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АННОТАЦИЯ 

Хроническая болезнь почек остается одной из наиболее актуальных проблем 

современной нефрологии. В условиях роста заболеваемости сахарным диабетом и 

артериальной гипертензией в Узбекистане возрастает потребность в новых подходах к 

лечению и профилактике прогрессирования нефропатий. Фитопрепараты, веками 

применяемые в узбекской народной медицине, представляют собой перспективный источник 

нефропротективных средств. Однако их внедрение в клиническую практику невозможно без 
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доклинических исследований на адекватных экспериментальных моделях. В данной работе 

рассматривается клиническое значение основных моделей хронической болезни почек, их 

патофизиологические особенности и применимость для оценки эффективности растительных 

экстрактов. Особое внимание уделено вопросам выбора модели в зависимости от целей 

исследования и механизмов действия, изучаемых фитопрепаратов. 

Ключевые слова: хроническая болезнь почек, экспериментальные модели, 

фитопрепараты, нефропротекция, лабораторные животные, Узбекистан 

 

ВВЕДЕНИЕ 

Хроническая болезнь почек (ХБП) представляет собой прогрессирующее состояние, 

при котором происходит необратимая потеря нефронов и снижение фильтрационной функции 

почек. По данным глобальных эпидемиологических исследований, распространенность ХБП 

в мире достигает 13,4%, а число пациентов, нуждающихся в заместительной почечной 

терапии, ежегодно увеличивается на 5-7% [1]. В Узбекистане, как и во многих странах региона, 

отмечается устойчивый рост числа пациентов с диабетической нефропатией, что связано с 

высокой распространенностью сахарного диабета 2 типа [2]. 

Современная нефрология располагает ограниченным арсеналом средств, способных 

замедлить прогрессирование ХБП. Ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента, 

блокаторы рецепторов ангиотензина II и ингибиторы натрий-глюкозного котранспортера-2 

доказали свою эффективность в крупных клинических исследованиях, однако даже их 

применение не позволяет полностью остановить процесс фиброзирования почечной ткани [3]. 

В этой связи закономерен интерес исследователей к природным соединениям, которые на 

протяжении столетий использовались в традиционной медицине для лечения заболеваний 

почек [4]. 

Узбекская народная медицина располагает богатым арсеналом лекарственных 

растений, применяемых при патологии почек. Однако научное обоснование их эффективности 

требует проведения экспериментальных исследований на животных моделях, 

воспроизводящих ключевые звенья патогенеза ХБП. Выбор адекватной модели является 

критическим этапом, определяющим достоверность полученных результатов и возможность 

их экстраполяции на клиническую практику [5]. 

Целью данной работы является анализ клинического значения основных 

экспериментальных моделей ХБП и определение оптимальных подходов к их использованию 

при изучении нефропротективных свойств фитопрепаратов. 

ОСНОВНАЯ ЧАСТЬ 

Хроническая болезнь почек в своем развитии проходит несколько последовательных 

стадий, каждая из которых характеризуется определенными морфологическими и 

функциональными изменениями. Начальные этапы связаны с гиперфильтрацией и 

внутриклубочковой гипертензией, затем присоединяются повреждение подоцитов и 

протеинурия, а на финальных стадиях развиваются гломерулосклероз и 

тубулоинтерстициальный фиброз. Понимание этих механизмов имеет принципиальное 

значение для выбора экспериментальной модели, поскольку различные модели воспроизводят 

разные аспекты патологического процесса [6]. 
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Таблица 1. Стадии хронической болезни почек и соответствующие им 

экспериментальные модели 

Стадия 

ХБП 

СКФ 

(мл/мин/1,73 

м²) 

Патоморфологические 

изменения 

Соответствующая 

экспериментальная 

модель 

1 ≥90 
Гиперфильтрация, гипертрофия 

клубочков 

Ранняя стадия STZ-

нефропатии (1-4 нед.) 

2 60-89 
Микроальбуминурия, утолщение 

базальной мембраны 

STZ-нефропатия (4-8 

нед.) 

3a 45-59 
Умеренный гломерулосклероз, 

начальный фиброз 

5/6 Nx (4-8 нед.), STZ-

нефропатия (8-12 нед.) 

3b 30-44 
Выраженный гломерулосклероз, 

фиброз 
5/6 Nx (8-12 нед.) 

4 15-29 
Тяжелый гломерулосклероз, 

тубулоинтерстициальный фиброз 
5/6 Nx (12+ нед.) 

5 <15 
Тотальный склероз, атрофия 

канальцев 

Терминальная стадия 5/6 

Nx 

Примечание: В таблице представлено соответствие стадий ХБП по классификации 

KDIGO и экспериментальных моделей, воспроизводящих соответствующие 

патоморфологические изменения [6-8]. 

 

Модель 5/6 нефрэктомии является классической и наиболее широко используемой в 

нефрологических исследованиях. Она создается путем удаления одной почки и резекции двух 

третей контралатеральной почки, что приводит к компенсаторной гиперфильтрации в 

оставшихся нефронах. В течение первых двух недель после операции развивается 

гипертензия, к четвертой неделе появляется протеинурия, а к восьмой неделе формируется 

выраженный гломерулосклероз [7]. Клиническое значение этой модели заключается в том, что 

она воспроизводит весь спектр изменений, характерных для прогрессирующей ХБП у 

человека, включая сердечно-сосудистое ремоделирование, которое является основной 

причиной летальности у пациентов с почечной недостаточностью [8]. 
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Таблица 2. Динамика функциональных и морфологических показателей в 

модели 5/6 нефрэктомии у крыс 

Показатель Исходно 
2 

недели 

4 

недели 

8 

недель 

12 

недель 

Протеинурия (мг/сут) 5-10 10-20 50-100 
200-

300 
300-500 

СКФ (% от исходной) 100% 70-80% 60-70% 
40-

50% 
30-40% 

Креатинин сыворотки 

(мкмоль/л) 
50-60 60-70 80-100 

120-

150 
180-220 

Артериальное давление (мм 

рт.ст.) 
120 130 140 150 155 

Гломерулосклероз (%) 0 5-10 15-25 40-50 60-70 

Тубулоинтерстициальный 

фиброз (%) 
0 5-10 10-20 30-40 50-60 

Примечание: В таблице представлена динамика основных показателей функции почек 

и морфологических изменений в модели 5/6 Nx у крыс. Данные основаны на результатах 

экспериментальных исследований [7-9]. 

 

Исследования, проведенные в Узбекистане, показали эффективность экстракта марены 

красильной (Rubia tinctorum L.) в модели 5/6 нефрэктомии. Введение экстракта приводило к 

снижению протеинурии на 40% и уменьшению площади гломерулосклероза на 35% по 

сравнению с контрольной группой животных. Эти результаты свидетельствуют о 

перспективности дальнейшего изучения данного растения в качестве источника 

нефропротективных соединений [9]. 

Модель стрептозотоцин-индуцированной диабетической нефропатии занимает особое 

место в исследованиях, поскольку сахарный диабет является ведущей причиной ХБП во всем 

мире. Стрептозотоцин избирательно повреждает β-клетки поджелудочной железы, что 

приводит к стойке гипергликемии и последующему развитию диабетической нефропатии [10]. 

Клиническая ценность этой модели определяется тем, что она позволяет изучать влияние 

фитопрепаратов на метаболические нарушения, оксидативный стресс и гликозилирование 

белков, которые играют ключевую роль в патогенезе диабетического поражения почек [11]. 
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Таблица 3. Сравнительная характеристика моделей 5/6 нефрэктомии и 

стрептозотоцин-индуцированной диабетической нефропатии 

Параметр 5/6 нефрэктомия STZ-нефропатия 

Механизм индукции Хирургический Химический (STZ 55-65 мг/кг) 

Вид животных 
Крысы (Wistar, Sprague-

Dawley) 
Крысы, мыши 

Время до протеинурии 3-4 недели 4-8 недель 

Время до 

гломерулосклероза 
6-8 недель 12-16 недель 

Гипертензия Выраженная Умеренная 

Гипергликемия Отсутствует Выраженная (>20 ммоль/л) 

Воспроизводимость Высокая Средняя 

Стоимость создания Средняя Низкая 

Периоперационная 

летальность 
10-20% Отсутствует 

Применимость для 

фитопрепаратов 
Высокая Высокая 

Примечание: В таблице представлено сравнение двух наиболее часто используемых 

моделей ХБП по основным методическим и патофизиологическим параметрам [10-12]. 

 

Экстракт солодки (Glycyrrhiza glabra) продемонстрировал способность снижать 

уровень протеинурии и уменьшать оксидативный стресс в модели стрептозотоциновой 

нефропатии. Аналогичные результаты получены при изучении экстракта имбиря (Zingiber 

officinale), который снижал экспрессию провоспалительных цитокинов TNF-α и IL-6 [12]. Эти 

данные подтверждают перспективность использования растительных экстрактов для 

коррекции метаболических и воспалительных нарушений при диабетической нефропатии. 

Адриамициновая нефропатия представляет собой модель, в которой основное 

повреждение локализуется на уровне подоцитов. Однократное введение адриамицина 

вызывает селективное повреждение этих клеток, что приводит к массивной протеинурии уже 

через пять-семь дней после инъекции [13]. Клиническое значение данной модели заключается 

в возможности изучения препаратов, направленных на защиту подоцитов и сохранение 

целостности гломерулярного фильтрационного барьера. Учитывая, что повреждение 

подоцитов является ранним событием в патогенезе многих форм нефропатий, эта модель 

представляет особый интерес для скрининга фитопрепаратов с подоцитопротективными 

свойствами [14]. 
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Таблица 4. Характеристика адриамициновой нефропатии и C-BSA-

индуцированной мембранозной нефропатии 

Параметр 
Адриамициновая 

нефропатия 

C-BSA мембранозная 

нефропатия 

Индуктор 
Адриамицин (10 

мг/кг) 
C-BSA (иммунизация) 

Вид животных Мыши C57BL/6 Крысы Wistar 

Срок развития 

протеинурии 
5-7 дней 4-6 недель 

Преимущественное 

поражение 
Подоциты 

Гломерулярная базальная 

мембрана 

Иммунные отложения Отсутствуют IgG, C3 

Механизм повреждения Оксидативный стресс Иммунные комплексы 

Применимость для 

фитопрепаратов 
Подоцитопротекция Иммуномодуляция 

Примечание: В таблице представлена сравнительная характеристика двух моделей, 

воспроизводящих различные механизмы гломерулярного повреждения [13-15]. 

 

Модель C-BSA-индуцированной мембранозной нефропатии воспроизводит 

иммунологические механизмы поражения почек. Иммунизация животных катионным бычьим 

сывороточным альбумином приводит к образованию иммунных комплексов, которые 

откладываются в гломерулярной базальной мембране и вызывают ее утолщение [15]. Эта 

модель имеет важное клиническое значение для изучения фитопрепаратов, обладающих 

иммуномодулирующими свойствами, поскольку мембранозная нефропатия является одной из 

наиболее распространенных форм первичного гломерулонефрита у взрослых. 

Модель уретеральной обструкции (UUO) характеризуется быстрым развитием 

тубулоинтерстициального фиброза, который формируется в течение одной-двух недель после 

перевязки мочеточника [16]. Клиническая значимость этой модели определяется тем, что 

тубулоинтерстициальный фиброз является общим финальным путем прогрессирования ХБП 

независимо от этиологии. Препараты, способные блокировать фиброгенез в модели UUO, 

потенциально могут быть эффективны при различных формах нефропатий [17]. 
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Таблица 5. Молекулярные механизмы повреждения почек в различных 

экспериментальных моделях ХБП 

Модель 
Оксидативный 

стресс 
Воспаление Фиброз Апоптоз 

RAAS 

активация 

5/6 Nx +++ ++ +++ ++ +++ 

STZ-

нефропатия 
+++ +++ ++ ++ ++ 

Адриамицин +++ + ++ +++ + 

C-BSA ++ +++ ++ + + 

UUO ++ +++ +++ ++ + 

Примечание: В таблице представлена выраженность основных патогенетических 

механизмов в различных моделях ХБП. Условные обозначения: + — слабая выраженность, ++ 

— умеренная, +++ — выраженная [16-18]. 

 

При выборе экспериментальной модели для изучения фитопрепаратов необходимо 

учитывать несколько критериев. Прежде всего, модель должна воспроизводить те 

патогенетические механизмы, на которые направлено действие изучаемого экстракта. Если 

предполагается антиоксидантный эффект, целесообразно использовать модель с выраженным 

оксидативным стрессом, например, стрептозотоциновую нефропатию. Для оценки 

антифибротического действия оптимальной является модель UUO или 5/6 нефрэктомии [18]. 

Таблица 6. Критерии выбора экспериментальной модели ХБП для изучения 

фитопрепаратов 

Критерий Характеристика Рекомендуемая модель 

Антиоксидантное 

действие 

Выраженный 

оксидативный стресс 

STZ-нефропатия, 

адриамициновая 

нефропатия 

Противовоспалительное 

действие 
Выраженное воспаление C-BSA нефропатия, UUO 

Антифибротическое 

действие 
Прогрессирующий фиброз UUO, 5/6 Nx 

Подоцитопротекция Повреждение подоцитов 
Адриамициновая 

нефропатия 

Иммуномодуляция Иммунные комплексы C-BSA нефропатия 
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Критерий Характеристика Рекомендуемая модель 

Влияние на 

прогрессирование ХБП 
Все стадии ХБП 5/6 Nx 

Примечание: В таблице представлены рекомендации по выбору модели в зависимости 

от предполагаемого механизма действия фитопрепарата [18-20]. 

 

Второй критерий — воспроизводимость модели. Хирургические модели, такие как 5/6 

нефрэктомия, требуют высокой квалификации исследователя и характеризуются 

определенной вариабельностью результатов. Химические модели более стандартизированы, 

однако их эффективность зависит от качества препарата и индивидуальной чувствительности 

животных [19]. 

Третий критерий — экономическая эффективность. Стоимость создания и поддержания 

модели определяется видом животных, длительностью эксперимента и необходимыми 

реактивами. Для скрининговых исследований целесообразно использовать более простые и 

дешевые модели, тогда как для углубленного изучения механизмов действия предпочтительны 

модели, позволяющие проводить многоуровневую оценку [20]. 

Оценка нефропротективного действия фитопрепаратов должна включать комплекс 

функциональных, биохимических и морфологических методов. Функциональные методы 

позволяют оценить влияние на протеинурию, скорость клубочковой фильтрации и 

концентрационную способность почек. Биохимические методы дают информацию о 

состоянии оксидативного стресса, воспаления и фиброгенеза. Морфологические методы, 

включая световую и электронную микроскопию, а также иммуногистохимию, позволяют 

оценить структурные изменения на тканевом и клеточном уровне [21]. 

Таблица 7. Методы оценки нефропротективного действия фитопрепаратов в 

экспериментальных моделях ХБП 

Категория 

методов 
Конкретный метод 

Оцениваемый 

показатель 

Клиническая 

значимость 

Функциональные 
Суточная 

протеинурия 

Экскреция белка с 

мочой 
Высокая 

 Клиренс креатинина СКФ Высокая 

 Проба с водной 

нагрузкой 

Концентрационная 

функция 
Средняя 

Биохимические МДА, СОД, каталаза Оксидативный стресс Высокая 

 TNF-α, IL-6, TGF-β Воспаление и фиброз Высокая 

 Креатинин, мочевина 

сыворотки 

Азотовыделительная 

функция 
Высокая 
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Категория 

методов 
Конкретный метод 

Оцениваемый 

показатель 

Клиническая 

значимость 

Морфологические 

Световая 

микроскопия (PAS, 

Мэссон) 

Гломерулосклероз, 

фиброз 
Высокая 

 Электронная 

микроскопия 
Состояние подоцитов Высокая 

 Иммуногистохимия 

(нефрин, подоцин) 

Целостность 

фильтрационного 

барьера 

Высокая 

Молекулярные Western blotting 
Экспрессия 

сигнальных белков 
Высокая 

 ПЦР в реальном 

времени 
Экспрессия генов Средняя 

Примечание: В таблице систематизированы методы оценки нефропротективного 

действия фитопрепаратов с указанием их клинической значимости [21-23]. 

 

В узбекской народной медицине для лечения заболеваний почек применяется широкий 

спектр лекарственных растений. Помимо солодки, имбиря и марены, заслуживают внимания 

шафран (Crocus sativus), ромашка (Matricaria chamomilla) и паслён черный (Solanum nigrum). 

Каждое из этих растений содержит биологически активные соединения, обладающие 

потенциальным нефропротективным действием. Однако научные данные об их 

эффективности при ХБП остаются ограниченными, что создает предпосылки для проведения 

систематических экспериментальных исследований [22]. 

Таблица 8. Лекарственные растения узбекской народной медицины с 

потенциальным нефропротективным действием 

Растение Семейство 

Основные 

активные 

соединения 

Традиционное 

применение 

Изученност

ь при ХБП 

Солодка 

(Glycyrrhiz

a glabra) 

Fabaceae 

Глицирризи

н, 

флавоноиды 

Противовоспалительно

е 

Изучена в 

STZ-модели 

Имбирь 

(Zingiber 

officinale) 

Zingiberacea

e 

Гингерол, 

шогаол 
Антиоксидантное 

Изучена в 

STZ-модели 
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Растение Семейство 

Основные 

активные 

соединения 

Традиционное 

применение 

Изученност

ь при ХБП 

Шафран 

(Crocus 

sativus) 

Iridaceae 
Кроцин, 

сафранал 
Нефропротективное 

Ограниченно 

изучена 

Ромашка 

(Matricaria 

chamomilla

) 

Asteraceae 
Апигенин, 

хамазулен 

Противовоспалительно

е 
Не изучена 

Паслён 

(Solanum 

nigrum) 

Solanaceae 
Соланин, 

соламаргин 
Диуретическое Не изучена 

Марена 

(Rubia 

tinctorum) 

Rubiaceae 
Ализарин, 

пурпурин 
Нефропротективное 

Изучена в 5/6 

Nx 

Примечание: В таблице представлены растения узбекской народной медицины с 

указанием их активных соединений и степени изученности в экспериментальных моделях ХБП 

[22-24]. 

 

Перспективным направлением является изучение комбинированного действия 

нескольких растительных экстрактов. Традиционная медицина часто использует 

многокомпонентные сборы, в которых отдельные растения дополняют и усиливают действие 

друг друга. Экспериментальное обоснование таких комбинаций требует использования 

моделей, позволяющих оценить синергетические эффекты и определить оптимальные 

соотношения компонентов [23]. 

Важным аспектом является стандартизация растительных экстрактов. Содержание 

биологически активных соединений может существенно варьировать в зависимости от места 

произрастания, времени сбора и метода экстракции. Для получения воспроизводимых 

результатов необходимо использовать стандартизированные экстракты с известным 

содержанием основных действующих веществ [24]. 

Токсикологические исследования являются обязательным этапом доклинического 

изучения фитопрепаратов. Некоторые растения, применяемые в народной медицине, могут 

обладать нефротоксическими свойствами при длительном применении или в высоких дозах. 

Оценка безопасности должна проводиться параллельно с оценкой эффективности на тех же 

экспериментальных моделях [25]. 
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Таблица 9. Схема доклинического изучения нефропротективных фитопрепаратов 

Этап Задачи Методы Длительность 

I. Фитохимический 

анализ 

Идентификация 

активных соединений 

ВЭЖХ, ГХ-МС, 

спектрометрия 
2-3 месяца 

II. Скрининговые 

исследования 

Оценка 

нефропротективного 

потенциала 

STZ-модель, 

протеинурия 
3-4 месяца 

III. Углубленные 

исследования 

Изучение механизмов 

действия 

5/6 Nx, 

молекулярные 

методы 

6-8 месяцев 

IV. 

Токсикологические 

исследования 

Оценка безопасности 

Острая и 

хроническая 

токсичность 

3-4 месяца 

V. Доклинические 

испытания 

Комплексная оценка 

эффективности 

Многоуровневый 

анализ 
6-8 месяцев 

Примечание: В таблице представлена рекомендуемая схема доклинического изучения 

нефропротективных фитопрепаратов с указанием основных этапов, задач, методов и 

длительности [23-25]. 

 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Экспериментальные модели хронической болезни почек представляют собой 

важнейший инструмент доклинического изучения нефропротективных свойств 

фитопрепаратов. Каждая из рассмотренных моделей имеет свои преимущества и ограничения, 

определяющие ее применимость для решения конкретных исследовательских задач. Модель 

5/6 нефрэктомии позволяет оценить влияние препаратов на прогрессирование ХБП в целом, 

стрептозотоциновая нефропатия дает возможность изучить метаболические и воспалительные 

механизмы, адриамициновая нефропатия фокусируется на защите подоцитов, а модель 

уретеральной обструкции позволяет оценить антифибротическое действие. 

Для изучения фитопрепаратов, применяемых в узбекской народной медицине, 

целесообразно использовать комбинацию нескольких моделей, что позволит получить более 

полную картину их нефропротективного действия. При этом необходимо учитывать критерии 

воспроизводимости, экономической эффективности и этической приемлемости. Оценка 

эффективности должна включать комплекс функциональных, биохимических и 

морфологических методов, а также токсикологические исследования. 

Дальнейшие исследования в этом направлении позволят научно обосновать 

применение традиционных растительных средств при заболеваниях почек и создать 

предпосылки для разработки новых нефропротективных препаратов на основе узбекского 

растительного сырья. 
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