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ПЕРЕЛІК УМОВНИХ ПОЗНАЧЕНЬ

ААП 		– аланінамінополіпептидаза
АК 		– амінокислоти
АлАТ 	– аланінамінотрансфераза
АсАТ	– аспартатамінотрансфераза
АТ 		– артеріальний тиск
ГГТ 		– гаммаглутамілтранcфераза
ГНК 		– гострий некроз канальців
ГНН 		– гостра ниркова недостатність
ДХНН 	– декомпенсована хронічна ниркова недостатність
КФ 		– клубочкова фільтрація
ЛАП 	– лейцинамінопептидаза
ЛДГ 		– лактатдегідрогеназа
ЛФ 		– лужна фосфатаза
МДГ 	– малатдегідрогеназа
НАГ 		– N-ацетил-β-D-гексозамінідаза
НГ 		– ниркова гіпертензія
НН 		– ниркова недостатність
НС 		– нефротичний синдром
ПАПД 	– постійний амбулаторний перитонеальний діаліз
ПД 		– перитонеальний діаліз
РКР 		– рентгеноконтрастні речовини
СМП 	– середньомолекулярні пептиди
УС 		– уремічний синдром
УТ 		– уремічні токсини
ХЕ 		– холінестераза
ХНН 	– хронічна ниркова недостатність
ШГФ 	– швидкість гломерулярної фільтрації
ШКФ 	– швидкість клубочкової фільтрації
рН 		– водневий показник
NO 		– оксид нітрогену 
NOS 		– оскид нітрогену синтаза 
ВСТУП
Патологія нирок у тварин має значне розповсюдження, через особливість кровообігу, специфічність функцій та регуляції роботи нирок. Упродовж останніх років в Україні відмічається стійка тенденція зростання кількості хворих собак з патологією нирок.
Актуальність теми. Ниркова недостатність (НН) є однією з найбільш розповсюджених патологій собак, яка призводить до значної смертності цих тварин внаслідок пізньої діагностики та лікування. Причиною значної розповсюдженості НН є комплекс факторів, серед яких важливе місце займає невідповідність кормів реальним потребам собак за вмістом у них протеїну, фосфору, кальцію, стрес-фактори, хвороби печінки та інших органів [33–34, 50, 55, 86]. 
Діагностика НН неможлива без урахування біохімічного дослідження крові та сечі. Проте досі не існує чітких тестів, за допомогою яких можна при одноразовому дослідженні встановити ступінь та характер перебігу хвороби, від якого залежить вибір лікувальних засобів [103, 198].
Нині методичні підходи до лікування собак з гострою нирковою недостатністю (ГНН) є досить різнобічним і не дають конкретного вирішення проблеми. Тому, постає необхідність щодо розробки нових патогенетичних схем лікування ГНН, які були б спрямовані не тільки на відновлення ниркової гемодинаміки (традиційне лікування ГНН), а й на попередження виникнення вторинної патології з боку інших органів та систем організму тварин [75, 198]. Останнім часом показана провідна роль дисбалансу обміну амінокислот при ГНН та значні зміни фізіолого-біохімічних показників, що характеризують відновлення ниркової функції при застосуванні собакам ряду амінокислот [75, 112, 198].
Хронічна ниркова недостатність (ХНН) часто є наслідком прогресуючої ГНН у собак і призводить до значної смертності цих тварин внаслідок несвоєчасної діагностики та неефективності лікувальних заходів. Традиційним і найбільш ефективним засобом терапії ХНН є перитонеальний діаліз. Проте його застосування спрямоване на підтримку життєдіяльності тварин шляхом виведення з їх організму продуктів азотового обміну. Тому, актуальним питанням є розробка засобів терапії ХНН, які мають бути спрямовані як на відновлення функцій нирок, так і на попередження виникнення вторинної патології з боку інших органів та систем. За аналогією з ГНН, при ХНН у собак є також висока ймовірність ефективного застосування амінокислот з терапевтичною метою. Але, зважаючи на порушення процесів всмоктування поживних речовин у порожнині травного каналу при ХНН у собак, актуальним питанням є розробка шляхів введення амінокислот тваринам. Вищевказане свідчить про необхідність дослідження впливу суміші амінокислот та мікроелементів на організм собак з метою ефективної терапії ГНН та ХНН у цих тварин.
Зв’язок роботи з науковими програмами, планами, темами. Дисертаційна робота є розділом наукової теми “Рання діагностика та профілактика патології обміну речовин у дрібних домашніх тварин” (номер державної реєстрації 0105U005936) (2005–2014 рр.) кафедри терапії і клінічної діагностики Національного університету біоресурсів і природокористування України.
Мета і завдання дослідження. Метою дисертаційної роботи було дослідити гостру і хронічну ниркову недостатність у собак службової породи німецька вівчарка та розробити нові методи їх діагностики, диференціальної діагностики і лікування. 
Для досягнення мети були поставленні такі завдання:
· дослідити клінічний стан та визначити найбільш інформативні біохімічні показники крові собак породи німецька вівчарка з метою діагностики ниркової недостатності;
· встановити найбільш інформативні біохімічні показники крові для диференціальної діагностики гострої від хронічної ниркової недостатності у собак породи німецька вівчарка;
· розробити засоби патогенетичної терапії собак породи німецька вівчарка за гострого перебігу ниркової недостатності та обґрунтувати ефективні схеми їх застосування із використанням амінокислот та мікроелементів; 
· розробити засоби патогенетичної терапії собак породи німецька вівчарка за хронічного перебігу ниркової недостатності та обґрунтувати ефективні схеми їх застосування із використанням амінокислот та мікроелементів;
· встановити особливості патогенетичної терапії собак породи німецька вівчарка при гострій і хронічній нирковій недостатності.
Об’єкт дослідження – ниркова недостатність у собак.
Предмет дослідження – методи діагностики і терапії собак породи німецька вівчарка з нирковою недостатністю.
Методи дослідження  клінічні, статистичні, біохімічні.
Наукова новизна одержаних результатів. Вперше науково обґрунтовано методи діагностики і диференціальної діагностики гострої та хронічної ниркової недостатності у собак службової породи німецька вівчарка за зміною біохімічних показників крові. Встановлені зміни активності субстратних ферментів та запропоновані для використання з метою діагностики і диференціальної діагностики гострої і хронічної ниркової недостатності показники змін індексів аспартатамінотрансфераза+аланінамінотрансфераза/гаммаглутамілтрансфе-раза, азотовий коефіцієнт/білковий коефіцієнт, креатинін/загальний білок, креатинін/альбуміни, креатинін/глобуліни, аланінамінотрансфераза/ гаммаглутамілтрансфераза, α-амілаза/гаммаглутамілтрансфераза. Вперше досліджено вплив амінокислот у комплексі з мікроелементами на організм собак службової породи німецька вівчарка при гострій та хронічній нирковій недостатності. Розроблено та експериментально обґрунтовано схеми ефективної терапії собак з гострою і хронічною нирковою недостатністю із використанням препаратів “Амінодіал” та “CV”, виготовлених на основі амінокислот і мікроелементів, за умов різних шляхів їх введення. Встановлено важливу роль функціонального стану печінки та травного каналу у лікуванні собак з різними формами ниркової недостатності.
Практичне значення одержаних результатів. Розроблені та науково обґрунтовані біохімічні індекси крові дозволяють проводити ефективну диференціальну діагностику гострого і хронічного перебігу ниркової недостатності в собак службової породи німецька вівчарка та здійснювати контроль за фізіологічним станом тварин при їх лікуванні. Розроблені на основі амінокислот та мікроелементів препарати “Амінодіал” та “CV” дозволяють проводити високоефективне лікування собак службової породи німецька вівчарка з гострою та хронічною нирковою недостатністю.
Результати досліджень впроваджені у практику клінік ветеринарної медицини міст Києва, Дніпропетровська та Луганська, в навчальний процес для підготовки студентів вищих навчальних закладів III–IV рівнів акредитації при викладанні дисциплін “Клінічна діагностика хвороб тварин”, ”Внутрішні хвороби тварин”, “Клінічна ветеринарна біохімія”, “Хвороби дрібних тварин”, а також у наукові дослідження кафедр Білоцерківського національного аграрного університету, Дніпропетровського державного аграрного університету, Житомирського національного агроекологічного університету, Львівського національного університету ветеринарної медицини та біотехнологій ім. С.З. Гжицького, Луганського національного аграрного університету, Полтавської державної аграрної академії, Сумського національного аграрного університету, Одеського державного аграрного університету, Харківської державної зооветеринарної академії.
Особистий внесок здобувача. Здобувач самостійно опрацював літературні першоджерела, освоїв методики досліджень, організував і провів експериментальні дослідження та статистичну обробку одержаних результатів. Ним здійснено інтерпретацію результатів досліджень за методичної та консультативної допомоги наукового керівника професора М.І. Цвіліховського сформулював висновки і пропозиції виробництву.
Апробація результатів дисертації. Результати досліджень доповідались, обговорювались та отримали загальну позитивну оцінку на науково-практичних конференціях професорсько-викладацького складу і аспірантів Національного аграрного університету (нині – Національний університет біоресурсів і природокористування України ) (2004 – 2009 рр.); Всеукраїнській науковій конференції (м. Львів, 2004 р.); XIV Міжнародному Московському конгресі з хвороб дрібних домашніх тварин (м. Москва, Російська Федерація, 2006 р.); IV Міжнародному конгресі спеціалістів ветеринарної медицини України (м. Київ, 2006 р.); Міжнародній науково-практичній конференції “Молоді вчені у вирішенні проблем аграрної науки і практики” (м. Львів, 2008 р.); VI Міжнародній науково-практичній конференції “Проблеми неінфекційної патології тварин” (м. Біла Церква, 2008 р.); VI Міжнародному конгресі спеціалістів ветеринарної медицини України (м. Київ, 2008 р.); Міжнародній науково-практичній конференції “Біохімія у вирішені актуальних питань біології, ветеринарії та тваринництва” (м. Біла Церква, 2009 р.).
Публікації. За темою дисертаційної роботи опубліковано 16 наукових праць, з яких 7 статей (з них 3 одноосібні) у фахових виданнях, що входять до переліку ВАК України, 9 тез доповідей на наукових конференціях і з’їздах.




ВИСНОВКИ 

У дисертації наведене експериментальне і теоретичне обґрунтування та нове вирішення наукової проблеми з діагностики, диференціальної діагностики, засобів патогенетичної терапії та ефективних схем їх застосування за гострого і хронічного перебігу ниркової недостатності у службових собак породи німецька вівчарка.
1. У собак породи німецька вівчарка з гострою нирковою недостатністю встановлені зміни біохімічних показників плазми крові, які порівняно з клінічно здоровими собаками, характеризуються вірогідно вищим умістом залишкового азоту, сечовини та креатиніну – в 1,3; 1,7 і 2,0 рази, відповідно, вищою активністю АлАт, ГГТ та α-амілази – в 1,5; 1,6 і 1,7 раза, відповідно, вищими індексами: азотовий коефіцієнт/білковий коефіцієнт, креатинін/загальний білок, креатинін/альбуміни, креатинін/глобуліни, АлАТ/ГГТ, α-амілаза/ГГТ та α-амілаза/лужна фосфатаза – в 2,0; 1,7; 2,0; 1,6; 1,3; 2,5 і в 6,0 разів, відповідно, та вірогідно нижчим (в 2,0 рази) індексом креатинін/α-амілаза.
2. Біохімічні показники крові собак породи німецька вівчарка з хронічною нирковою недостатністю характеризуються вірогідно вищим умістом глобулінів, залишкового азоту, сечовини, креатиніну, холестеролу та неорганічного фосфору – в 1,5; 6,6; 9,6; 11,0; 1,7 та в 4,0 рази, відповідно, вищими індексами Urea ratio, азотовий коефіцієнт/білковий коефіцієнт, креатинін/загальний білок, креатинін/альбуміни, креатинін/глобуліни, α-амілаза/лужна фосфатаза та креатинін/α-амілаза – в 1,4; 3,0; 9,0; 14,0; 7,0; 2,0 і в 4,0 рази, відповідно, вищими активностями аланінамінотранферази, гаммаглутамілтранферази, α-амілази та лужної фосфатази – у 2,0; 11,0; 2,7 і в 4,0 рази, відповідно, а також нижчим умістом альбумінів, нижчими індексами АсАТ/ГГТ, АлАТ/ГГТ, (АсАТ+АлАТ)/ГГТ, α-амілаза/ГГТ, загальний кальцій/неорганічний фосфор – 1,3; 8,0; 7,0; 7,4; 2,0 і в 2,6 раза, відповідно, (Р < 0,05) порівняно з клінічно здоровими собаками. 
3. Найбільш інформативними біохімічними показниками плазми крові собак для ефективної диференціальної діагностики хронічного від гострого перебігу ниркової недостатності є: вірогідно вищий вміст глобулінів, залишкового азоту, сечовини, креатиніну та неорганічного фосфору – в 1,3; 5,2; 5,6; 6,3 і в 4,4 раза, відповідно, вірогідно вища активність ГГТ, ЛФ та α-амілази – в 7,0; 6,2 та 1,6 раза, відповідно, вищі коефіцієнти креатинін/загальний білок, креатинін/альбуміни, креатинін/глобуліни, азотовий коефіцієнт/білковий коефіцієнт та загальний кальцій/неорганічний фосфор – в 5,0; 7,0; 4,5; 1,7 і в 3,3 раза, відповідно, і нижчі – білковий коефіцієнт, коефіцієнти АсАТ/ГГТ, АлАТ/ГГТ, (АсАТ+АлАТ)/ГГТ, α-амілаза/ГГТ та α-амілаза/лужна фосфатаза – в 1,4; 7,3; 8,7; 8,0; 5,0 і в 3,3 раза, відповідно (Р < 0,05).
4. Розроблено і науково обґрунтовано схему патогенетичної терапії собак з гострою нирковою недостатністю, суть якої полягає у пероральному введенні тваринам суміші амінокислот та мікроелементів. Ця схема є більш ефективною порівняно з традиційним лікуванням собак з гострою нирковою недостатністю з використанням внутрішньовенних ін’єкцій фуросеміду та допаміну, а також із внутрішньовенним введенням суміші амінокислот і мікроелементів.
5. Лікування собак з гострою нирковою недостатністю, передбачає пероральне застосування таблеток амінокислот – аргініну, серину, гістидину, метіоніну, в кількості 60 мг кожна, та експериментального препарату CV (суміші мікроелементів Zn, Mn, Cu, Mo а також S – у дозі 5,65 мг + 10,85 мкг селену, один раз на добу), щодобово, упродовж 21-ї доби.
6. Розроблено і науково обґрунтовано схему патогенетичної терапії собак з хронічною нирковою недостатністю, суть якої полягає у застосуванні тваринам розчину суміші амінокислот і мікроелементів методом перитонеального діалізу. Ця схема є більш ефективною порівняно із застосуванням собакам з хронічною нирковою недостатністю стандартного перитонеального діалізу та із пероральним введенням препарату “Кетостерил”. 
7. Лікування собак з хронічною нирковою недостатністю передбачає проведення тваринам перитонеального діалізу розчином експериментального препарату “Амінодіал”, який містить 132 мекв/л натрію, 2,5 мекв/л кальцію,   0,5 мекв/л магнію, 40 мекв/л молочної кислоти та 0,4 %-го розчину амінокислот (аргінін, серин, гістидин, метіонін у кількості 60 мг кожна) і суміші мікроелементів (Zn, Mn, Cu, Mo) та сірки - у дозі 5,65 мг + 10,85 мкг селену, розчинених у вказаному розчині амінокислот. Осмолярність розчину              344 мосм/л, рН 7,0. Експозиція діалізної рідини в черевній порожнині собаки – 1 година.




























ПРОПОЗИЦІЇ ВИРОБНИЦТВУ

1. З метою діагностики і диференціальної діагностики за гострого і хронічного перебігу ниркової недостатності у собак породи німецька вівчарка рекомендується використовувати такі індекси біохімічних показників крові: креатинін/загальний білок, креатинін/альбуміни, креатинін/глобуліни,аспартатамінотрансфераза+аланінамінотрансфраза/ гаммаглутамілтрансфе-раза, азотовий коефіцієнт/білковий коефіцієнт, аланінамінотрансфераза/гаммаглутамілтрансфераза,α-амілаза/гаммаглу-тамілтрансфераза.
2. Для ефективного лікування собак породи німецька вівчарка з гострою нирковою недостатністю рекомендується застосовувати тваринам перорально, у вигляді таблеток, суміш амінокислот аргінін, серин, гістидин, метіонін у кількості 60 мг кожна та експериментальний препарат CV (суміш мікроелементів Zn, Mn, Cu, Mo та S - у дозі 5,65 мг + 10,85 мкг селену, один раз на добу), щодобово, протягом 21-ї доби.
3. З метою ефективного лікування собак породи німецька вівчарка за хронічного перебігу ниркової недостатності рекомендується проводити перитонеальний діаліз із застосуванням розчину експериментального препарату “Амінодіал”, який містить 132 мекв/л натрію, 2,5 мекв/л кальцію, 0,5 мекв/л магнію, 40 мекв/л молочної кислоти, 0,4 %-й розчин амінокислот (аргінін, серин, гістидин, метіонін у кількості 60 мг кожна) та суміш мікроелементів (Zn, Mn, Cu, Mo та S - у дозі 5,65 мг + 10,85 мкг селену), розчинених у вказаному розчині амінокислот. Осмолярність розчину 344 мосм/л, рН 7,0. Експозиція діалізної рідини в черевній порожнині собаки – 1 година.
4. Результати досліджень рекомендується використовувати в навчальному процесі для підготовки студентів вищих навчальних закладів III–IV рівнів акредитації при викладанні дисциплін “Клінічна діагностика хвороб тварин”, ”Внутрішні хвороби тварин”, “Клінічна ветеринарна біохімія”, “Хвороби дрібних тварин”, а також у наукових дослідженнях при вивченні хвороб сечовидільної системи у тварин.
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