
���	�
����
� A��6=�>���

B�>���� ?��
?�

ÃÅÏÀÒÎÏÐÎÒÅÊÒÎÐÍÀß ÀÊÒÈÂÍÎÑÒÜ ÄÅÀÍÎËÀ ÀÖÅÃËÓÌÀÒÀ

ÏÐÈ ÝÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÎÉ ÑÒÐÅÑÑ-ÈÍÄÓÖÈÐÎÂÀÍÍÎÉ

ÃÀÑÒÐÎÏÀÒÈÈ È ÑÀÕÀÐÍÎÌ ÄÈÀÁÅÒÅ

Ä. Ñ. Áëèíîâ, Å. Ä. Ãîãèíà, Ò. Ñ. Êðóïíîâà, Â. Ï. Áàëàøîâ, Å. Â. Áëèíîâà,

Â. Í. Ñàäîâíèêîâ, À. Á. Ëåáåäåâ, Î. È. Íèêèòèíà1

Â îïûòàõ íà ìûøàõ ñî ñòðåïòîçîòîöèíîâûì ñàõàðíûì äèàáåòîì è ñòðåññ-èíäóöè-

ðîâàííûì ýðîçèâíî-ÿçâåííûì ïîðàæåíèåì ñëèçèñòîé îáîëî÷êè æåëóäêà óñòàíîâëåíà

ïðîôèëàêòè÷åñêàÿ ãàñòðîïðîòåêòîðíàÿ àêòèâíîñòü äåàíîëà àöåãëóìàòà ïðè åãî êóðñî-

âîì ââåäåíèè âíóòðü â äîçå 250 ìã/êã â ñóòêè â òå÷åíèå 4 äíåé, ñîïðîâîæäàþùàÿñÿ àê-

òèâàöèåé ïåðèñòàëüòèêè êèøå÷íèêà è ïîâûøåíèåì êðîâîòîêà â ñòåíêå æåëóäêà.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ñòðåññîâàÿ ãàñòðîïàòèÿ, äåàíîëà àöåãëóìàò, ìîòîðèêà êèøå÷íèêà,

êðîâåíàïîëíåíèå ñòåíêè æåëóäêà, ñàõàðíûé äèàáåò

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Ñòðåññû ðàçëè÷íîé ïðèðîäû ÿâëÿþòñÿ íàèáîëåå

÷àñòîé ïðè÷èíîé ðåàêòèâíûõ èçìåíåíèé îðãàíîâ æå-

ëóäî÷íî-êèøå÷íîãî òðàêòà. Íàèáîëåå ÷óâñòâèòåëüíîé

ñòðóêòóðîé ïðè ýòîì ÿâëÿåòñÿ ñëèçèñòàÿ îáîëî÷êà æå-

ëóäêà è äâåíàäöàòèïåðñòíîé êèøêè. Ýðîçèâíî-ÿçâåí-

íûå ïîðàæåíèÿ ñëèçèñòîé îáîëî÷êè æåëóäêà ñîñòàâëÿ-

þò âàæíåéøóþ ïðîáëåìó ñîâðåìåííîé ãàñòðîýíòåðî-

ëîãèè [1]. Îäíèì èç ýòèîëîãè÷åñêèõ ôàêòîðîâ ðàçâè-

òèÿ ýòîé ïàòîëîãèè ÿâëÿþòñÿ õðîíè÷åñêèå ñòðåññîð-

íûå âîçäåéñòâèÿ ðàçëè÷íîé ïðèðîäû, îñëîæíÿþùèå

òàêæå òå÷åíèå ñàõàðíîãî äèàáåòà 1-ãî òèïà [2, 3, 5, 7].

Íåñìîòðÿ íà âûñîêóþ ýôôåêòèâíîñòü èìåþùèõñÿ â

ðàñïîðÿæåíèè êëèíèöèñòîâ ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ,

ïîèñê íîâûõ ãàñòðîïðîòåêòîðîâ ñîõðàíÿåò àêòóàëü-

íîñòü. Â ñâÿçè ñ ýòèì öåëüþ íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ

ÿâèëîñü èçó÷åíèå âîçìîæíîñòåé ïðîôèëàêòèêè ñòðåñ-

ñîâîãî ÿçâîîáðàçîâàíèÿ â æåëóäêå æèâîòíûõ ñ èíñó-

ëèíçàâèñèìûì ñàõàðíûì äèàáåòîì ïîñðåäñòâîì ïðè-

ìåíåíèÿ öèòîïðîòåêòîðà äåàíîëà àöåãëóìàòà.

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Â ðàáîòå èñïîëüçîâàëè æèäêóþ ëåêàðñòâåííóþ

ôîðìó äåàíîëà àöåãëóìàòà (ÎÀÎ “ÂÍÖ ÁÀÂ”, Ðîññèÿ)

âî ôëàêîíàõ ïî 100 ìë, 500 ìã/ìë. Â êà÷åñòâå ïðåïàðà-

òà ñðàâíåíèÿ èñïîëüçîâàëè áëîêàòîð ãèñòàìèíîâûõ

Í
2

-ðåöåïòîðîâ ôàìîòèäèí (Êâàìàòåë, “Gedeon

Richter”), âî ôëàêîíàõ ïî 20 ìã. Ðàáîòà âûïîëíåíà íà

48 áåëûõ ìûøàõ, ðàñïðåäåëåííûõ íà 6 ýêñïåðèìåí-

òàëüíûõ ãðóïï ïî 8 îñîáåé â êàæäîé. Æèâîòíûå 1-îé

ãðóïïû ñîñòàâèëè èíòàêòíûé êîíòðîëü. Ñ öåëüþ ôîð-

ìèðîâàíèÿ ñàõàðíîãî äèàáåòà ìûøàì 2 – 6-é ãðóïï

âíóòðèáðþøèííî îäíîêðàòíî ââîäèëè ñòðåïòîçîòî-

öèí â äîçå 15 ìã/êã. Èììîáèëèçàöèîííûé ñòðåññ ôîð-

ìèðîâàëè íà 14-å ñóòêè ïîñëå ââåäåíèÿ

ñòðåïòîçîòîöèíà, êîãäà ñîäåðæàíèå ãëþêîçû êðîâè ó

æèâîòíûõ ïîâûøàëîñü ïî ñðàâíåíèþ ñ èíòàêòíûì

êîíòðîëåì â ñðåäíåì íà 76 � 5 %. Æèâîòíûì 2-îé

ãðóïïû ìîäåëèðîâàëè ñòðåññ-îïîñðåäîâàííóþ ãàñòðî-

ïàòèþ, èììîáèëèçèðóÿ ìûøåé â ïîëîæåíèè ëåæà íà

ñïèíå ïî 3 ÷ òðîå ñóòîê. Ìûøè 3-åé ãðóïïû íà ôîíå

ñòðåññà îäíîêðàòíî (â ïåðâûé äåíü îïûòà) ïîëó÷àëè

ôàìîòèäèí âíóòðèáðþøèííî, 0,125 ìã/êã. Æèâîòíûå

4 – 6-îé ãðóïï â êà÷åñòâå òåðàïèè ïîëó÷àëè äåàíîëà

àöåãëóìàò âíóòðü â òðè ïðèåìà â äîçå 250 ìã/êã â ñó-

òêè â òå÷åíèå âñåãî ïåðèîäà èììîáèëèçàöèè. Æèâîò-

íûì 5-é ãðóïïû è ãðóïïû êîíòðîëÿ çà 1 ÷ äî âûâåäå-

íèÿ èç îïûòà ââîäèëè âíóòðü 0,3 ìë êîíòðàñòíîé ìàññû

(10 % ñóñïåíçèÿ àêòèâèðîâàííîãî óãëÿ â 1 % êðàõìàëü-

íîì êëåéñòåðå).

Íà 4-å ñóòêè ïîñëå íà÷àëà îïûòà æèâîòíûõ çàáèâà-

ëè äåêàïèòàöèåé ïîä ýôèðíûì íàðêîçîì. Ïðè âñêðû-

òèè ìàêðîñêîïè÷åñêè îöåíèâàëè ñîñòîÿíèå ñëèçèñòîé

æåëóäêà (êîëè÷åñòâî ÿçâåííûõ äåôåêòîâ, ÷èñëî ýðî-

çèé, íàëè÷èå ïðèçíàêîâ êðîâîòå÷åíèÿ) ïî ìåòîäó

Â. À. Âèíîãðàäîâà [6]. Ðàññ÷èòûâàëè òàêèå ïîêàçàòåëè

êàê òÿæåñòü ïîðàæåíèÿ (ÒÏ), ÷àñòîòà ïîðàæåíèÿ (×Ï),

ÿçâåííûé èíäåêñ (ßÈ), ìíîæåñòâåííûå ïîðàæåíèÿ

(ÌÏ). Ó æèâîòíûõ 5-îé ãðóïïû è êîíòðîëüíûõ æèâîò-

íûõ ïðîâîäèëè èçìåðåíèå (â ñì) àáñîëþòíîé äëèíû

êèøå÷íèêà è ïóòè, ïðîéäåííîãî êîíòðàñòíîé ìàññîé

ïî íåìó. Â êà÷åñòâå èíòåãðàëüíîãî ïîêàçàòåëÿ, õàðàê-

òåðèçóþùåãî ñèëó ïåðèñòàëüòèêè æåëóäî÷íî-êèøå÷-

íîãî òðàêòà, èñïîëüçîâàëè ïðîöåíò äëèíû êèøå÷íèêà,

ïðîéäåííûé êîíòðàñòíîé ìàññîé ïî îòíîøåíèþ ê àá-

ñîëþòíîé äëèíå ïîñëåäíåãî. Äëÿ èçó÷åíèÿ óðîâíÿ

êðîâîòîêà â ñòåíêå æåëóäêà ó æèâîòíûõ 6-é ãðóïïû

èñïîëüçîâàëè ãåìîãëîáèíöèàíèäíûé ìåòîä îáíàðóæå-
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Ìåäèöèíñêèé èíñòèòóò Ìîðäîâñêîãî ãîñóäàðñòâåííîãî óíè-

âåðñèòåòà èìåíè Í. Ï. Îãàðåâà, 430005, Ñàðàíñê, óë. Áîëüøå-

âèñòñêàÿ, 68.



íèÿ ãåìîãëîáèíà â áèîëîãè÷åñêèõ æèäêîñòÿõ ìåòîäîì

[8] â ìîäèôèêàöèè Â. Ã. Ìàëûøåâà. Â ðàáîòå èñïîëü-

çîâàëè ñòàíäàðòíûé íàáîð ðåàêòèâîâ “Îëüâåêñ-äèàã-

íîñòèêóì” (Ðîññèÿ). Ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó ïîëó-

÷åííûõ ðåçóëüòàòîâ ïðîâîäèëè ìåòîäîì t-êðèòåðèÿ

Ñòüþäåíòà äëÿ íåçàâèñèìûõ âûáîðîê [4].

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Ó æèâîòíûõ ñ ñàõàðíûì äèàáåòîì ãðóïïû

ñòðåññ-êîíòðîëÿ ìàêðîñêîïè÷åñêè íàáëþäàëè óìåðåí-

íûå ýðîçèâíî-ÿçâåííûå ïîðàæåíèÿ ñëèçèñòîé îáîëî÷-

êè æåëóäêà (òàáëèöà). Ôàìîòèäèí îêàçàë çàìåòíîå

ïðîòåêòîðíîå äåéñòâèå â óñëîâèÿõ ñòðåññ-îïîñðåäî-

âàííîé ýêñïåðèìåíòàëüíîé ãàñòðîïàòèè è ñòðåïòîçî-

òîöèíîâîãî ñàõàðíîãî äèàáåòà (òàáëèöà). Â ÷àñòíîñòè,

òÿæåñòü ïîðàæåíèÿ, íà ôîíå òåðàïèè ôàìîòèäèíîì

áûëà ñíèæåíà â äâà ðàçà è, õîòÿ ðàçíèöà îòíîñèòåëüíî

êîíòðîëüíîãî çíà÷åíèÿ íå äîñòèãëà óðîâíÿ ñòàòèñòè-

÷åñêîé çíà÷èìîñòè, äàííûé ýôôåêò ïîäòâåðæäàåò ãàñ-

òðîïðîòåêòîðíóþ àêòèâíîñòü ïðåïàðàòà ñðàâíåíèÿ.

ßçâåííûé èíäåêñ áûë òàêæå ñóùåñòâåííî ìåíü-

øèì, ÷åì â ãðóïïå êîíòðîëüíûõ æèâîòíûõ. Çíà÷èòåëü-

íîé ðåäóêöèè ïîäâåðãëèñü ïîêàçàòåëè ñðåäíåãî ÷èñëà

ÿçâ è ýðîçèé. Íà ôîíå òåðàïèè îíè ñîñòàâèëè 0 è

1,13 � 0,4 ñîîòâåòñòâåííî. Ó æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ

ôàìîòèäèí, ëåòàëüíîñòü îòñóòñòâîâàëà. Ïîêàçàòåëè

“ìíîæåñòâåííîñòü ïîðàæåíèÿ” è “÷àñòîòà ïîðàæåíèÿ”

òàêæå áûëè ñâåäåíû ê íóëþ.

Äåàíîëà àöåãëóìàò ïðè êóðñîâîì ââåäåíèè (4-àÿ

ãðóïïà) â óñëîâèÿõ ìîäåëèðóåìîé ýêñïåðèìåíòàëüíîé

ïàòîëîãèè çàìåòíî ïðåâîñõîäèë ïî ïðîòåêòîðíûì

ñâîéñòâàì ôàìîòèäèí (òàáëèöà). Íà ôîíå òåðàïèè öè-

òîïðîòåêòîðîì ó æèâîòíûõ íå ðàçâèâàëèñü ÿçâåííûå

ïîðàæåíèÿ ñòåíêè æåëóäêà. Áîëåå òîãî, íè ó îäíîãî

æèâîòíîãî, âêëþ÷åííîãî â ýêñïåðèìåíò, ïðè ìàêðî-

ñêîïè÷åñêîì àíàëèçå ïîâåðõíîñòè ñëèçèñòîé æåëóäêà,

ìû íå îáíàðóæèëè ýðîçèâíûõ ïîâðåæäåíèé íè â ôóí-

äàëüíîì, íè â äðóãèõ îòäåëàõ îðãàíà. Â ñâÿçè ñ ýòèì

âñå ðàñ÷åòíûå ïîêàçàòåëè, èñïîëüçóåìûå â ðàáîòå, îêà-

çàëèñü ðàâíû 0.

Ýðîçèâíî-ÿçâåííûé ïðîöåññ, ðàçâèâàþùèéñÿ ó áå-

ëûõ ìûøåé ñ ñàõàðíûì äèàáåòîì íà ôîíå ñóáõðîíè÷å-

ñêîãî èììîáèëèçàöèîííîãî ñòðåññà, ñîïðîâîæäàåòñÿ

ñíèæåíèåì ïåðèñòàëüòè÷åñêîé àêòèâíîñòè æåëóäî÷-

íî-êèøå÷íîãî òðàêòà (ðèñ. 1). Äåàíîëà àöåãëóìàò ïðè

êóðñîâîì ââåäåíèè âíóòðü â äîçå 250 ìã/êã/ñóò (ãðóï-

ïà 5) ñòèìóëèðóåò ìîòîðíóþ àêòèâíîñòü æåëóäî÷íî-

êèøå÷íîãî òðàêòà.

Ïðîöåññ äåñòðóêöèè ñëèçèñòîé îáîëî÷êè æåëóäêà,

ðàçâèâàþùèéñÿ ó áåëûõ ìûøåé ñî ñòðåïòîçîòîöèíî-

âûì ñàõàðíûì äèàáåòîì íà ôîíå èììîáèëèçàöèîííî-

ãî ñòðåññà ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ òðîå ñóòîê, ñîïðîâî-
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Ðèñ. 1. Âëèÿíèå äåàíîëà àöåãëóìàòà íà äâèãàòåëüíóþ àêòèâ-

íîñòü îðãàíîâ ÆÊÒ ìûøåé ñî ñòðåïòîçîòîöèíîâûì ñàõàðíûì

äèàáåòîì, ïîäâåðãíóòûõ èììîáèëèçàöèè.

Çäåñü è íà ðèñ. 2 ðàçëè÷èÿ äîñòîâåðíû: * — ïðè ñðàâíåíèè ñ èíòàêòíû-

ìè æèâîòíûìè ( p < 0,05); À — ïðè ñðàâíåíèè ñ æèâîòíûìè ñòðåññ-êîí-

òðîëÿ ( p < 0,05).

1 — èíòàêòíûå ìûøè; 2 — ñòðåññ-êîíòðîëü; 3 — äåàíîëà àöåãëóìàò;

250 ìã/êã/ñóò.
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Ðèñ. 2. Âëèÿíèå äåàíîëà àöåãëóìàòà íà ñîäåðæàíèå ãåìîãëîáè-

íà (â ìã/ã ñûðîé òêàíè) â ñòåíêå æåëóäêà ìûøåé ñ ñàõàðíûì

äèàáåòîì, ïîäâåðãàâøèõñÿ èììîáèëèçàöèè.

Îáîçíà÷åíèÿ òå æå, ÷òî íà ðèñ. 1.
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Ïîêàçàòåëü

Ñòðåññ-êîíòðîëü

(ãðóïïà 2)

Ôàìîòèäèí, 0,125 ìã/êã

(ãðóïïà 3)

Äåàíîëà àöåãëóìàò,

250 ìã/êã/ñóò (ãðóïïà 4)

Òÿæåñòü ïîðàæåíèÿ 1,25 � 0,25

à

0,625 � 0,18 0*

×àñòîòà ïîðàæåíèÿ 0,125 0 0

Ìíîæåñòâåííûå ïîðàæåíèÿ 0,625 0 0

ßçâåííûé èíäåêñ 2,0 0,625 0

Ñðåäíåå ÷èñëî ÿçâ 0,625 � 0,625 0 0

Ñðåäíåå ÷èñëî ýðîçèé 2,625 � 0,532

à

1,13 � 0,40* 0*

Ëåòàëüíîñòü 2 (25 %) 0 (0 %) 0 (0 %)

Ïðèìå÷àíèå. Îòëè÷èÿ äîñòîâåðíû:

à

— îò ñîîòâåòñòâóþùèõ ïîêàçàòåëåé ó èíòàêòíûõ æèâîòíûõ ïðè p < 0,05; * — îò ñîîòâåòñòâóþùèõ ïîêàçàòå-

ëåé ó æèâîòíûõ ñ ñàõàðíûì äèàáåòîì ãðóïïû ñòðåññ-êîíòðîëÿ ïðè p < 0,05.



æäàåòñÿ íàðóøåíèÿìè ìèêðîöèðêóëÿöèè, î ÷åì ñâèäå-

òåëüñòâóåò ñíèæåíèå êîíöåíòðàöèè ãåìîãëîáèíà â òêà-

íè æåëóäêà (ðèñ. 2). Äåàíîëà àöåãëóìàò êîððåêòèðóåò

äåôèöèò êðîâîòîêà â ïîâðåæäåííîì æåëóäêå.

Òàêèì îáðàçîì, â ðåçóëüòàòå ïðîâåäåííûõ èññëåäî-

âàíèé âûÿâëåíû âûðàæåííûå ïðîòåêòîðíûå ñâîéñòâà

äåàíîëà àöåãëóìàòà íà ìîäåëè ñòðåññ-îïîñðåäîâàííîé

ýðîçèâíî-ÿçâåííîé ãàñòðîïàòèè ó ãðûçóíîâ ñî ñòðåï-

òîçîòîöèíîâûì ñàõàðíûì äèàáåòîì. Â öåëîì ïî ýô-

ôåêòèâíîñòè äåàíîëà àöåãëóìàò íå óñòóïàåò áëîêàòîðó

ãèñòàìèíîâûõ Í
2

-ðåöåïòîðîâ ôàìîòèäèíó. Ðàçâèòèå

ãåïàòîðîïðîòåêòîðíîãî ýôôåêòà ñîïðîâîæäàåòñÿ ïðå-

äîòâðàùåíèåì ðåäóêöèè êðîâåíàïîëíåíèÿ ñòåíêè æå-

ëóäêà, ÷òî ìîæíî ðàññìàòðèâàòü êàê ýëåìåíò ìåõàíèç-

ìà ïðîòèâîÿçâåíííîãî äåéñòâèÿ ïðåïàðàòà. Â òî æå

âðåìÿ óñòàíîâëåíî, ÷òî ïîä äåéñòâèåì êóðñîâîãî ââå-

äåíèÿ äåàíîëà àöåãëóìàòà ñóùåñòâåííî àêòèâèðóåòñÿ

ïåðèñòàëüòè÷åñêàÿ ôóíêöèÿ æåëóäî÷íî-êèøå÷íîãî

òðàêòà ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ.

ÂÛÂÎÄÛ

1. Äåàíîëà àöåãëóìàò ïðè êóðñîâîì ââåäåíèè

âíóòðü â äîçå 250 ìã/êã/ñóò ïðåäîòâðàùàåò ôîðìèðî-

âàíèå ýðîçèâíî-ÿçâåííîé ãàñòðîïàòèè, àññîöèèðîâàí-

íîé ñ âîçäåéñòâèåì íà æèâîòíûõ ñî ñòðåïòîçîòîöèíî-

âûì äèàáåòîì èììîáèëèçàöèîííîãî ñòðåññà.

2. Ó æèâîòíûõ ñ ñàõàðíûì äèàáåòîì è ñóáõðîíè÷å-

ñêèì èììîáèëèçàöèîííûì ñòðåññîì öèòîïðîòåêòîð

äåàíîëà àöåãëóìàò ïðåïÿòñòâóåò óãíåòåíèþ ïåðèñòàëü-

òè÷åñêîé àêòèâíîñòè æåëóäî÷íî-êèøå÷íîãî òðàêòà è

ðåäóêöèè ìèêðîöèðêóëÿöèè â ñòåíêå æåëóäêà.
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HEPATOPROTECTIVE EFFECT OF DEANOL ACEGLUMATE

ON EXPERIMENTAL STRESS-INDUCED GASTROPATHY

AND DIABETES MELLITUS

D. S. Blinov, E. D. Gogina, T. S. Krupnova, V. P. Balashov, E. V. Blinova,

V. N. Sadovnikov, A. B. Lebedev, and O. I. Nikitina

Mordvinian State University, ul. Bol’shevistskaya 68, Saransk, Mordvinia, 430000, Russia

Experiments on mice with streptozotocin-induced diabetes mellitus and stress-induced erosive ulcerous damage of the mucous membrane of stomach showed

evidence of the preventive activity of deanol aceglumate in the course of peroral introduction at a dose of 250 mg/kg per 24 h during 4 days. This effect is ac-

companied by activation of the peristalsis of bowels and by an increase in the blood flow in the wall of stomach.

Key words: Stress-induced gastropathy, deanol aceglumate, peristalsis, blood flow in the wall of stomach, diabetes mellitus
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