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В работе проводили исследование ком-

плексного действия иммуномодуляторов 
(траметина, бефунгина, спиртовой настойки 
кордицепса) и химиотерапевтического препа-
рата циклофосфана. Объектом исследования 
являлась перевиваемая опухоль асцитной кар-
циномы Эрлиха (АКЭ). В качестве эксперимен-
тальных животных использовали беспородных 
белых мышей-самцов массой 25–35 г в возрас-
те 2–3 мес. Цель работы состояла в изучении 
влияния применения иммуномодуляторов в 
комплексе с химиотерапевтическим препара-
том на имунный статус лабораторных жи-

вотных. Для исследования животные были по-
делены на 6 групп. После эксперимента у дан-
ных групп проводился двукратный забор крови 
(на 10-е и 20-е сутки лечения) для исследова-
ния биохимических показателей крови: ALT 
(аланинаминотрансфераза); AST (аспартата-
минотрансфераза); BUN (мочевина); CREA 
(креатинин); TBIL (общий билирубин). Биохи-
мические показатели крови исследовали на ба-
зе лаборатории Иркутской городской ветери-
нарной поликлиники. При первом взятии крови 
(на 10-е сутки лечения) у животных отмеча-
лась неустойчивая динамика биохимического 
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состава крови. Через 20 дней после начала ле-
чения была очевидна положительная динамика 
биохимических показателей крови, что свиде-
тельствовало о значимом лечебном эффекте. 
Показано, что иммуномодуляторы оказывают 
общее тонизирующее действие, антиокси-
дантный эффект, положительно влияющий на 
иммунный статус организма, а циклофосфан – 
непосредственное влияние на опухоль, но от-
рицательное – на общее состояние организма 
из-за токсического действия на отдельные 
внутренние органы (печень, почки, селезенка) 
и организм в целом. На основе проведенных 
исследований было выбрано сочетание имму-
номодулирующего препарата траметина на 
основе базидиального гриба рода Trametesи 
циклофосфана. 

Ключевые слова: асцитная карцинома Эр-
лиха, иммуномодуляторы, циклофосфан, био-
химический состав крови. 

 
In the study the research of complex action of 

immunomodulators (Trametin, Befunginum, Cordy-

cepsalcoholate) and chemotherapeutic preparation 

of Cyclophosphan was conducted. The object of 

research was the intertwined tumor of Ehrlich as-

cites carcinoma (EAC). As experimental animals 

common male mice weighting 25–35 g aged 2–3 

months were used. The purpose of the work con-

sisted in studying the influence of application of 

immunomodulators in the complex with a chemo-

therapeutic preparation on the immune status of 

laboratory animals. Animals were divided into 6 

groups for the research. Double blood sampling 

was carried out after the experiment (on the tenth 

and the twentieth day of treatment) for blood bio-

chemical parameters studying: ALT (Alanine 

transaminase), AST (Aspartate transaminase), 

BUN (Carbamide), CREA (Creatinine), TBIL (total 

bilirubin). The blood biochemical parameters were 

studied on the base of Irkutsk city veterinary clinic 

laboratory. At the first blood sampling (on the tenth 

day of treatment) unstable dynamics of the bio-

chemical composition of blood was recorded. In 20 

days after treatment the start positive dynamics of 

the biochemical composition of blood was recorded 

which showed significant curative effect. It was 

proved that immunomodulatory drugs had a gen-

eral tonic effect and an antioxidant effect which 

positively influenced the immune status of an or-

ganism; Cyclophosphan had a direct influence on 

the tumour but also an adverse effect on the overall 

condition of the organism due to toxic effect on 

separate internals (liver, kidneys and spleen) and 

on the organism as a whole. Basing on the con-

ducted research a combination of immunomodula-

tory drug Trametin on the basis of basidial fungus 

genus Trametes, Cyclophosphan was chosen.  

Keywords: Ehrlich’s ascites carcinoma, immu-

nomodulators, Cyclophosphan, biochemical com-

position of blood. 

 

Введение. Одна из важнейших функций им-

мунной системы предполагает сохранение по-

стоянства внутренней среды организма посред-

ством распознавания и элиминации чужеродных 

антигенов. Ее выполняют факторы врожденного 

и приобретенного иммунитета, к которым отно-

сятся нейтрофилы, моноциты/макрофаги, денд-

ритные клетки, NK-клетки и T-NK-лимфоциты, а 

также T- и B-лимфоциты, ответственные за кле-

точный и гуморальный иммунный ответ. Воз-

действие на организм чужеродных антигенов и 

неблагоприятных факторов окружающей среды 

вызывает нарушение функционального состоя-

ния иммунной системы, проявляющееся имму-

нодефицитами. Их можно корректировать с по-

мощью иммунотропных лекарственных средств, 

относящихся к 3 основным группам: иммуномо-

дуляторы (восстанавливают функции иммунной 

системы); иммуностимуляторы (преимущест-

венно усиливают иммунитет) и иммунодепрес-

санты (проявляют иммунный ответ). Иммуномо-

дуляторы разнонаправленно действуют на им-

мунную систему, в связи с чем их применяют в 

комплексной терапии для животных с признака-

ми вторичной иммунологической недостаточно-

сти. Некоторые из них могут избирательно вли-

ять на определенные звенья иммунной систе-

мы, но конечный результат оказывается много-

гранным, поскольку изменяется функциональ-

ная активность всей иммунной системы [5]. 

Цель работы. Изучение влияния примене-

ния иммуномодуляторов в комплексе с химио-

терапевтическим препаратом на биохимический 

статус лабораторных животных. 
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Объекты и методы исследования. В рабо-

те проводилось исследование действия лекар-

ственных препаратов, которые обладают имму-

номодулирующими свойствами, – траметина, 

бефунгина, спиртовой настойки кордицепса в 

комплексе с химиотерапевтическим препаратом 

циклофосфаном. Объектом исследования явля-

лась перевиваемая опухоль асцитной карцино-

мы Эрлиха (АКЭ). 

Методика эксперимента. В качестве экспе-

риментальных животных использовали беспо-

родных белых мышей-самцов массой 25–35 г в 

возрасте 2–3 мес., выращенных в ФГУЗ «Иркут-

ский противочумный научно-исследовательский 

институт» Роспотребнадзора и содержавшихся 

в стандартных условиях вивария. Объектом ис-

следования являлись клетки асцитной карцино-

мы Эрлиха (АКЭ), пролиферирующей в перито-

неальной полости мышей-самцов. Все исследо-

вания были выполнены в соответствии с этиче-

скими требованиями по работе с эксперимен-

тальными животными, изложенными в следую-

щих нормативно-правовых документах: «Прави-

ла проведения работ с использованием экспе-

риментальных животных» (приложение к Прика-

зу МЗ СССР №775 от 12.08.1977 г.); Хельсин-

ская декларация всемирной медицинской ассо-

циации, 2000 г.; «Руководство по эксперимен-

тальному (доклиническому) изучению новых 

фармакологических веществ» (2005); «Правила 

лабораторной практики» (приложение к Приказу 

МЗ РФ №708н от 23.08.2010 г.). Для проведения 

исследований использовали три иммуномоду-

лирующих препарата. 

Бефунгин. Лекарственное средство, обла-

дающее тонизирующим и восстанавливающим 

свойствами. Данный препарат регулирует обмен 

веществ, восстанавливает кроветворение, а 

также укрепляет иммунитет после длительных 

болезней [7]. Получают его из березового гриба 

Чаги – Трутовик скошенный (Inonotus obliquus) 

[9]. 

Спиртовая настойка Кордицепса. Оказыва-

ет выраженное иммуномодулирующее и антиок-

сидантное действие [2]. Препарат любезно пре-

доставлен д-м биол. наук., проф. Б.Н. Огарко-

вым (НИИ биологии при ИГУ, лаборатория экс-

периментальной биотехнологии). 

Траметин. Ветеринарный препарат нового 

поколения, разработанный в Иркутском филиа-

ле Института экспериментальной ветеринарии 

Сибири и Дальнего Востока. Траметин получают 

на основе дереворазрушающего гриба Trametes 

pubescens (Shumach.:Fr.) Pilat. штамм 0663 из 

Коллекции Ботанического института им. В.Л. 

Комарова РАН (г. Санкт-Петербург) методом 

жидкофазной ферментации, с последующим от-

делением биомассы гриба от культуральной 

жидкости и её лиофилизацией [3, 6]. 

В качестве химиотерапевтического препара-

та использовали циклофосфан – белый кри-

сталлический порошок, который по механизму 

действия является алкилирующим цитостатиком 

[1]. 

АКЭ прививали в брюшную полость мыши в 

дозе 0,2 мл суспензии [1]. После прививки всех 

испытуемых мышей делили на 6 групп, по 8 

мышей в каждой: I – контрольная – интактные 

мыши; II – контрольная – привита АКЭ (без ле-

чения); III – экспериментальная – привита АКЭ 

(лечение – траметин+циклофосфан»); IV – экс-

периментальная – привита АКЭ (лечение – бе-

фунгин+циклофосфан»); V – экспериментальная 

– привита АКЭ (лечение – корди-

цепс+циклофосфан); VI – экспериментальная – 

привита АКЭ (лечение – циклофосфан). 

При проведении эксперимента пользовались 

«Руководством по экспериментальному (докли-

ническому) изучению новых фармакологических 

веществ» чл.-корр. РАМН, проф. Р.У. Хабриева. 

Лечение лабораторных животных начинали че-

рез 48 ч после прививки опухоли [4]. Дозировки 

препаратов были выбраны в соответствии с на-

ставлениями для исследуемых препаратов. Со-

ответственно, дозировка на одну мышь соста-

вила: настойки бефунгина, кордицепса и рас-

твора траметина – по 0,6 и циклофосфана – 

0,009 мл. Препараты выпаивали перорально с 

помощью зонда в течение 19 дней, циклофос-

фан вводили через день внутримышечно в те-

чение всего опыта. Проводили клинические на-

блюдения за активностью, аппетитом, измене-

ниями в поведении мышей, состоянием шерст-

ного покрова. Для биохимических исследований 

проводили забор крови у животных наблюдае-
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мых групп через каждые 10 дней после начала 

лечения. 

Определялись следующие биохимические 

показатели крови: ALT (аланинаминотрансфе-

раза); AST (аспартатаминотрансфераза); BUN 

(мочевина); CREA (креатинин); TBIL (общий би-

лирубин) [8]. 

Биохимические показатели крови 

исследовали на базе лаборатории Иркутской 

городской ветеринарной поликлиники. 

Статистическая обработка результатов 

представлена в виде медианы значений и 

межквартильного интервала (Me [25; 75%]). 

Данные обработаны с помощью статистической 

программы S10Rp. Проверка гипотезы о 

различии выборок проводились 

непараметрическими методами (по U-критерию 

Манна-Уитни). Различия считали при p<0,05. 

Результаты исследования. В процессе 

эксперимента за лабораторными животными 

велось тщательное наблюдение. Для оценки 

действия препаратов проводился двукратный 

забор крови (на 10-е и 20-е сутки лечения). Ре-

зультаты биохимического исследования крови 

на 10-е и 20-е сутки лечения представлены в 

таблице. 

На 10-е сутки лечения отмечено значитель-

ное повышение ALT в III группе – 83,350 и не-

значительное повышение в IV группе – 61,450 

по сравнению с контрольной I группой – 54,750. 

Повышение данного показателя может свиде-

тельствовать, что при разрушении клеток этих 

органов (печени, почек), вызванных различными 

патологическими процессами, происходит вы-

деление ALT в кровь организма животного. В 

данном случае на организм животных мог ока-

зать токсическое действие циклофосфан, так 

как данный препарат влияет на почки (на их 

функции, водно-электролитный баланс) и на пе-

чень. В VI группе отмечено значительное сни-

жение показателя (35,350), которое может на-

блюдаться при тяжелых поражениях печени – 

некрозе, циррозе (при уменьшении количества 

клеток, синтезирующих ALT). На 20-е сутки зна-

чительное снижение показателя отмечается 

снова в VI группе – 37,60. Данный результат 

свидетельствует о токсическом влиянии химио-

терапевтического препарата циклофосфан. В III, 

IV группах происходит незначительное сниже-

ние показателя, в V группе показатель находит-

ся в пределах нормы. В данном случае препа-

рат циклофосфан применялся в комплексе с 

иммуномодулирующими препаратами, которые 

оказывали иммуномодулирующий и тонизирую-

щий эффект. 

Показатель AST на 10-е сутки лечения изме-

нился в сторону незначительного повышения в 

III; IV и V группах и снижения показателя в VI 

группе. Повышение AST свидетельствует о на-

личии заболевания в организме, например но-

вообразования печени, острый панкреатит, ви-

русный, токсический гепатит и др. В данном 

случае на печень оказано влияние АКЭ и токси-

ческое влияние химиотерапевтического препа-

рата. На 20-е сутки лечения наблюдали сле-

дующие изменения: в III группе произошло не-

значительное снижение показателя (28,20), в IV 

и V группах – повышение показателей (36,70 и 

41,25 соответственно). Значительное снижение 

AST произошло в VI группе (25,80). 

Показатель BUN во всех группах на 10-е су-
тки ниже нормы: III – 9,600; IV – 7,850; V – 6,350; 
VI – 4,350. Такую же ситуацию наблюдали и на 
20-е сутки лечения: III – 11,40; IV – 9,450; V  – 
11,20; VI – 4,90. Данный показатель во всех 
группах сильно занижен, что свидетельствует о 
нарушении работы печени. В данном случае 
самым низкий показатель был в группе VI на 10- 
и 20-е сутки лечения. 

CREA. Повышение содержания креатинина в 
сыворотке крови на 10-е сутки лечения наблю-
дается в III группе (264,950). Снижение содер-
жания креатинина наблюдается в IV (210,350); V 
(203,050) и VI (169,350) группах. На 20-е сутки 
лечения также наблюдается повышенный пока-
затель в III-й группе (388,50) и пониженный в V 
(176,350) и VI (220,50) группах, значительно 
снижен в IV группе (106,10). Повышение креати-
нина наблюдается при острой хронической по-
чечной недостаточности, гипертиреозе. Уровень 
креатинина возрастает после приема некоторых 
медицинских препаратов, при обезвоживании 
организма; снижение креатинина происходит 
при голодании, снижении мышечной массы, при 
беременности, после приема кортикостероидов. 
В нашем случае повышение креатинина может 
быть связано с приемом препаратов. 
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Результаты биохимического анализа крови на 10-е и 20-е сутки лечения 
 

Показатель 

Группа 

I II III IV V VI 

10-е сут 20-е сут 10-е сут 20-е сут 10-е сут 20-е сут 10-е сут 20-е сут 10-е сут 20-е сут 10-е сут 20-е сут 

ALT, U/L 
54,750 
[52,65; 
58,4] 

51,250 
[44,65; 
55,20] 

75,750 
[73,85; 
78,60] 

33,30 
[27,50; 
42,00] 

83,350 
[78,70; 
86,50] 

41,40 
[26,80; 
63,35] 

61,450 
[59,85; 
62,55] 

43,60 
[40,20; 
53,65] 

51,450 
[48,25; 
53,55] 

51,950 
[31,35; 
75,65] 

35,350 
[33,15; 
36,85] 

37,60 
[24,10; 
74,65] 

AST, U/L 
34,550 
[31,35; 
37,75] 

32,0 
[27,70; 
34,90] 

32,200 
[30,80; 
34,35] 

18,950 
[17,60; 
21,00] 

41,600 
[41,60; 
41,65] 

28,20 
[21,60; 
38,05] 

41,350 
[40,90; 
41,65] 

36,70 
[28,90; 
41,10] 

38,0 
[36,55; 
38,95] 

41,25 
[29,50; 
51,60] 

29,750 
[27,55; 
31,20] 

25,80 
[19,55; 
42.95] 

BUN, mmol/l 
17,550 
[16,10; 
22,55] 

27,70 
[25,00; 
29,85] 

10,100 
[10,05; 
10,10] 

11,60 
[10,40; 
12,40] 

9,600 
[9,25; 9,80] 

11,40 
[11,20; 
11,65] 

7,850 
[7,65; 
8,00] 

9,450 
[5,90; 
10,60] 

6,350 
[5,90; 
6,65] 

11,20 
[5,75; 
14,90] 

4,350 
[4,25; 
4,40] 

4,90 
[2,85; 
8,80] 

CREA, vmol/l 
225,150 
[190,05; 
248,65] 

245,60 
[225,20; 
277,85] 

345,950 
[328,10; 
357,85] 

220,80 
[181,55; 
247,00] 

264,950 
[257,60; 
280,95] 

388,50 
[270,55; 
565,40] 

210,350 
[210,05; 
210;85] 

106,10 
[97,60; 
110,90] 

203,050 
[193,65; 
209,35] 

176,350 
[143,65; 
242,20] 

169,350 
[164,65; 
176,40] 

220,50 
[204,85; 
257,30] 

TBIL, vmol/l 
20,050 
[19,10; 
20,80] 

19,050 
[17,75; 
20,85] 

25,750 
[25,05; 
26,25] 

17,40 
[17,20; 
17,65] 

21,750 
[20,70; 
22,40] 

14,90 
[14,50; 
15,50] 

17,750 
[17,45; 
18,25] 

13,450 
[12,00; 
15,50] 

19,50 
[19,15; 
19,75] 

12,850 
[9,10; 
21,50] 

16,950 
[16,00; 
17,60] 

25,30 
[17,90; 
28,00] 

 
Примечание. Результаты представлены в виде медианы значений и межквартильного интервала (Me [25; 75%]). Группы: I – интактные; II – без 
лечения; III – траметин + циклофосфан; IV – бефунгин + циклофосфан; V – кордицепс + циклофосфан; VI – циклофосфан. 
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Результаты биохимического исследования 
общего билирубина (TBIL). На 10-е сутки лече-
ния наблюдали, что показатели во всех группах 
находятся в пределах нормы или незначитель-
но снижены: в III – 21,750; IV – 17,750; V – 19,50 
и VI – 16,950. На 20-е сутки лечения были полу-
чены пониженные показатели в III (14,90); IV 
(13,450); V (12,850). Незначительное повышение 
наблюдается в VI (25,30) группе. Снижение об-
щего билирубина свидетельствует о нарушении 
деятельности печени в связи с влиянием на нее 
АКЭ и химиотерапевтического препарата цик-
лофосфана. 

В результате проведенного исследования 
можно отметить, что при первом взятии крови 
(на 10-е сутки лечения) у животных отмечалась 
неустойчивая динамика биохимического состава 
крови, так как происходило обострение при ин-
тенсивной терапии с использованием иссле-
дуемых препаратов в различных сочетаниях. 
Через 20 суток после начала лечения была оче-
видна положительная динамика биохимических 
показателей крови, что свидетельствовало о 
значимом лечебном эффекте: большинство по-
казателей находилось в пределах нормы. 

По результатам проведенного лечения на-
блюдался положительный эффект при ком-
плексном лечении, так как химиотерапевтиче-
ский препарат оказывает непосредственное 
влияние на опухоль асцитной карциномы Эрли-
ха, но отрицательно влияет на общее состояние 
организма из-за токсического действия на от-
дельные внутренние органы (печень, почки, се-
лезенку, сердце) и организм в целом. При ис-
пользовании в комплексе иммуномодулирующих 
препаратов мы можем наблюдать незначитель-
ные отклонения в результатах биохимического 
исследования крови, так как они оказывают об-
щее тонизирующее действие, антиоксидантный 
эффект, положительное влияющий на иммун-
ный статус организма. 

Заключение. В дальнейшем будет продол-
жена экспериментальная работа по комплекс-
ному лечению асцитной карциномы Эрлиха у 
домашних животных с использованием выяв-
ленных композиций. 

Знание фармакологических особенностей 
иммуномодуляторов обеспечивает их рацио-
нальный выбор. При необходимости восстанов-
ления функций иммунной системы следует так-

же учитывать особенности этиологии и патоге-
неза болезни. В каждом конкретном случае не-
обходимо подбирать оптимальные дозы лекар-
ственных препаратов и схемы их применения в 
лечебных и профилактических целях. 
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