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ÂËÈßÍÈÅ ÄÈÊÀÐÁÀÌÈÍÀ ÍÀ ÏÎÑÒÐÀÄÈÀÖÈÎÍÍÓÞ ÄÈÍÀÌÈÊÓ
ËÅÉÊÎÖÈÒÀÐÍÎÃÎ ÑÎÑÒÀÂÀ ÏÅÐÈÔÅÐÈ×ÅÑÊÎÉ ÊÐÎÂÈ ÌÛØÅÉ

È. ß. Ìîèñååâà, À. È. Çèíîâüåâ, È. Â. Ìîçåðîâà, Ñ. À. Ôèëèìîíîâ1

Èçó÷åíî âëèÿíèå äèêàðáàìèíà íà ïîñòðàäèàöèîííóþ äèíàìèêó ëåéêîöèòàðíîãî ñî-

ñòàâà ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè ìûøåé â ðåæèìå ëå÷åáíîãî ââåäåíèÿ âíóòðü â äîçàõ 0,5,

5,0, 15,0, 50,0 ìã�êã. Óñòàíîâëåíî, ÷òî èññëåäóåìûé ïðåïàðàò â äîçàõ 5,0, 15,0,

50,0 ìã�êã ïðîÿâèë ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûé ðàäèîïðîòåêòîðíûé ýôôåêò â âèäå óìåíü-

øåíèÿ ãëóáèíû ïàäåíèÿ ëåéêîöèòîâ çà ñ÷åò ñåãìåíòîÿäåðíûõ íåéòðîôèëîâ, ëèìôîöè-

òîâ è óñêîðåíèÿ ïðîöåññà âîññòàíîâëåíèÿ êîëè÷åñòâà ëåéêîöèòàðíûõ êëåòîê äî èñõîä-

íîãî óðîâíÿ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: äèêàðáàìèí, ëåéêîöèòàðíûé ñîñòàâ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè, ïîñòðà-

äèàöèîííàÿ äèíàìèêà, ìûøè

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Íåñìîòðÿ íà ïðèìåíåíèå â ëå÷åáíûõ ó÷ðåæäåíèÿõ

ñîâðåìåííûõ ìåòîäèê ãàììà-òåðàïèè, ÷àñòîòà ëó÷å-

âûõ îñëîæíåíèé, ïî äàííûì âåäóùèõ ðîññèéñêèõ è

çàðóáåæíûõ êëèíèê, îñòàåòñÿ âûñîêîé è ñîñòàâëÿåò

12 – 15 % è áîëåå â çàâèñèìîñòè îò êðèòåðèåâ äèàãíî-

ñòèêè [1, 2]. Â ñâÿçè ñ ïîÿâëåíèåì ÿäåðíûõ òåõíîëîãèé

è âñå áîëåå øèðîêèì èñïîëüçîâàíèåì èñòî÷íèêîâ

èîíèçàöèè â ìåäèöèíñêîé ïðàêòèêå óâåëè÷èëàñü âåðî-

ÿòíîñòü îáëó÷åíèÿ ÷åëîâåêà â äîçå, ïðåâûøàþùåé åñ-

òåñòâåííûé ðàäèàöèîííûé ôîí. Ïðè ýòîì íàèáîëüøåå

çíà÷åíèå èìååò ìåäèöèíñêîå îáëó÷åíèå: îíî îáóñëîâëè-

âàåò ïðèìåðíî 90 % ëó÷åâîé íàãðóçêè íà íàñåëåíèå [4].

Â ïðîöåññå ëó÷åâîé òåðàïèè çëîêà÷åñòâåííûõ íîâî-

îáðàçîâàíèé â çîíó îáëó÷åíèÿ ïîïàäàþò çäîðîâûå îð-

ãàíû è òêàíè. Ýòî âûçûâàåò èõ ïîâðåæäåíèå, êîòîðîå â

çàâèñèìîñòè îò äîçû ïðîÿâëÿåòñÿ ñðàçó ïîñëå îáëó÷å-

íèÿ èëè ñïóñòÿ íåêîòîðîå âðåìÿ [6, 7].

Äàëüíåéøåå óñîâåðøåíñòâîâàíèå òåðàïåâòè÷åñêîé

ñòðàòåãèè íàïðàâëåíî íå òîëüêî íà óâåëè÷åíèå ïðî-

äîëæèòåëüíîñòè æèçíè áîëüíûõ, íî è íà îáåñïå÷åíèå

êà÷åñòâà æèçíè. Îñíîâíûìè ôàêòîðàìè, âëèÿþùèìè

íà óõóäøåíèå êà÷åñòâà è ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè îí-

êîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ ïîñëå ïðîâåäåííîãî ëå÷åíèÿ, ÿâ-

ëÿþòñÿ ðåöèäèâèðîâàíèå çàáîëåâàíèÿ, ðàííèå è ïîçä-

íèå ëó÷åâûå îñëîæíåíèÿ, âòîðè÷íûå îïóõîëè [3, 5, 8,

9 – 13].

Öåëüþ íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ ÿâèëîñü èçó÷åíèå

äîçîâîé çàâèñèìîñòè ðàäèîïðîòåêòîðíûõ ñâîéñòâ äè-

êàðáàìèíà ïóòåì èññëåäîâàíèÿ ïîñòðàäèàöèîííîé äè-

íàìèêè ëåéêîöèòàðíîãî ñîñòàâà êðîâè ìûøåé.

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Â ðàáîòå èñïîëüçîâàíû áåñïîðîäíûå áåëûå ìû-

øè-ñàìöû ìàññîé 18 – 22 ã. Ìûøåé ñîäåðæàëè íà

ñòàíäàðòíîì ïèùåâîì ðàöèîíå ñî ñâîáîäíûì äîñòó-

ïîì ê ïèòüåâîé âîäå. Ñ ó÷åòîì öåëè èññëåäîâàíèÿ

áûëî ñôîðìèðîâàíî 5 ãðóïï. Âñå æèâîòíûå (n = 150)

ïîäâåðãàëèñü îäíîêðàòíîìó âîçäåéñòâèþ èîíèçèðóþ-

ùåé ðàäèàöèè ïî ñëåäóþùåé ñõåìå: Ñî60, ðàññòîÿíèå

èñòî÷íèê — ïîâåðõíîñòü — 90 ñì, maximum èîíèçà-

öèè 5,31 Ãð, ïðîöåíòíàÿ ãëóáèííàÿ äîçà 93 %, d = 5 Ãð.

Ãðóïïà 1 ÿâëÿëàñü êîíòðîëüíîé (îáëó÷åíèå áåç êîððåê-

öèè). Æèâîòíûå îïûòíûõ ãðóïï 2 – 5 ïîëó÷àëè ñóá-

ñòàíèþ äèêàðáàìèíà â 4 äîçàõ (0,5, 5,0, 15,0 è

50,0 ìêã�êã) äâàæäû — ÷åðåç 1 è 24 ÷ ïîñëå îáëó÷å-

íèÿ.

Äëÿ îïðåäåëåíèÿ ñîäåðæàíèÿ ëåéêîöèòîâ êðîâè è

ëåéêîôîðìóëû ïî óíèôèöèðîâàííûì ìåòîäèêàì â

êàæäîé êîíòðîëüíîé òî÷êå (– 3, 3, 10, 17, 24, 31, 38, 45

äíè ïîñëå îáëó÷åíèÿ) ïðîâîäèëè çàáîð êðîâè èç õâîñ-

òîâîé âåíû 10 æèâîòíûõ. Ýêñïåðèìåíòû ïðîâîäèëè â

ñîîòâåòñòâèè ñ Åâðîïåéñêîé êîíâåíöèåé ïî çàùèòå è

èñïîëüçîâàíèþ ïîçâîíî÷íûõ æèâîòíûõ äëÿ ýêñïåðè-

ìåíòàëüíûõ è äðóãèõ öåëåé (1986).

Ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó ðåçóëüòàòîâ ýêñïåðè-

ìåíòàëüíîãî èññëåäîâàíèÿ ïðîâîäèëè ñ ïîìîùüþ ïà-

êåòà ñòàòèñòè÷åñêèõ ïðîãðàìì: ðóñèôèöèðîâàííàÿ

âåðñèÿ ïðîãðàììû Statistica (StatSoft — Russia,1999),

BIOSTAT (S. A. Glantz, McGraw Hill, ïåðåâîä íà ðóñ-

ñêèé ÿçûê — “Ïðàêòèêà”, 1998). Ïðîâåðêó íîðìàëüíî-

ñòè ðàñïðåäåëåíèÿ ïðîâîäèëè ïî êðèòåðèþ Øàïè-

ðî-Óèëêà. Ïîëó÷åííîå çíà÷åíèå p îêàçàëîñü áîëüøå

êðèòè÷åñêîãî (0,05), ÷òî ïîçâîëèëî íå îòêëîíÿòü íóëå-

âóþ ãèïîòåçó è ðàñïðåäåëåíèå ïðèçíàêà ïðèáëèæåííî

ñ÷èòàòü íîðìàëüíûì. Îöåíêó ðàâåíñòâà äèñïåðñèé

ïðîèçâîäèëè ñ ïîìîùüþ êðèòåðèÿ Ëåâåíà. Îïðåäåëÿ-

ëè îñíîâíûå ñòàòèñòè÷åñêèå õàðàêòåðèñòèêè: ñðåäíåå,

Ýêcïåpèìåíòàëüíàÿ è êëèíè÷åcêàÿ ôàpìàêîëîãèÿ 2010 Òîì 73 ¹ 1 Ñ. 20 – 22
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1 Êàôåäðà îáùåé è êëèíè÷åñêîé ôàðìàêîëîãèè (çàâ. — ïðîô.
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ñòàíäàðòíîå êâàäðàòè÷åñêîå îòêëîíåíèå. Äîñòîâåð-

íîñòü ðàçëè÷èé ðàññ÷èòàíà ñ ïîìîùüþ Ò-êðèòåðèÿ

Ñòüþäåíòà â ñëó÷àå ðàâåíñòâà äèñïåðñèé, åãî ìîäèôè-

êàöèè (Ò-êðèòåðèé ñ ðàçäåëüíûìè îöåíêàìè äèñïåð-

ñèé) â ñëó÷àå íåðàâåíñòâà äèñïåðñèé è ñ ïîïðàâêîé

Áîíôåððîíè äëÿ ìíîæåñòâåííûõ ñðàâíåíèé.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Êðàòêîâðåìåííîå òîòàëüíîå âîçäåéñòâèå èîíèçèðó-

þùåé ðàäèàöèè â äîçå 5 Ãð âûçûâàëî âûðàæåííûå èç-

ìåíåíèÿ ëåéêîöèòàðíîãî ñîñòàâà ïåðèôåðè÷åñêîé êðî-

âè èññëåäóåìûõ æèâîòíûõ (òàáë. 1).

Äèêàðáàìèí â äîçå 0,5 ìêã�êã íå ïðåäîòâðàùàë ïà-

äåíèÿ ïîêàçàòåëåé ëåéêîöèòàðíîãî ñîñòàâà ïåðèôåðè-

÷åñêîé êðîâè, îäíàêî â äàëüíåéøåì íàáëþäàëîñü áî-

ëåå áûñòðîå, îòíîñèòåëüíî êîíòðîëÿ, ïîâûøåíèå

óðîâíÿ êëåòîê (òàáë. 2).

Íà ôîíå èññëåäóåìîãî ïðåïàðàòà â äîçå 5,0 ìêã�êã

óðîâåíü ëåéêîöèòîâ íà ïðîòÿæåíèè âñåãî ïåðèîäà íà-

áëþäåíèÿ áûë ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî âûøå êîíòðîëü-

íûõ öèôð. Íà 10-å ñóòêè ýêñïåðèìåíòà íàáëþäàëîñü

âîññòàíîâëåíèå ïîêàçàòåëÿ äî óðîâíÿ èíòàêòíûõ æè-

âîòíûõ è åãî äàëüíåéøåå óâåëè÷åíèå äî ìàêñèìàëüíî-

ãî çíà÷åíèÿ íà 45-å ñóòêè ýêñïåðèìåíòà (òàáë. 3). Êî-
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Ïîêàçàòåëü
Ñóòêè ïîñëå îáëó÷åíèÿ

– 3 3 10 17 24 31 38 45

Ëåéêîöèòû 6,24(2,07) 1,05(0,07)* 0,8(0,30)* 1,66(0,13)* 1,5(0,75)* 2,42(0,15)* 1,8(0,13)* 2,79(0,07)*

Ïàëî÷êîÿäåðíûå 0,31(0,17) 0,07(0,01)* 0,07(0,02)* 0,13(0,03) 0,59(0,05)* 0,22(0,03) 0,18(0,04) 0,34(0,04)

Ñåãìåíòîÿäåð-
íûå

3,14(1,12) 0,08(0,01)* 0,06(0,04)* 0,19(0,03)* 0,17(0,09)* 0* 0* 0,28(0,05)*

Ìîíîöèòû 0,34(0,18) 0,60(0,05)* 0,39(0,15) 0,87(0,06) 0,53(0,05)* 0,29(0,05) 0,25(0,03) 0,56(0,05)*

Ëèìôîöèòû 2,35(0,98) 0,29(0,03)* 0,25(0,09)* 0,48(0,06)* 0,26(0,03)* 1,90(0,11) 1,37(0,12) 1,64(0,05)

* — p < 0,001 ïðè ñðàâíåíèè ñ èñõîäíûìè äàííûìè.
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Ïîêàçàòåëü
Ñóòêè ïîñëå îáëó÷åíèÿ

– 3 3 10 17 24 31 38 45

Ëåéêîöèòû 6,24(2,17) 1,02(0,34)* 2,51(1,12)*,**3,42(1,16)** 3,02(0,91)*,** 3,26(0,89)** 4,28(1,35)** 5,02(1, 84)**

Ïàëî÷êîÿäåð-
íûå

0,31(0,17) 0,06(0,02)* 0,06(0,03)* 0,10(0,3)* 0,07(0,á04)*,** 0,06(0,05)*,**0,09(0,03)*,**0,15(0,05)**

Ñåãìåíòîÿäåð-
íûå

3,14(1,12) 0,45(0,13)*,**0,84(0,24)*,**1,10(0,12)*,**0,81(0,10)*,** 0,72(0,14)*,**1,20(0,71)*,**1,51(0,92)**

Ìîíîöèòû 0,34(0,18) 0,22(0,09) 0,34(0,12) 0,89(0,35) 0,36(0,20) 0,48(0,15) 0,56(0,34) 0,32(0,14)

Ëèìôîöèòû 2,35(0,98) 0,32(0,06)* 1,20(0,42)*,**1,45(0,34)** 1,70(0,32)** 1,96(0,09) 2,34(0,76)** 2,98(0,94)**

* — p1 < 0,001 ïðè ñðàâíåíèè ñ èñõîäíûìè äàííûìè.

** — p2 < 0,001 ïðè ñðàâíåíèè ñ êîíòðîëüíûìè äàííûìè.
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Ïîêàçàòåëü
Ñóòêè ïîñëå îáëó÷åíèÿ

– 3 3 10 17 24 31 38 45

Ëåéêîöèòû 6,24(2,17) 2,68(1,12)*,** 5,72(2,13)** 10,19(2,94)** 10,3(3,1)** 7,56(1,85)** 11,48(3,38)*,** 13,05(1,63)*,**

Ïàëî÷êîÿäåð-
íûå

0,31(0,17) 0,01(0,01)*,** 0,03(0,01)*,** 0,21(0,10) 0,25(0,12)** 0,02(0,02)*,** 0,04(0,02)*,** 0*,**

Ñåãìåíòîÿ-
äåðíûå

3,14(1,12) 0,83(0,26)*,** 2,14(0,67)** 4,21(0,38)** 4,1(1,00)** 3,31(0,84)** 4,48(1,21)** 5,14(1,75)

Ìîíîöèòû 0,34(0,18) 0,13(0,08) 0,44(0,2) 0,9(0,34)*,** 1,0(0,46)* 0,25(0,12) 0,04(0,02)*,** 0,15(0,05)

Ëèìôîöèòû 2,35(0,98) 1,7(0,93)** 3,26(0,87)** 4,39(1,12)*,** 4,8(1,36)*,** 3,98(1,04)** 6,92(2,98)*,** 7,7(2,39)*,**

* — p1 < 0,001 ïðè ñðàâíåíèè ñ èñõîäíûìè äàííûìè.

** — p2 < 0,001 ïðè ñðàâíåíèè ñ êîíòðîëüíûìè äàííûìè.



ëè÷åñòâî ñåãìåíòîÿäåðíûõ íåéòðîôèëîâ íà ïðîòÿæå-

íèè âñåãî ýêñïåðèìåíòà áûëî ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî

âûøå òàêîâîãî æèâîòíûõ êîíòðîëüíîé ãðóïïû. Íà

17-å ñóòêè íå îòëè÷àëîñü îò ïîêàçàòåëÿ ó èíòàêòíûõ

æèâîòíûõ, â äàëüíåéøåì ïðîäîëæàëî óâåëè÷èâàòüñÿ,

äîñòèãàÿ ìàêñèìàëüíîãî çíà÷åíèÿ ê îêîí÷àíèþ ýêñïå-

ðèìåíòà. Óðîâåíü ïàëî÷êîÿäåðíûõ íåéòðîôèëîâ â áî-

ëüøèíñòâå êîíòðîëüíûõ òî÷åê áûë ñòàòèñòè÷åñêè çíà-

÷èìî íèæå òàêîâîãî ó èíòàêòíûõ è êîíòðîëüíûõ æè-

âîòíûõ, èñêëþ÷åíèå ñîñòàâèëî çíà÷åíèå ïîêàçàòåëÿ â

ïåðèîä ïîäúåìà íà 24-å ñóòêè. Êîëè÷åñòâî ìîíîöèòîâ

èçìåíÿëîñü âîëíîîáðàçíî, äîñòèãàÿ ìàêñèìàëüíîãî

çíà÷åíèÿ íà 24-å ñóòêè íàáëþäåíèÿ, êîãäà ïîêàçàòåëü â

3 ðàçà ïðåâûøàë òàêîâîé ó èíòàêòíûõ æèâîòíûõ. Â

äàëüíåéøåì íàáëþäàëîñü ñíèæåíèå ïîêàçàòåëÿ äî ìè-

íèìàëüíîãî çíà÷åíèÿ íà 38-å ñóòêè. Óðîâåíü ëèìôîöè-

òîâ óæå íà 3-è ñóòêè îïûòà íå îòëè÷àëñÿ îò òàêîâîãî ó

èíòàêòíûõ ìûøåé, çàòåì çíà÷åíèå ïîêàçàòåëÿ íåóê-

ëîííî âîçðàñòàëî, äîñòèãíóâ ìàêñèìóìà â ïîñëåäíåé

êîíòðîëüíîé òî÷êå.

Äèêàðáàìèí â äîçàõ 15,0 ìêã�êã è 50,0 ìêã�êã âû-

çûâàë èçìåíåíèÿ óðîâíÿ èññëåäóåìûõ êëåòîê êðîâè,

àíàëîãè÷íûå òàêîâûì íà ôîíå äîçû 5,0 ìêã�êã.

ÂÛÂÎÄÛ

1. Äèêàðáàìèí â ëå÷åáíîì ðåæèìå ââåäåíèÿ âíóòðü

â óñëîâèÿõ ýêñïåðèìåíòàëüíîãî êîñòíîìîçãîâîãî ñèí-

äðîìà ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî óìåíüøàåò ãëóáèíó ñíè-

æåíèÿ êîëè÷åñòâà ëåéêîöèòîâ çà ñ÷åò ñåãìåíòîÿäåð-

íûõ íåéòðîôèëîâ, ëèìôîöèòîâ è óñêîðÿåò âîññòàíîâ-

ëåíèå ëåéêîöèòàðíûõ êëåòîê äî èñõîäíîãî óðîâíÿ.

2. Íà ôîíå äèêàðáàìèíà â äîçàõ 5,0, 15,0, 50,0 ìã�êã

ðàçëè÷èÿ ìåæäó àáñîëþòíûìè âåëè÷èíàìè ïîêàçàòå-

ëåé ëåéêîöèòàðíîãî ñîñòàâà êðîâè (êðîìå ìîíîöèòîâ)

â áîëüøèíñòâå êîíòðîëüíûõ òî÷åê ñòàòèñòè÷åñêè íå-

çíà÷èìû.
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EFFECT OF DRUG DICARBAMIN ON POSTRADIATION LEUKOCYTE COMPOSITION
DYNAMICS IN THE PERIPHERAL BLOOD OF MICE

I. Ya. Moiseeva, A. I. Zinov’ev, I. V. Mozerova, and S. A. Filimonov

Department of General and Clinical Pharmacology, Penza State University, ul. Krasnaya 40, Penza, 440026, Russia

Effects of dicarbamin on the post-irradiation dynamics of leukocyte composition in the peripheral blood of mice have been studied upon oral administration of
the drug in a single dose of 0.5, 5.0, 15.0, and 50.0 mg�kg. It is established that the drug doses of 5.0, 15.0, and 50.0 mg�kg produce statistically significant ra-
dioprotective effects. The leukocyte fall decreases due to segmented neutrophils and lymphocytes. In addition, the drug accelerates the process of restoration of
the leukocyte cell numbers on the initial level.

Key words: Dicarbamin, leukocyte composition in the peripheral blood, post-irradiation dynamics
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