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Патологии мочевыводящей системы представляют
серьезную проблему для современного общества.
Тяжелое протекание хронических форм и частая ин-
валидизация делают необходимым разработку и вне-
дрение в медицинскую практику новых синтетичес-
ких и растительных лекарственных средств, а также
биологически активных добавок к пище (БАД) [1, 2].

При получении гранул “Нефрофит” использовали
сухие экстракты горца птичьего, ортосифона тычи-
ночного, толокнянки обыкновенной [3].

Выбор состава препарата обусловлен результатами
фармакологических исследований, показавших, что в
комплексе экстракты указанных трав обладают более
сильным терапевтическим эффектом, чем каждый по
отдельности. Количественное соотношение экстрак-
тов (4:4:2) в препарате подобрано с учетом данных о
высокой токсичности экстракта толокнянки (2 части)
по сравнению с ортосифоном и спорышем. Основное
действующее соединение толокнянки – арбутин, вы-
зывает сильное раздражение паренхимы почек, что
может привести к развитию воспалительных процес-
сов [4].

Экспериментальная часть
При изготовлении гранул были использованы

вспомогательные вещества (лактоза, сахар-рафинад,
сахар-песок, крахмал картофельный). В качестве свя-
зывающих средств использовали: спирт (30 и 70%-й),
сироп сахарный, 10%-й раствор метилцеллюлозы;
10, 15 и 20%-й раствор поливинилпирролидона.

На основании экспериментальных данных наибо-
лее оптимальными наполнителями признаны лактоза
и сахар-рафинад, которые в соотношении (5:4,5:0,25)

со смесью сухих экстрактов позволяют получить гра-
нулы, соответствующие требованиям Государственной
фармакопеи ХI издания (ГФ). Экспериментальным
путем был подобран увлажнитель для грануловочной
массы – 20%-й раствор поливинилпирролидона.

В результате проведенных исследований была раз-
работана технологическая схема изготовления гранул.

Изучение химического состава и разработку мето-
дов контроля качества гранул проводили с помощью
современных физико-химических и инструменталь-
ных методов (тонкослойная, газожидкостная, высоко-
эффективная жидкостная хроматографии и спектраль-
ные методы анализа).

Использование тонкослойной и бумажной хрома-
тографии позволило обнаружить в гранулах препара-
та “Нефрофит” фенольные соединения: рутин, люте-
олин, гиперозид, авикулярин, кверцетин, гиперозид,
лютеолин-7-гликозид, фенолкарбоновые кислоты (ко-
фейную, хлорогеновую, галловую), фенологликозид
(арбутин), дубильные вещества.

Методом высокоэффективной жидкостной хроматог-
рафии удалось подтвердить идентифицированный ра-
нее фенольный комплекс, а также разработать методи-
ку количественного определения по сумме фенольных
соединений в пересчете на рутин-стандарт [3].

Определение показателей качества гранул препара-
та “Нефрофит” проводили на пяти полученных по
разработанной нами технологии сериях образцов. Ха-
рактеристику гранул предложено проводить по следу-
ющим показателям: внешний вид, органолептические
пробы, подлинность, размер гранул, распадаемость,
потеря в массе при высушивании, содержание суммы
флавоноидов в пересчете на ГСО рутина [5].
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При определении подлинности проводили каче-
ственные реакции на флавоноиды (реакция комплек-
сообразования с хлоридом алюминия и цианидиновая
проба). Учитывая тот факт, что фармакологическая
активность гранул “Нефрофит” обусловлена феноль-
ным комплексом, проводить контроль качества гото-
вого продукта целесообразно по содержанию флаво-
ноидов (ГФ XI изд. вып. 2, с. 324). В связи с тем,
что УФ-спектр спиртового раствора анализируемого
образца совпадает с УФ-спектром ГСО рутина, пере-
счет при определении содержания суммы флавонои-
дов проводили на рутин-стандарт.

Метрологическая характеристика методики количе-
ственного определения флавоноидов представлена в
табл. 1. Относительная ошибка определения флавоно-
идов в гранулах не превышает ±1,25 %.

Острую токсичность гранул изучали в соответ-
ствии с “Методическими рекомендациями по изуче-
нию общетоксического действия фармакологических
средств” (1998) [6].

Опыты проводили на 20 беспородных половозре-
лых мышах обоего пола массой 18–20 г и 16 беспо-
родных половозрелых крысах обоего пола массой
180–200 г, полученных из Центрального питомника
лабораторных животных РАМН.

Общая продолжительность наблюдения за животны-
ми контрольных и опытных групп составляла 14 сут.
Регулярно фиксировали общее состояние животных,
особенности их поведения, интенсивность и характер
двигательной активности, наличие и характер судорог,
координации движений, мышечный тонус, частоту и
глубину дыхательных движений, состояние волосяного
и кожного покрова, положение хвоста, количество и
консистенцию фекальных масс, частоту мочеиспуска-
ния, потребление корма и воды, изменение массы тела
и другие показатели, которые могли быть использова-
ны для выявления токсического эффекта.

Мышам и крысам обоего пола однократно в макси-
мально возможном количестве вводили “Нефрофит” (в
виде раствора) в желудок через металлический зонд
диаметром 1 мм, а также внутрибрюшинно. В результа-
те наблюдений было установлено, что в течение 1 ч
после введения исследуемого раствора у животных по-
являлись угнетенное состояние и адинамичность, что,

по-видимому, можно объяснить большим объемом вве-
денного вещества. Температура тела не изменялась. На
следующий день поведение животных становилось
нормальным, и они не отличались от интактных. В
дальнейшем каких-либо отклонений, а также гибели
животных не наблюдалось [6].

Кроме того, согласно классификации токсичности
веществ по К.К. Сидорову “Нефрофит” при введении
крысам в желудок в максимально возможной дозе
(20 г/кг) является относительно безвредным веще-
ством, т.е. соответствует 6 классу токсичности.  При
внутрибрюшинном введении показатель LD50 состав-
лял 1466,7 мг/кг, что также свидетельствует об отсут-
ствии токсического действия “Нефрофита”.

Для определения фармакологической активности
были использованы наиболее адекватные модели и
информативные методики [1, 2, 7]. Эксперименты
выполнены на 1255 беспородных белых крысах обо-
его пола массой 160–220 г , 170 беспородных белых
мышах обоего пола массой 18–22 г. Исследования
проводили в сравнении с известным многокомпонен-
тным растительным сбором “Бруснивер” [7].

Животным опытной группы водный раствор “Не-
фрофит” вводили внутрижелудочно зондом в экспе-
риментально-терапевтической дозе (150 мг/кг) 1 раз
в сутки в течение всего эксперимента. Препарат
сравнения “Бруснивер” вводили белым крысам в
форме настоя внутрижелудочно зондом в объеме
10 мл на 1 кг массы. Контрольная группа по анало-
гичной схеме получала в соответствующем объеме
дистиллированную воду.

При оценке влияния препарата “Нефрофит” на те-
чение воспалительной реакции установлено, что ис-
пытуемый объект обладает антифлогистической ак-
тивностью (табл. 2–4). Из данных, представленных в
табл. 2–4 следует, что “Нефрофит” в дозе 150 мг/кг
оказывает антиальтеративное действие, снижая сте-
пень повреждения тканей при воздействии флогоген-
ного агента. При этом наиболее выраженный эффект
у “Нефрофита” появляется на седьмые сутки экспе-
римента. В этом случае площадь повреждения тканей
была на 54,1 % меньше, чем в контроле. У препара-
та сравнения “Бруснивер” процент угнетения альте-
рации при аналогичных условиях был меньше.

Т а б л и ц а  1

Метрологическая характеристика методики количественного определения флавоноидов в
гранулах “Нефрофит”

f х ∆х S х P, % t (p; f) ±ε, %

4 0,16 0,002 0,0008 95 2,78 1,25
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“Нефрофит” в дозе 150 мг/кг оказывает достовер-
ное антиэкссудативное действие, угнетая развитие оте-
ка на 59,4%, по сравнению с показателями у живот-
ных контрольной группы. При этом степень выражен-
ности антиэкссудативного действия “Нефрофита” пре-
восходит эффект “Бруснивера”. Изучаемый объект не
оказывает существенного влияния на процесс развития
грануляционно-фиброзной ткани в отличие от препара-
та сравнения, который обнаруживает тенденцию к сти-
мулированию образования гранулемы. Полученные
данные позволяют сделать вывод, что “Нефрофит” в
экспериментально-терапевтической дозе обладает вы-
раженным противовоспалительным действием, что
весьма необходимо как для лечения, так и для профи-
лактики патологий мочеполовой системы.

При изучении влияния гранул на сосудистую
проницаемость выявлено, что его курсовое введение
в дозе 150 мг/кг на фоне повышенной сосудистой
проницаемости, вызванной иммобилизацией живот-
ных, способствовало уменьшению импрегнации
туши в брыжейку, что свидетельствует об уменьше-
нии проницаемости сосудов под действием исследу-
емого объекта.

Изучение антистессорной активности гранул в эк-
спериментально-терапевтической дозе показало, что
их двухкратное введение на фоне иммобилизацион-
ного стресса препятствовало развитию катаболичес-
ких изменений у белых крыс, о чем свидетельствова-
ло снижение выраженности гипертрофии надпочеч-

ников, уменьшение инволюции тимуса и предупреж-
дение развития язвенных поражений слизистой обо-
лочки желудка животных. Установлена антибактери-
альная активность “Нефрофита” по отношению к
условно-патогенным бактериям, наиболее часто вызы-
вающим заболевания мочевыводящих путей. Доказа-
тельством выраженной антиоксидантной активности
препарата служило уменьшение скорости генерации
супероксидного анион-радикала на 90% по сравне-
нию с контролем.

Таким образом, полученные результаты позволяют
заключить, что гранулы препарата “Нефрофит” обла-
дают выраженной противовоспалительной активнос-

Т а б л и ц а  2

Влияние “Нефрофита” на течение альтеративной фазы воспаления у белых крыс
(М ± m; n = 10)

*Различие достоверно по сравнению с контролем при Р ≤ 0,05.

Группы животныхПоказатели Сроки, сут

Контрольная «Нефрофит»,

150мг/кг

«Бруснивер»,

10мг/кг

7 3,88±0,13 1,78±0,09* 2,77±0,17*

14 1,87±0,12 1,49±0,06* 1,81±0,12*

Площадь альтерации, см²

21 1,84±0,10 1,35±0,08* 1,56±0,04*

7 – 54,1 28,6

14 – 20,3 3,2

Угнетение альтерации,%

21 – 26,6 15,2

Т а б л и ц а  3

Влияние “Нефрофита” на экссудативную фазу воспаления
при формалиновом отеке у белых крыс (М ± m; n = 10)

Группы животных Разность массы

лапок, г

Угнетение отека,

%

Контрольная 1,55±0,11 –

«Нефрофит»,

150 мг/кг

0,63±0,03* 59,4

«Бруснивер»,

10 мг/кг

0,90±0,03* 41,9
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тью, антибактериальным и антистессорным действи-
ем, а также способностью ингибировать процессы
перекисного окисления липидов, а также стабилизи-
ровать мембраны при хронических заболеваниях по-
чек, что можно объяснить преимущественным содер-
жанием комплекса фенольных соединений, обладаю-

DEVELOPMENT OF METHODS OF QUALITY CONTROL AND
PHARMACOLOGICAL STUDY OF THE COMPLEX HERBAL
ORIGIN – “NEPHROPHYT” GRANULES
A.A. Markarian, A.A. Abramov, T.D. Dargaeva, G.G. Nikolaeva, S.M. Nikolaev
(Division of Radiochemistry)

 New herbal composition has been designed – “ Nephrophyt ” granules.Criterias of
quality control based on the grounds of experimental data of phytochemical analysis
have been worked out. Severe toxicity and pharmacological activity of granules have
been defined. Results obtained under complex study of “ Nephrophyt ”, were used for
the normative documentation development, which have been sent to the Ministry of
health of the Russian federation for verification.
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щих выраженными антиоксидантными и мембрано-
стабилизирующими свойствами.

Широкий спектр фармакологической активности
гранул, аргументирует целесообразность их примене-
ния в профилактике и при комплексном лечении хро-
нических заболеваний мочеполовой системы.


