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В процессе исследования активности антиоксидантной системы животных, которым была смоделирована экспе-
риментальная почечная недостаточность, нами были получены данные, говорящие о снижении уровня основных фер-
ментов данной системы, а именно супероксиддисмутазы и каталазы, на 7 и 14 сутки исследования. Данные результаты 
могут свидетельствовать о снижении протекторных способностей системы антиоксидантной защиты и об активации 
процессов перекисного окисления липидов в тканях исследуемого органа. Последующее введение культивированных 
нами мезенхимальных стволовых клеток, выращенных в апоптоз-индуцированном окружении, привело к повышению 
уровня исследуемых ферментов в тканях почек относительно контрольной группы животных на выбранные нами сут-
ки наблюдения и относительно интактных животных к 14 суткам эксперимента. 
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The study of antioxidant activity in animals after simulating experimental renal failure revealed the decrease in the level of 
system principle enzymes, namely superoxide dismutase and catalase on the 7th and 14th days of the study. These results may 
indicate a decrease in antioxidant protective abilities and the activation of lipid peroxidation in tissues of the organ examined. 
The subsequent introduction of the mesenchymal stem cells grown in apoptosis-induced environment led to the increased level 
of the enzymes studied in renal tissue comparing to the control group of animals on these days and comparing to intact animals 
by the14th day of the experiment. 

Keywords: acute renal failure, mesenchymal stem cells, antioxidant system. 
 

Процессы свободнорадикального окисления 
(СРО), которые лежат в основе всех механизмов 
метаболизма клеток и определяют состоятель-
ность систем адаптации к действию повреждаю-
щих факторов, являются неотъемлемой частью 
существования аэробных организмов, включая 
человека и других млекопитающих. С одной сто-
роны, активные формы кислорода (АФК) являют-
ся необходимыми для реализации таких важных 
физиологических функций, как участие в проте-
кании реакций катализа, регуляция внутрикле-
точного гомеостаза, системный иммунный ответ. 
С другой стороны, активные свободнорадикаль-
ные формы являются соединениями высокоак-
тивными, легко вступающими в реакции с раз-
личными классами биомолекул [1, 2, 5]. Широкий 
ряд биологически важных соединений, как, 
например, углеводы, белки, нуклеопротеиды и 
нуклеиновые кислоты, низкомолекулярные моду-
ляторы липидной природы, могут подвергаться 
относительно легкой окислительной модифика-
ции, с дальнейшей деструкцией.  

В физиологических условиях АФК, которые 
производятся в процессе различных метаболиче-
ских реакций, должны нейтрализоваться много-
уровневой защитой антиоксидантной системы 
организма (АОС), представляющей собой много-
численные ферментные комплексы. Однако при 
ряде патологических состояний, таких как острая 
почечная недостаточность (ОПН), развиваются 
нарушения в системе «свободные радикалы – пе-
рекисное окисление липидов – система антиокси-
дантной защиты», что приводит к развитию окси-
дантного стресса [3]. При этом кислородные ра-
дикалы вызывают дисфункцию и повреждение 
клеток, атакуя биомолекулы и моделируя чув-
ствительные к окислительно-восстановительному 
потенциалу пути трансдукции сигналов и факто-
ры транскрипции [10]. 

Острая почечная недостаточность является 
тяжелым и достаточно распространенным пато-
логическим состоянием, часто осложняющим те-
чение хронических заболеваний органов мочевы-
делительной системы. Профилактика и лечение 
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этого осложнения до настоящего времени остает-
ся серьезной проблемой, так как, несмотря на 
многолетние исследования, эффективность меди-
каментозного лечения остается не столь высокой 
[6, 8]. 

В последнее время достаточно широко прово-
дятся исследования по коррекции ОПН стволо-
выми клетками. На данном этапе получены об-
ширные данные об активации процессов ангиоге-
неза после введения мезенхимальных стволовых 
клеток (МСК) [9, 11]. 

Целью нашего исследования являлось изуче-
ние активности систем антиоксидантной защиты 
в условиях поражения почечной ткани при ОПН и 
возможного ее изменения в условиях введения 
мезенхимальных стволовых клеток, культивиро-
ванных в апоптоз-индуцированном окружении. 

 
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ  

ИССЛЕДОВАНИЯ 
 

Исследование было проведено на белых бес-
породных крысах-самцах 16-18 недельного воз-
раста. Экспериментальную ОПН формировали 
путем двустороннего пережатия почечной ножки 
на 30 мин. (модель ишемия-реперфузия).  

Мезенхимальные стволовые клетки получали 
из костного мозга бедренной и большеберцовой 
костей, затем их культивировали в среде ИГЛА-
МЕМ, обогащенной L-глютамином, 10% телячьей 
эмбриональной сывороткой и антибиотиками. 

Апоптоз-индуцированные МСК культивиро-
вались вышеизложенным методом, с добавлением 
к питательной среде гомогената почечной ткани 
крыс, перенесших за трое суток до забоя экспе-
риментальную острую почечную недостаточность 
по модели ишемия-реперфузия. 

Жизнеспособность клеток в культуре опреде-
ляли по тесту с трипановым синим. 

Введение МСК проводили через 1 ч после 
операции. Количество вводимых клеток одному 
животному составило 5 млн. Клетки вводили 
внутривенно в хвостовую вену. 

Животные были поделены на 4 группы: I – 
интактные животные, II – животные, которым 
формировали ОПН, III – животные, которым 
формировали ОПН на фоне введения обычных 
МСК, IV – животные, которым формировали 
ОПН на фоне апоптоз-индуцированных МСК. 

Забой крыс производился на 7 и 14 сутки 
формирования ОПН, путем декапитации под 
эфирным наркозом. Затем извлекали почки. Ак-
тивность АОС оценивали по уровню супероксид-
дисмутазы (СОД), активность которой определя-
ли в реакции ингибирования аутоокисления адре-
налина [4], и каталазы, активность которой опре-

деляли в реакции с молибдатом аммония [7]. Ве-
роятность полученных результатов оценивалась 
по критерию t-Стьюдента. 

 
РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ  

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 
 

Нами было установлено, что у интактных жи-
вотных активность СОД составляла 25,9%. 

На 7 сутки развития ОПН активность СОД 
снизилась до 14,7%. На 14 сутки формирования 
ОПН активность СОД была снижена до 18,2%  

При введении МСК в III группе на 7 сутки 
ОПН активность СОД была повышена на 62,6% в 
сравнении с II группой животных; при этом ак-
тивность СОД была ниже таковых значений ин-
тактной группы. На 14 сутки ОПН при введении 
МСК уровень активности СОД повышался на 
69,1% в сравнении со значениями животных II 
группы. 

При введении апоптоз-индуцированных МСК 
в IV группе животных на 7 сутки формирования 
экспериментальной ОПН активность СОД со-
ставляла 26,4%, что превышало уровень фермента 
во II группе животных на 81,63%, а также было 
выше таковых значений в интактной группе. На 
14 сутки ОПН при введении МСК, культивиро-
ванных в апоптоз-индуцированном окружении, 
уровень активности СОД повышался на 90,6% в 
сравнении с показателями животных II группы 
(рис. 1). 

Снижение активности СОД в условиях окси-
дантного стресса при экспериментальной ОПН 
может быть результатом накопления в клетках 
почек соединений, взаимодействующих с ионами 
металлов в активном центре фермента или влия-
ющих на степень их восстановленности, а также 
следствием взаимодействия активного центра эн-
зима с гидроперекисями ненасыщенных жирных 
кислот, которые образуются при активации пере-
кисного окисления липидов. Увеличение же 
уровня активности данного фермента может сви-
детельствовать о положительном влиянии введе-
ния мезенхимальных стволовых клеток – в осо-
бенности, культивированных в апоптоз-
индуцированном окружении – при эксперимен-
тальной ОПН на активность СОД, как основного 
фермента системы АОЗ. 

Сходная динамика наблюдалась и при опре-
делении активности каталазы. У интактных жи-
вотных мы получили 116,2 усл. ед. На 7 сутки 
развития ОПН активность каталазы снизилась до 
79,7 усл. ед. На 14 сутки ОПН уровень активно-
сти фермента возрос на 16% по сравнению с  
7 сутками, но оставался достоверно ниже таковых 
показателей интактной группы.  
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Рис. 1. Динамика изменения активности СОД в почечной ткани крыс на фоне введения МСК,  

культивированных в апоптоз-индуцированном окружении. 
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Рис. 2. Динамика изменения активности каталазы в почечной ткани крыс на фоне введения МСК,  

культивированных в апоптоз-индуцированном окружении. 

При введении МСК в III группе на 7 сутки 
ОПН активность каталазы была выше на 27,4% в 
сравнении с II группой животных. На 14 сутки 
ОПН при введении МСК уровень активности ка-
талазы составлял 140,2 усл. ед., что превышало 
показатели II группы на 51,4%. 

При введении апоптоз-индуцированных МСК 
в IV группе животных на 7 сутки формирования 
экспериментальной ОПН активность каталазы 
составляла 115,7 усл. ед., что превышало уровень 
фермента во II группе животных на 45,1%. На  
14 сутки ОПН при введении МСК, культивиро-

ванных в апоптоз-индуцированном окружении, 
уровень активности каталазы превышал показате-
ли животных II группы на 56,04%, а также был 
выше таковых значений в интактной группе  
(рис. 2). 

Увеличение активности данного фермента в 
условиях оксидантного стресса может свидетель-
ствовать о запуске компенсаторных механизмов в 
ответ на повышение свободнорадикальных форм 
кислорода в клетке почки. Применение МСК 
ускоряет процессы адаптации в почечной ткани. 
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Исходя из вышеизложенного можно сделать 
выводы, что острая почечная недостаточность 
непосредственно отражается на активности про-
оксидантно-антиоксидантной системы, действу-
ющей в экспериментальном органе, что проявля-
ется в снижении активности фермента суперок-
сиддисмутазы и каталазы после формирования 
экспериментальной ОПН. Полученные данные 
могут говорить об активации перекисного окис-
ления липидов в ишемизированном органе и по-
ражении его клеток активными формами кисло-
рода. Введение аллогенных мезенхимальных 
стволовых клеток ускоряет процессы адаптации в 
почечной ткани и восстановление уровня фер-
ментов. Культивирование МСК в апоптоз-
индуцированном окружении, по-видимому, ведет 
к ускорению процесса дифференцировки стволо-
вых клеток, что можно предположить из увеличе-
ния активности ферментов АОС в эксперименте. 
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