследование проведено 
на 30 самцах крыс Wistar массой 250–330 г, содержа-
щихся в индивидуальных метаболических клетках, 
приспособленных для сбора мочи. Питание животных 
осуществлялось в соответствии со стандартным лабо-
раторным рационом. Работа с животными осущест-
влялась в соответствии с Правилами надлежащей ла-
бораторной практики (GLP) (Приказ Министерства 
здравоохранения РФ от 01.04.2016г. №-199н), а также 
с требованиями Директивы 2010/63/EU по охране жи-
вотных, используемых в научных целях, от 22.09.2010 г.  
Работа одобрена локальным этическим комитетом  
ФГБОУ ВО «Алтайский государственный университет».

Животные были рандомизированы на 2 группы: 
экспериментальная (подопытные животные) группа –  
моделирование УОН (20 особей), и группа сравне-
ния – 10 интактных крыс. Для моделирования в экс-
периментальной группе УОН была предложена ком-
бинированная методика, основанная на совместном 
применении веществ, используемых в разработан-
ных ранее способах моделирования уратного и ок-
салатного нефролитиаза, и включающая в себя пре-
доставление крысам в качестве питья 1% раствора 
этиленгликоля [9], а также ежедневное внутрижелу-
дочное (через зонд) введение смеси оксониевой кис-
лоты (500 мг/кг) и мочевой кислоты (1000 мг/кг) [10]. 
Количество потребляемого крысами этиленгликоля 
было свободным, т.к. в проведенных ранее исследо-
ваниях мы, во-первых, установили, что в таких ус-
ловиях доза этиленгликоля, попавшего в организм, 
достаточна, чтобы вызвать гипероксалурию и после-
дующее за этим формирование кальций-оксалатных 
конкрементов, а, во-вторых, искусственное регули-
рование объема потребляемого раствора этиленгли-
коля может существенно изменять характер развития 
нефролитиаза [11, 13]. Длительность моделирования 
оксалатного и уратного нефролитиаза в наших пре-
дыдущих экспериментах составляла 3 нед. В то же 
время, было показано, что нефролитиаз начинает 
развиваться уже после 1-й нед эксперимента [11, 12]. 
Учитывая это, а также предполагая, что совместное 
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применение этиленгликоля и оксониевой кисло-
ты и мочевой кислоты усилит токсическое действие 
на почки и организм крыс в целом, в настоящем ис-
следовании была выбрана продолжительность экс-
перимента – 7 сут. 

За сутки до начала моделирования УОН, а затем 
на 5-е и 7-е сут исследования производился сбор су-
точной мочи крыс в обеих группах. В моче определя-
ли активность маркерных ферментов, указывающих 
на степень нарушения функции почек: активность 
лактатдегидрогеназы (ЛДГ) и γ-глутамилтрансферазы 
(ГГТ). Для исключения загрязнения мочи лаборатор-
ных животных твердыми отходами, крыс помещали 
в двухсекционные клетки, снабженные решетчатым 
дном, а также отделителем. Измерение показателей 
осуществлялось при помощи лабораторного биохи-
мического анализатора CS-T240 (Dirui Industrial Co., 
Ltd., Китай) с использованием наборов реагентов 
фирмы АО «Диакон-ДС», Россия. Методика опре-
деления активности ЛДГ с использованием данных 
реактивов подразумевает определение всех изоформ 
ЛДГ, включая изоформы 1 и 2, являющиеся маркера-
ми повреждения почек. 

По завершении исследования крысы были подвер-
гнуты эвтаназии с использованием диэтилового эфира 
в качестве наркозного средства, после чего проводи-
лось изъятие обеих почек, одна из которых использо-
валась для оценки уровня активности процессов сво-
боднорадикального окисления (СРО), другая – для 
морфологического исследования патогистологических 
признаков развития нефролитиаза.

Определение уровня активности процессов СРО 
проводилось согласно общепринятым методикам [14].  
В качестве показателей прооксидантного статуса по-
чечной ткани были выбраны общая прооксидантная 
активность (ОПА) и концентрация тиобарбитуратре-
активных продуктов (ТБРП, мкмоль/мг). Для оценки 
выраженности антиоксидантной защиты определяли 
активности (в %) таких ферментов, как каталаза (КАТ), 
супероксиддисмутаза (СОД) и глутатионпероксидаза 
(ГПО), а также уровень общей антиоксидантной ак-
тивности (ОАА). Концентрация ТБРП определялась 
методом фотоэлектроколориметрии по интенсивно-
сти окраски раствора после протекания химической 
реакции ТБРП с 2-тио-4,6-пиримидиндионом. Общую 
прооксидантную активность оценивали в соответствии 
с зафиксированным уровнем окраски флюоресцент-
ного комплекса, полученного путем взаимодействия 
тиобарбитуровой кислоты с продуктами реакции тви-
на-80 с пероксидными радикалами. Общую антиок-
сидантную активность измеряли с помощью фикса-

ции уровня ингибирования Fe2+/аскорбат-зависи-
мого окисления твина-80 исследуемым субстратом. 
Активность КАТ определялась по степени подавле-
ния окисления пероксидом водорода натриевой со-
ли молибденовой кислоты. Активность СОД оцени-
валась путем определения концентрации нитрофор-
мазана, который является продуктом взаимодействия 
супероксидных радикалов с нитротетразолием синим. 
Активность ГПО измерялась с помощью реакции вза-
имодействия восстановленного глутатиона с дитиони-
тробензойной кислотой. 

Для осуществления морфологических исследований 
выполнялась проводка исследуемых образцов почечной 
ткани с использованием аппарата TISSUE-TEK VIPTM6 
(Sakkura, Япония), с дальнейшим изготовлением срезов 
толщиной 5 мкм на микротоме Accu-Cut SRM (Sakkura, 
Япония). Готовые срезы окрашивались с использова-
нием нитрата серебра по Косса и микроскопировались 
под увеличением х400 (микроскоп Nikon Eclipse E200, 
Китай). Определяли площадь конкрементов в почеч-
ной ткани и их количество, оценивали патогистологи-
ческие признаки повреждения почек, характерные для 
мест формирования конкрементов при уратном и/или 
оксалатном нефролитиазе в почках, состояние эпите-
лия почечных канальцев, наличие признаков воспале-
ния, степень полнокровия сосудов. 

Статистическая обработка экспериментальных 
данных производилась с использованием пакета про-
грамм Statistica 12.0 для Windows. Проводилась про-
верка распределения экспериментальных данных на 
нормальность при помощи критерия Шапиро–Уил-
ка. Ввиду того, что экспериментальные данные, по-
лученные в ходе биохимических исследований, име-
ли распределение, отличное от нормального, разли-
чия между исходными показателями и полученными 
в процессе проведения эксперимента оценивались 
при помощи критерия Вилкоксона, а межгрупповые 
различия – с использованием критерия Манна–Уит-
ни. Результаты исследований представлены медиа-
ной, 25 и 75 перцентилями (Me (Q25%; Q75%)). Рас-
пределение данных морфометрических исследований 
представлены в виде среднего и стандартной ошибки 
среднего (M±m). Различия признавались статистиче-
ски значимыми при значении р<0,05 [15].

результаты 

Проведенные эксперименты показали, что ак-
тивность ЛДГ в моче подопытных крыс на 5-е и 7-е 
сут эксперимента статистически значимо превышала 
исходный уровень в 29 и 21 раз соответственно. Ак-
тивность ГГТ статистически значимо не изменялась 
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(табл. 1). Активность ЛДГ и ГГТ у интактных крыс 
на протяжении всего эксперимента была стабиль-
ной и не отличалась от исходного уровня (в таблице 
не представлено).  

Изучение активности процессов СРО в гомогена-
те почек показало, что концентрация ТБРП у живот-
ных экспериментальной группы была статистически 
значимо выше аналогичного показателя группы срав-
нения в 1,3 раза, в то время как ОПА и ОАА в почках 
подопытных животных были статистически значимо 
ниже в 3,1 и 1,8 раза соответственно. При этом актив-
ность КАТ в экспериментальной группе была в 1,6 раза 
выше, чем у интактных животных, а СОД – ниже в 3,2 
раза. Активность ГПО не имела статистически значи-
мых межгрупповых различий (табл. 2).

Морфологические исследования показали, что 
в почках подопытных крыс наблюдались ярко выра-
женные признаки развития нефролитиаза и формиро-
вания уратно-оксалатных конкрементов, которые бы-
ли выявлены в 100% случаев. Микролиты различных 
размеров и формы, преимущественно светло-фиоле-

тового или светло-желтого цвета отмечались в корко-
вом, мозговом слоях и сосочке почки. При гистохи-
мической окраске по Коссу депозиты камней окраши-
вались в черный цвет (рисунок). Они обнаруживались 
в большом числе кистозно расширеных канальцев.  
Эпителий таких канальцев находился в состоянии 
белковой дистрофии, выглядел уплощенным, ядра 
клеток были уменьшены в размере или имели при-
знаки пикноза. В строме и просвете канальцев отме-
чались признаки воспаления, воспалительный ин-
фильтрат состоял из лимфоцитов, плазматических 
клеток, макрофагов и нейтрофилов. Сосуды были 
полнокровны. Среднее количество депозитов, пре-
делы колебаний их числа, средняя площадь депози-
тов и пределы колебаний площади депозитов пред-
ставлены в таблице 3. 

Обсуждение 

Как известно, процесс образования почечных кам-
ней начинается с формирования первичного очага ли-
тогенеза – участка эпителия почечных канальцев, где 

Таблица 1/Table 1

Показатели активности лдг и ггт в моче крыс экспериментальной группы

 activities of urinary ldh and ggt in the experimental group

Этапы эксперимента ЛДГ (U / мг креатинина в сутки) ГГТ(U / мг креатинина в сутки)

Исходный уровень 0,01
(0,004;0,03)

0,18
(0,13;0,24)

5-е сут
0,29

(0,14;0,54)
p<0,001

0,20
(0,13;0,28)

7-е сут
0,21

(0,16; 0,34)
p=0,003

0,10
(0,06;0,12)

Примечание. p – уровень статистической значимости изменения показателя относительно исходного уровня.
Note. p is the level of statistical significance of the change in the indicator relative to the initial level.

Таблица 2/Table 2

Показатели свободнорадикального окисления в гомогенате почек крыс группы сравнения и экспериментальной группы

activities of free-radical processes in kidney homogenates of experimental rats

Группы
животных

ТБРП,  
(мкмоль/мг)

ОПА, % ОАА, % ГПО, % КАТ, % СОД, %

Группа сравнения (Интактные 
крысы)

6,1
(5,4;6,9)

65,1
(63,4;68,0)

41,7 
(40,2;43,3)

38,5
(25,2;41,6)

14,4 
(10,2;15,6)

18,2
(13,0;18,5)

Экспериментальная группа  
(подопытные крысы)

7,9
(7,7;8,1)
p<0,001

21,1
(13,3;28,3)

p<0,001

22,8
(19,8;27,5)

p<0,001

34,5
(32,5;37,5)

22,5
(19,2;34,1)

p<0,001

5,8
(3,1;6,8)
p<0,001

Примечание. p – уровень статистической значимости межгрупповых различий показателей.
Note. p is the level of statistical significance of intergroup differences in indicators.



ISSN 0031-2991 103

MethodsPathological Physiology and Experimental Therapy, Russian journal. 2021; 65(3)  
DOI: 10.25557/0031-2991.2021.03.98-106

происходит повреждение или гибель нефроцитов [16]. 
Оценить развитие такого повреждения биохимически-
ми методами возможно, измеряя активность ЛДГ – ци-
тозольного фермента, повышение активности которого 
в моче может происходить только в результате цитоли-
за нефроцитов [17]. В ходе проведенного эксперимента 
был зафиксирован почти 30-кратный рост активности 
ЛДГ в моче крыс экпериментальной группы относи-
тельно исходного уровня. Это свидетельствовало о по-
вреждении почечных тканей, а значит, о формирова-
нии условий для образования конкрементов в почках. 
При этом следует отметить, что в предыдущих наших 
работах, где осуществлялось моделирование отдельно 
оксалатного и отдельно уратного нефролитиаза, к ис-
ходу 1-й нед эксперимента также наблюдался рост ак-

тивности ЛДГ, но он был значительно менее выражен: 
в 7,8 раза при моделировании оксалатного нефроли-
тиаза и в 1,9 раза при моделировании уратного неф-
ролитиаза [11, 12]. Это можно расценивать в качестве 
косвенного подтверждения, что при моделировании 
смешанного УОН происходит более существенное по-
вреждение почек, чем при раздельном моделировании 
этих патологий.    

Еще одним общепризнанным патогенетическим 
фактором, способствующим повреждению почечных 
тканей и формированию камней в почках, является об-
разование токсичных активных форм кислорода, что 
влечет за собой перекисное повреждение мембранных 
липидов и ядерного аппарата и приводит к активации 
апоптоза и некрозу почечного эпителия [16, 18]. Экс-

рис. Гистологическая картина почки крысы экспериментальной группы при моделировании уратно-оксалатного нефролитиаза . Окраска ни-
тратом серебра по Косса . Ув . 100 . 
 а – депозиты в кистозно расширенных почечных канальцах .  

Fig. Histological picture of the kidney of the rat in the experimental group when modeling urate-oxalate nephrolithiasis . Cossa staining with silver ni-
trate . Magnification ×100 .
a – deposits in the cystic dilated renal tubules .

Таблица 3/Table 3 

данные морфометрического исследования почек крыс экспериментальной группы

data of morphometric studies of the kidneys of experimental rats

Количество депозитов  
в поле зрения

Пределы колебаний 
количества депозитов 

в поле зрения

Площадь  
депозитов, мкм2

Пределы колебаний 
площади депозитов, 

мкм2

Состав воспалительного 
инфильтрата

20,2±2,35 8–40 540,55±47,7 140,9–945,25 Лимфоциты,  
плазматические клетки, 

макрофаги и нейтрофилы
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периментальные свидетельства развития оксидативно-
го стресса в почках крыс при моделировании как окса-
латного, так и уратного нефролитиаза, были получены 
и нами в предыдущих исследованиях [19, 20].      

В настоящем исследовании, изучив показатели 
СРО, мы установили, что через 7 сут моделирования 
УОН концентрация ТБРП в гомогенате почек подо-
пытных крыс статистически значимо (в 1,3 раза) пре-
вышает значение данного показателя у интактных 
крыс. Как известно, ТБРП – маркер перекисного по-
вреждения фосфолипидов клеточных мембран [21]. 
Полученные данные хорошо согласуются с современ-
ными представлениями о повреждении при нефро-
литиазе мембран нефроцитов свободными радикала-
ми кислорода.   

Кроме того, обращает на себя внимание статисти-
чески значимое снижении активности супероксид-
дисмутазы при сопутствующем увеличение активности 
каталазы в гомогенате почек крыс экспериментальной 
группы относительно группы сравнения. Вероятно, 
это можно объяснить тем, что произошло истощение 
активности супероксиддисмутазы в процессе нейтра-
лизации образующегося супероксида, который явля-
ется наиболее агрессивной активной формой кисло-
рода [14, 22]. На следующем этапе ферментной анти-
оксидантной защиты клеток, как известно, участвует 
каталаза, превращающая пероксид водорода в гидрок-
сильный радикал [14, 23, 24]. Поэтому, по всей види-
мости, увеличение активности каталазы на 7-е сут экс-
перимента объясняется находящимся в активной фазе 
процессе нейтрализации пероксида водорода в гидрок-
сильный радикал.    

Параллельно нами было зафиксировано статисти-
чески значимое снижение ОАА и ОПА в гомогенате по-
чек крыс экспериментальной группы относительно жи-
вотных группы сравнения. Снижение ОАА в контексте 
развития патологии выглядит вполне логичным и ука-
зывает на ослабление системы совокупной ферментной 
и неферментной антиоксидантной защиты нефроцитов. 
Факт снижения интегративного показателя оксидатив-
ного статуса в клетках и внеклеточных жидкостях, ос-
новываясь на имеющихся экспериментальных данных, 
объяснить довольно трудно. Можно предположить,что 
это, хотя бы отчасти, объясняется накапливающей-
ся в крови и моче в процессе моделирования уратного 
компонента нефролитиаза мочевой кислотой, которая, 
как известно, обладает свойствами прямого антиокси-
данта [20, 25]. Не исключено, что накопление мочевой 
кислоты вызвало нейтрализацию некоторых внеклеточ-
ных активных форм кислорода, определяющих величи-
ну ОПА, что и вызвало его снижение.

Результаты морфологических исследований под-
твердили формирование многочисленных почечных 
конкрементов. 

Однако, разумеется, подобные предположения 
нуждаются в дополнительных экспериментальных 
исследованиях. Анализируя полученные данные, от-
метим, что, во-первых, наиболее вероятно, эти кон-
кременты имели смешанный химический состав, 
включая гидраты оксалата кальция и мочевую кис-
лоту. На подтверждение данной гипотезы будут на-
правлены дальнейшие эксперименты по изоляции 
конкрементов и определения их химического со-
става. Во-вторых, сравнивая полученные результа-
ты с результатами наших предыдущих эксперимен-
тов, в которых моделировался отдельно оксалатный 
и отдельно уратный нефролитиаз, важно отметить, 
что размеры депозитов в случае моделирования сме-
шанного УОН были значительно крупнее: в 54 раза 
относительно моделирования оксалатного нефроли-
тиаза и в 33 раза относительно моделирования урат-
ного нефролитиаза.    

Таким образом, в проведенных экспериментах 
впервые показана возможность успешного моделиро-
вания смешанного уратно-оксалатного нефролитиаза. 

заключение

Моделирование смешанного уратно-оксалатно-
го нефролитиаза у крыс путем применения 1% рас-
твора этиленгликоля и смеси оксониевой и мочевой 
кислот в дозе 500 мг/кг и 1000 мг/кг соответствен-
но сопровождается повреждением почечных тканей, 
о чем свидетельствует рост активности маркерного 
фермента лактатдегидрогеназы, развитием оксидатив-
ного стресса в почках, наиболее характерными призна-
ками чего явились увеличение концентрации в почках 
ТБРП и снижение неферментной и ферментной анти-
оксидантной защиты нефроцитов, и формировани-
ем в почках многочисленных крупных конкрементов. 
На основе полученных результатов и дальнейших ис-
следований в данном направлении будет разработана 
экспериментальная модель уратно-оксалатного неф-
ролитиаза, применимая для оценки эффективности 
новых фармакологических подходов к лечению дан-
ного заболевания.  
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