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Àííîòàöèÿ

Ïóòåì òâåðäîôàçíîé ìåõàíîõèìè÷åñêîé îáðàáîòêè ñóáñòàíöèé ðÿäà áåíçèìèäàçîëüíûõ àíòèãåëüìèíò-
íûõ ëåêàðñòâåííûõ âåùåñòâ ñ âîäîðàñòâîðèìûìè ïîëèìåðàìè � ïîëèâèíèëïèððîëèäîíîì, ãèäðîêñè-
ýòèëêðàõìàëîì, ïîëèñàõàðèäîì àðàáèíîãàëàêòàíîì (èç äðåâåñèíû ëèñòâåííèö Larix sibirica è Larix
gmelinii) ïîëó÷åíû ìåæìîëåêóëÿðíûå êîìïëåêñû òèïà �ãîñòü � õîçÿèí�, îáëàäàþùèå ïîâûøåííîé âî-
äîðàñòâîðèìîñòüþ. Ïðîâåäåíû èõ ôèçèêî-õèìè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ. Îáíàðóæåíî ïîâûøåíèå àíòèãåëü-
ìèíòíîé àêòèâíîñòè ïîëó÷åííûõ ïðåïàðàòîâ íà ðàçíûõ ëàáîðàòîðíûõ ìîäåëÿõ ãåëüìèíòîçîâ, êîòîðàÿ
ïîäòâåðæäåíà â ïðîèçâîäñòâåííûõ îïûòàõ íà îâöàõ, ñïîíòàííî èíâàçèðîâàííûõ íåìàòîäàìè æåëóäî÷-
íî-êèøå÷íîãî òðàêòà, ïðè ñíèæåíèè äîçèðîâêè ñóáñòàíöèè â 9�10 ðàç.
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÷åðâÿìè-ãåëüìèíòàìè [1]. Ïî äàííûì ÂÎÇ,
åæåãîäíî ïî÷òè êàæäûé ÷åëîâåê íà ïëàíåòå
çàðàæàåòñÿ îäíèì èç òðåõ îñíîâíûõ âèäîâ
ãåëüìèíòîâ, ÷òî ïðèâîäèò ê ýíòåðîáèîçó
(1.2 ìëðä ÷åë.), àíêèëîñòîìîçó (900 ìëí) è



568 Ñ. Ñ. ÕÀËÈÊÎÂ è äð.

òðèõîöåôàëåçó (äî 700 ìëí). Ãåëüìèíòîçû
ðàñïðîñòðàíåíû îò àðêòè÷åñêèõ øèðîò äî ýê-
âàòîðà, à îáùåå ÷èñëî çàáîëåâàíèé è ñìåð-
òåé îò êèøå÷íûõ ãåëüìèíòîçîâ âûøå, ÷åì îò
áàêòåðèàëüíûõ, âèðóñíûõ èíôåêöèé è äðó-
ãèõ ïàðàçèòàðíûõ áîëåçíåé, âìåñòå âçÿòûõ.
Ïîðàæåííîñòü íàñåëåíèÿ Ðîññèè êèøå÷íûìè
ãåëüìèíòîçàìè ñîñòàâëÿåò â ñðåäíåì ïî÷òè
2 %, à â íåêîòîðûõ  þæíûõ è ñåâåðíûõ  ðàéî-
íàõ ñòðàíû îíà äîñòèãàåò 7�10 %.

Èçâåñòíûå ìåòîäû ëå÷åíèÿ ãåëüìèíòîçîâ
æèâîòíûõ áàçèðóþòñÿ íà ïðèìåíåíèè øèðî-
êîãî àññîðòèìåíòà [1] àíòèãåëüìèíòíûõ ïðå-
ïàðàòîâ, ìíîãèå èç êîòîðûõ èç-çà ïëîõîé ðàñ-
òâîðèìîñòè çà÷àñòóþ íå îáåñïå÷èâàþò íåîá-
õîäèìóþ ýôôåêòèâíîñòü. Ïî ýòîé ïðè÷èíå
ïðèõîäèòñÿ èñïîëüçîâàòü çàâûøåííûå äîçè-
ðîâêè ïðåïàðàòîâ, ÷òî îñëîæíÿåòñÿ ðèñêîì
íåæåëàòåëüíûõ ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ. Äëÿ óëó÷-
øåíèÿ ðàñòâîðèìîñòè â âîäíûõ/ôèçèîëîãè÷åñ-
êèõ ñðåäàõ ïëîõî ðàñòâîðèìûõ ëåêàðñòâåí-
íûõ âåùåñòâ ÷àñòî èñïîëüçóþòñÿ ñïîñîáû, îñ-
íîâàííûå íà îáðàçîâàíèè èõ ìåæìîëåêóëÿð-
íûõ êîìïëåêñîâ ñ âîäîðàñòâîðèìûìè ñèíòå-
òè÷åñêèìè è ïðèðîäíûìè ïîëèìåðàìè èëè
îëèãîìåðàìè [2�5]. Â ïîñëåäíèå ãîäû ïóáëè-
êàöèè íà ýòó òåìó ïðåîáëàäàþò [6].

Ðàíåå ìû ïîêàçàëè âîçìîæíîñòü ïîâûøå-
íèÿ ýôôåêòèâíîñòè àíòèãåëüìèíòíûõ  ïðåïà-
ðàòîâ íà ïðèìåðå ìåõàíîõèìè÷åñêîé ìîäèôè-
êàöèè ñóáñòàíöèè �êîíòàêòíîãî� ïðåïàðàòà
ìåäàìèíà ñ ïîìîùüþ ÿáëî÷íîãî ïåêòèíà [7].
Ïîêàçàíî, ÷òî, èçìåíÿÿ ðàñòâîðèìîñòü ñóá-
ñòàíöèè ìåäàìèíà ñ 8 äî 45 ìã/ë  â ñóïðàìî-
ëåêóëÿðíîì êîìïëåêñå ìåäàìèí/ïåêòèí (1 : 9),
ìîæíî ñîõðàíèòü àêòèâíîñòü ïðîòèâ íåìàòîä
ïðè äåâÿòèêðàòíîì óìåíüøåíèè äîçû äåéñòâó-
þùåãî âåùåñòâà. Òàêæå âûÿâëåíî, ÷òî, â îò-
ëè÷èå îò èñõîäíîãî ìåäàìèíà, ïîëó÷åííûé
êîìïëåêñ ïðîÿâëÿåò âûñîêóþ ýôôåêòèâíîñòü
è õîðîøóþ ïåðåíîñèìîñòü íà ìîäåëè ëè÷èíîê
ýõèíîêîêêîçà áåëûõ êðûñ, êîòîðàÿ íàèáîëåå
áëèçêà  ñîîòâåòñòâóþùåé ïàòîëîãèè ÷åëîâåêà.
Ìåõàíîõèìè÷åñêèé ïóòü ïîëó÷åíèÿ òàêèõ êîìï-
ëåêñîâ èìååò çíà÷èòåëüíûå ïðåèìóùåñòâà ïî
ñðàâíåíèþ ñ òðàäèöèîííûì æèäêîôàçíûì, êàê
â ÷àñòè �ïðî÷íîñòè� îáðàçóþùèõñÿ êîìïëåê-
ñîâ, òàê è â îòñóòñòâèè íåîáõîäèìîñòè ïðèìå-
íåíèÿ òîêñè÷íûõ îðãàíè÷åñêèõ ðàñòâîðèòåëåé
â ïðîöåññå èõ ïðèãîòîâëåíèÿ [8].

Öåëü ðàáîòû � èññëåäîâàíèå ïåðñïåêòèâ-
íîñòè èñïîëüçîâàíèÿ ïðèðîäíûõ è ñèíòåòè-
÷åñêèõ ïîëèìåðîâ äëÿ ìåõàíîõèìè÷åñêîé ìî-
äèôèêàöèè àíòèãåëüìèíòíûõ ñóáñòàíöèé èç
ðÿäà ïðîèçâîäíûõ áåíçèìèäàçîëà.

ÝÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÀß ×ÀÑÒÜ

Â ïðîäîëæåíèå ðàáîòû [4] ðàñøèðåí
ñïåêòð áåíçèìèäàçîëüíûõ ïðåïàðàòîâ:

1) àëüáåíäàçîë (ÀÁÇ) � ìåòèë[5-(ïðîïèë-
òèî)-1H-áåíçèìèäàçîë-2-èë]-êàðáàìàò. Ñóá-
ñòàíöèÿ ñåðèè 140823 (Changzhou Jialing
Medicine Industry Co. Ltd, ÊÍÐ). Áðóòòî-ôîð-
ìóëà C12H13N3O2S. Ñòðóêòóðíàÿ ôîðìóëà:

2) ôåíáåíäàçîë (ÔÁÇ) � ìåòèë[6-(ôåíèë-
òèî)-1Í-áåíçèìèäàçîë-2èë]êàðáàìàò. Ñóáñòàí-
öèÿ ñåðèè 60111706 (Renzin Chemicals Ltd.,
ÊÍÐ). Áðóòòî-ôîðìóëà C15H13N3O2S. Ñòðóê-
òóðíàÿ ôîðìóëà:

Ê ðàíåå îïèñàííûì [4] ïîëèñàõàðèäàì � àðà-
áèíîãàëàêòàíó (ÀÃ, ÒÓ 9363-021-39094141�08)
è ãèäðîêñèýòèëêðàõìàëó 200/0.5 (ÃÝÊ, ÍÄ 42-
14769�07) � äîáàâëåí ïîëèâèíèëïèððîëèäîí
(ÏÂÏ, ÔÑÏ 42-0345-4368�03) ñ ìîëåêóëÿð-
íîé ìàññîé Ìw ~ 12 êÄà.

Ïðîöåññ ïîëó÷åíèÿ ìåæìîëåêóëÿðíûõ êîì-
ïëåêñîâ ïðîâîäèëè ïðè ñîâìåñòíîé îáðàáîò-
êå êîìïîíåíòîâ â èçìåëü÷èòåëÿõ-àêòèâàòîðàõ
óäàðíî-èñòèðàþùåãî òèïà ñ ðåãóëèðóåìîé
ýíåðãîíàïðÿæåííîñòüþ [4]. Ïîëó÷åííûå ïðè
ýòîì ìåæìîëåêóëÿðíûå êîìïëåêñû èññëåäî-
âàíû, â ïåðâóþ î÷åðåäü, íà ðàñòâîðèìîñòü â
âîäå, à òàêæå ìåòîäàìè ÐÔÀ, òåðìè÷åñêîãî
àíàëèçà, ÈÊ-ñïåêòðîñêîïèè è ýëåêòðîííîé
ìèêðîñêîïèè. Ìîëåêóëÿðíàÿ äèíàìèêà êîìï-
ëåêñîâ â ðàñòâîðå èçó÷åíà ñ ïîìîùüþ 1H
ßÌÐ-ñïåêòðîñêîïèè. Ñòàáèëüíîñòü ëåêàðñò-
âåííûõ âåùåñòâ â êîìïëåêñàõ êîíòðîëèðîâà-
ëàñü ìåòîäîì ÂÝÆÕ. Èçìåíåíèå àíòèãåëü-
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ìèíòíîé àêòèâíîñòè èçó÷åíî in vitro è in vivo
íà ëàáîðàòîðíûõ æèâîòíûõ è îâöàõ.

ÈÊ-ñïåêòðàëüíûå èññëåäîâàíèÿ èñõîäíûõ
ëåêàðñòâåííûõ ñóáñòàíöèé è èõ êîìïëåêñîâ ñ
ïîëèìåðàìè ïðîâåäåíû ñ èñïîëüçîâàíèåì
ñïåêòðîôîòîìåòðà Shimadzu-2600 (ßïîíèÿ).

Ýëåêòðîííûå ìèêðîôîòîãðàôèè ïîëó÷åíû
ñ ïîìîùüþ ñêàíèðóþùåãî ýëåêòðîííîãî ìèê-
ðîñêîïà Hitachi TM-1000 (ßïîíèÿ).

Ðåíòãåíîôàçîâûé àíàëèç (ÐÔÀ) ïîëó÷åí-
íûõ ïðîäóêòîâ ïðîâîäèëè ñ ïîìîùüþ äèôðàê-
òîìåòðà ÄÐÎÍ-4 (CuKα-èçëó÷åíèå), ñêîðîñòü
âðàùåíèÿ ñ÷åò÷èêà 2 ãðàä/ìèí, I = 1000.

Òåðìè÷åñêèé àíàëèç èññëåäóåìûõ îáðàçöîâ
ïðîâîäèëñÿ ìåòîäîì äèôôåðåíöèàëüíîé ñêàíè-
ðóþùåé êàëîðèìåòðèè (ÄÑÊ) ñ ïîìîùüþ ïðè-
áîðà DSC-550 (Instrument Scientific Specialists
Inc., USA) â àòìîñôåðå Ar. Òåìïåðàòóðíàÿ ïðî-
ãðàììà: 20�250 °Ñ, ñêîðîñòü íàãðåâà 10 °Ñ/ìèí.

Äëÿ îïðåäåëåíèÿ ðàñòâîðèìîñòè àíòèãåëü-
ìèíòíûõ âåùåñòâ íàâåñêè êîìïëåêñîâ 0.33, 0.6
è 0.8 ã äëÿ ìàññîâûõ ñîîòíîøåíèé ëåêàðñòâåí-
íîå âåùåñòâî (ËÂ)/ïîëèìåð, ðàâíûõ 1 : 5, 1 : 10
è 1 : 20 ñîîòâåòñòâåííî, ðàñòâîðÿëè â 10 ìë äè-
ñòèëëèðîâàííîé âîäû ïðè ïåðåìåøèâàíèè â
øåéêåðå-èíêóáàòîðå (25 °Ñ, 180 ìèí�1) â òå÷å-
íèå 3 ÷. Âî âñåõ ñëó÷àÿõ ËÂ â ðàñòâîðå íàõî-
äèëîñü â ðàâíîâåñèè ñ îñàäêîì íåðàñòâîðèâøå-
ãîñÿ ËÂ. Êîíöåíòðàöèè ËÂ â ðàñòâîðå îïðåäå-
ëÿëè ìåòîäîì ÂÝÆÕ íà õðîìàòîãðàôå Agilent
1200 ñ êîëîíêîé Zorbax  Eclipse XDB-C18,
4.6 × 50 ìì; òåìïåðàòóðà êîëîíêè 30 °Ñ; äåòåê-
òîð äèîäíî-ìàòðè÷íûé. Â êà÷åñòâå ýëþåíòà ïðè-
ìåíÿëè ñèñòåìó àöåòîíèòðèë � àöåòàòíûé áó-
ôåð ñ pH 3.4 (1 : 1), ñêîðîñòü ïîòîêà 1 ìë/ìèí,
îáúåì ïðîáû 5 ìêë, äåòåêòèðîâàíèå íà äëèíå
âîëíû 230.8 íì. Êîíöåíòðàöèè ËÂ îïðåäåëÿëèñü
îòíîñèòåëüíî èõ ñïåöèàëüíî ïðèãîòîâëåííûõ
ðàñòâîðîâ â ÄÌÑÎ.

Ãðàíóëîìåòðè÷åñêèé ñîñòàâ îñàäêîâ èñõîä-
íûõ ËÂ è èõ ìåæìîëåêóëÿðíûõ êîìïëåêñîâ
îïðåäåëÿëè ñ ïîìîùüþ ëàçåðíîãî àíàëèçàòî-
ðà ðàçìåðà ÷àñòèö Microsizer-201a (�ÂÀ Èí-
ñàëò�, Ðîññèÿ). Â ìîäóëü ïðîáîïîäãîòîâêè
(îáúåì æèäêîñòè 150 ñì3) çàñûïàëè 1�5 ã èñ-
ñëåäóåìîãî ïîðîøêà â êîëè÷åñòâå, äîñòàòî÷-
íîì äëÿ äîñòèæåíèÿ 70�75 % ñâåòîïðîïóñêà-
íèÿ ÷åðåç êþâåòó. Èçìåðåíèÿ ïðîâîäèëèñü
ïîñëå ïåðåìåøèâàíèÿ â òå÷åíèå 1�2 ìèí ïðè
îäíîâðåìåííîé óëüòðàçâóêîâîé îáðàáîòêå
ñóñïåíçèè äëÿ ðàçðóøåíèÿ àãëîìåðàòîâ. Äàí-

íûå îáðàáàòûâàëèñü ñ ïîìîùüþ âñòðîåííîé â
àíàëèçàòîð ïðîãðàììû ðàñ÷åòà. Ðåçóëüòàòû
ïðåäñòàâëåíû â âèäå ãèñòîãðàìì ìàññîâîãî
ðàñïðåäåëåíèÿ ïî ðàçìåðàì ÷àñòèö.

1Í ßÌÐ-ñïåêòðû â ðàñòâîðàõ ðåãèñòðèðî-
âàëèñü íà ñïåêòðîìåòðå AVHD-500X (500
ÌÃö, Bruker BioSpin AG). Èçìåðåíèå âðåìåí
ôàçîâîé ðåëàêñàöèè Ò2 ïðîâîäèëîñü ñ èñïîëüçî-
âàíèåì ñòàíäàðòíîé ïîñëåäîâàòåëüíîñòè Êàðà �
Ïàðñåëà � Ìåáóìà � Ãèëëà (CPMG) ñëåäóþùå-
ãî âèäà: Ð1(90°) � (τ � Ð2(180°) � τ)n � ðåãèñò-
ðàöèÿ, ãäå τ = 0.6 ìñ � ôèêñèðîâàííàÿ âðåìåí-
íàÿ çàäåðæêà, à n èçìåíÿëàñü îò 0 äî 3000.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Èçó÷åíèå ÈÊ-ñïåêòðîâ èñõîäíûõ è ìåõà-
íîîáðàáîòàííûõ îáðàçöîâ ïîêàçàëî, ÷òî â
óñëîâèÿõ ìåõàíîõèìè÷åñêîé îáðàáîòêè äåñò-
ðóêöèè ìîëåêóë ËÂ íå ïðîèñõîäèò. Ñîâìåñò-
íàÿ îáðàáîòêà ÀÁÇ è ÔÁÇ ñ àðàáèíîãàëàêòà-
íîì (ÀÃ) ïðèâîäèò ê òîìó, ÷òî õàðàêòåðèñ-
òè÷íûå ïîëîñû ËÂ óøèðÿþòñÿ çà ñ÷åò ðàâ-
íîìåðíîãî ðàñïðåäåëåíèÿ èõ ìèêðîíèçèðî-
âàííûõ ÷àñòèö â ìàòðèöå ïîëèìåðà. Ýòè äàí-
íûå òàêæå óêàçûâàþò íà îòñóòñòâèå õèìè-
÷åñêèõ âçàèìîäåéñòâèé ñ ó÷àñòèåì ËÂ. Â òî
æå âðåìÿ âîçìîæíî îáðàçîâàíèå ìåæìîëå-
êóëÿðíûõ êîìïëåêñîâ çà ñ÷åò ñèë âàí-äåð-âà-
àëüñîâîãî âçàèìîäåéñòâèÿ ìåæäó ìîëåêóëàìè
ËÂ è ïîëèìåðà. Äàííûå ÈÊ-ñïåêòðîñêîïèè îá
îòñóòñòâèè õèìè÷åñêèõ âçàèìîäåéñòâèé ìåæ-
äó ËÂ è ïîëèìåðàìè ñîãëàñóþòñÿ ñ äàííûìè
ÂÝÆÕ ïî àíàëèçó ñîäåðæàíèÿ îñíîâíîãî âå-
ùåñòâà â îáðàçöàõ ïîñëå ìåõàíè÷åñêîé îáðà-
áîòêè.

Èçìåíåíèå ôàçîâîãî ñîñòîÿíèÿ ËÂ è ïî-
ëèìåðîâ âî âðåìÿ ìåõàíè÷åñêîé îáðàáîòêè
èññëåäîâàíî ìåòîäàìè ÄÑÊ è ÐÔÀ. Íà ïðè-
ìåðå àëüáåíäàçîëà (ÀÁÇ) ïîêàçàíî, ÷òî â
ðåçóëüòàòå ìåõàíè÷åñêîãî âîçäåéñòâèÿ èí-
òåíñèâíîñòü ðåôëåêñîâ ÐÔÀ ÀÁÇ ñóùåñòâåí-
íî óìåíüøàåòñÿ. Ñëåäîâàòåëüíî, ìåõàíè÷åñ-
êàÿ îáðàáîòêà ÀÁÇ ïðèâîäèò ê ïîòåðå êðèñ-
òàëëè÷íîñòè (ðèñ. 1, à).

Íà òåðìîãðàììàõ ÄÑÊ ÀÁÇ ïîñëå ìåõà-
íè÷åñêîé îáðàáîòêè (ñì. ðèñ. 1, á) íàáëþäà-
þòñÿ äâå åãî ïîëèìîðôíûå ìîäèôèêàöèè, îò-
ëè÷àþùèåñÿ òåìïåðàòóðîé ïëàâëåíèÿ (205 è
216 °Ñ), ïðè÷åì èõ ñîîòíîøåíèå èçìåíÿåòñÿ
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â çàâèñèìîñòè îò âðåìåíè îáðàáîòêè [11]. Îä-
íàêî èíòåãðàëüíûå òåïëîòû ïëàâëåíèÿ ïîëó-
÷åííûõ îáðàçöîâ îêàçàëèñü áëèçêè ((351±35)
Äæ/ã). Òàêèì îáðàçîì, äàííûå ÄÑÊ è ÐÔÀ
ïðîòèâîðå÷àò äðóã äðóãó: ðåçóëüòàòû ÄÑÊ
óêàçûâàþò íà ñîõðàíåíèå êðèñòàëëè÷íîñòè
îáðàáîòàííûõ îáðàçöîâ ÀÁÇ, à äàííûå ÐÔÀ
ñâèäåòåëüñòâóþò îá îáðàòíîì. Âîçìîæíî, ýòî
ñâÿçàíî ñ òåì, ÷òî àìîðôíûé ÀÁÇ, îáðàçî-
âàâøèéñÿ âî âðåìÿ ìåõàíè÷åñêîé îáðàáîòêè,
êðèñòàëëèçóåòñÿ ïðè ïîñëåäóþùåì íàãðåâà-
íèè îáðàçöà âî âðåìÿ òåðìè÷åñêîãî àíàëèçà.
Òàêèì îáðàçîì, äëÿ êîëè÷åñòâåííîé îöåíêè
èçìåíåíèÿ ñòåïåíè êðèñòàëëè÷íîñòè ñîåäèíå-
íèÿ ñ òàêîé âûñîêîé òåìïåðàòóðîé ïëàâëå-
íèÿ, êàê ÀÁÇ, íåäîñòàòî÷íî ïðèâëåêàòü òîëü-
êî òåðìè÷åñêèé àíàëèç.

Ìîðôîëîãèÿ è ðàçìåðû ÷àñòèö ïîðîøêî-
îáðàçíûõ èñõîäíûõ âåùåñòâ, à òàêæå ìåõà-
íîõèìè÷åñêè îáðàáîòàííûõ êîìïîçèöèé èññëå-
äîâàíû ìåòîäàìè ýëåêòðîííîé ìèêðîñêîïèè.
Ñóáñòàíöèÿ ÀÁÇ ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé ÷àñòè÷-
íî àìîðôèçîâàííûé ïîðîøîê ñî ñðåäíèì ðàç-
ìåðîì ÷àñòèö 20�30 ìêì, ïîëèñàõàðèä ÀÃ
ñîñòîèò èç ñôåðè÷åñêèõ ÷àñòèö ñî ñðåäíèì
ðàçìåðîì 5�20 ìêì. Ïðè ìåõàíîõèìè÷åñêîé
îáðàáîòêå êðèñòàëëè÷åñêèå ÷àñòèöû ÀÁÇ è
ñôåðè÷åñêèõ ÷àñòèö ÀÃ ðàçðóøàþòñÿ è îá-
ðàçóåòñÿ ïîëèäèñïåðñíûé ïîðîøêîîáðàçíûé
ìàòåðèàë, êîòîðûé ïðåèìóùåñòâåííî ñîñòî-

Ðèñ. 1. Äèôðàêòîãðàììû (à) è òåðìîãðàììû ÄÑÊ (á) àëü-
áåíäàçîëà: 1 � èñõîäíûé, 2�6 � îáðàáîòàííûé â ÂÌ-1 â
òå÷åíèå 2 (2), 4 (3), 8 (4), 16 (5) è 24 ÷ (6).

Ðèñ. 2. Ýëåêòðîííûå ìèêðîôîòîãðàôèè: à � àëüáåíäàçîë
(ÀÁÇ); á � àðàáèíîãàëàêòàí (ÀÃ); â � ñìåñü ÀÁÇ/ÀÃ
(1 : 10), îáðàáîòàííàÿ â ìåëüíèöå ÂÌ-1 â òå÷åíèå 24 ÷.



 ÀÍÒÈÃÅËÜÌÈÍÒÍÛÅ ÏÐÅÏÀÐÀÒÛ ÍÀ ÎÑÍÎÂÅ ÌÅÆÌÎËÅÊÓËßÐÍÛÕ ÊÎÌÏËÅÊÑÎÂ ÄÅÉÑÒÂÓÞÙÈÕ ÂÅÙÅÑÒÂ 571

èò èç ÷àñòèö íåïðàâèëüíîé ôîðìû ðàçìåðîì
5�20 ìêì è èõ àãðåãàòîâ (ðèñ. 2).

Â ðåçóëüòàòå ìåõàíîõèìè÷åñêîé îáðàáîò-
êè èíòåíñèâíîñòè ðåôëåêñîâ ÐÔÀ ÀÁÇ ñóùåñò-
âåííî óìåíüøàþòñÿ, ò. å. ïðîèñõîäèò ïîòåðÿ
êðèñòàëëè÷íîñòè ôàçû (ðèñ. 3).

Ïðè ðàñ÷åòå òåïëîò ïëàâëåíèÿ ïî ðåçóëü-
òàòàì ÄÑÊ ïîëó÷åíû áëèçêèå âåëè÷èíû. Âå-
ðîÿòíî, ýòî îáóñëîâëåíî êðèñòàëëèçàöèåé
ÀÁÇ ïðè íàãðåâàíèè, êàê è â ñëó÷àå èñõîä-
íîãî ÀÁÇ.

Îáíàðóæåíî, ÷òî ðàñòâîðèìîñòü â âîäå
èñõîäíûõ ñóáñòàíöèé ËÂ è èõ ìåæìîëåêóëÿð-
íûõ êîìïëåêñîâ ñèëüíî âàðüèðóåò. Â òàáë. 1
ïðèâåäåíû äàííûå î ðàñòâîðèìîñòè ËÂ íà
ïðèìåðå ïîëèñàõàðèäà ÀÃ.

Âî âñåõ ñëó÷àÿõ íàáëþäàåòñÿ óâåëè÷åíèå ðàñ-
òâîðèìîñòè ËÂ, ÷òî óêàçûâàåò íà îáðàçîâàíèå
ìåæìîëåêóëÿðíûõ êîìïëåêñîâ ËÂ è ÀÃ. Èçìåíå-
íèå ðàñòâîðèìîñòè çàâèñèò îò ìàññîâîãî ñîîòíî-
øåíèÿ ËÂ/ÀÃ è âðåìåíè îáðàáîòêè â ìåëüíèöå.

Íà ðèñ. 4 è â òàáë. 2 ïðèâåäåíû ðåçóëüòà-
òû àíàëèçà ãðàíóëîìåòðè÷åñêîãî ñîñòàâà âîä-
íûõ ñóñïåíçèé ïîëó÷åííûõ òâåðäûõ äèñïåð-
ñèé ËÂ ñ ïîëèìåðàìè, êîãäà ïîëèìåðû ïîë-
íîñòüþ ðàñòâîðÿëèñü è èçìåðåíèþ ïîäâåðãà-
ëèñü íåðàñòâîðèâøèåñÿ ÷àñòèöû ËÂ.

Âèäíî, ÷òî ñîâìåñòíàÿ îáðàáîòêà ÀÁÇ ñ ÀÃ
â ìåëüíèöå ñïîñîáñòâóåò çíà÷èòåëüíîìó óìåíü-
øåíèþ ðàçìåðà íåðàñòâîðèâøèõñÿ ÷àñòèö.
Â ðåçóëüòàòå ðàñòâîðåíèÿ êîìïëåêñà è äàëü-
íåéøåãî îñàæäåíèÿ ËÂ èç ïåðåñûùåííîãî ðàñ-
òâîðà êîìïëåêñà îáðàçóþòñÿ ìåëêîäèñïåðñíûå

ÒÀÁËÈÖÀ 1

Ðàñòâîðèìîñòü àëüáåíäàçîëà (ÀÁÇ), ôåíáåíäàçîëà (ÔÁÇ) è èõ ìåæìîëåêóëÿðíûõ êîìïëåêñîâ ñ àðàáèíîãàëàêòàíîì

(ÀÃ) â âîäå (ïîãðåøíîñòü àíàëèçà ±3 %)

Ñîñòàâ îáðàçöà (ìàññîâûå ñîîòíîøåíèÿ), Ðàñòâîðèìîñòü â âîäå, ìã/ë Óâåëè÷åíèå ðàñòâîðèìîñòè, ðàçû

óñëîâèÿ îáðàáîòêè

Èñõîäíûé ÀÁÇ   1.0 �

Èñõîäíûé ÔÁÇ   6.0 �

ÀÁÇ, ïîñëå ì/î, 2 ÷   1.0 �

ÀÁÇ, ïîñëå ì/î, 24 ÷   1.0 �

ÀÁÇ/ÀÃ (1 : 5), áåç ì/î 12 12

ÔÁÇ/ÀÃ (1 : 5), áåç ì/î 17   2.8

ÀÁÇ/ÀÃ (1 : 5), ïîñëå ì/î, 16 ÷ 30 30

ÔÁÇ/ÀÃ (1 : 5), ïîñëå ì/î, 24 ÷ 50   8.3

ÀÁÇ/ÀÃ (1 : 10), áåç ì/î 12 12

ÔÁÇ/ÀÃ (1 : 10), áåç ì/î   6.0 �

ÀÁÇ/ÀÃ (1 : 10), ïîñëå ì/î, 2 ÷ 38 38

ÔÁÇ/ÀÃ (1 : 10), ïîñëå ì/î, 24 ÷ 55   9.2

ÀÁÇ/ÀÃ (1 : 20), áåç ì/î 12 12

ÔÁÇ/ÀÃ (1 : 20), áåç ì/î 11   1.8

ÀÁÇ/ÀÃ (1 : 20), ïîñëå ì/î, 16 ÷ 40 40

ÔÁÇ/ÀÃ (1 : 20), ïîñëå ì/î, 16 ÷ 43   7.2

Ðèñ. 3. Äèôðàêòîãðàììû ÀÁÇ (1), ñìåñè ÀÁÇ/ÀÃ (1 : 10)
(2) è ñìåñè ÀÁÇ/ÀÃ (1 : 10), îáðàáîòàííîé â ìåëüíèöå
ÂÌ-1 â òå÷åíèå 2 (3), 4 (4), 8 (5), 16 (6) è 24 ÷ (7).
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îñàäêè ËÂ. Ïî íàøåìó ìíåíèþ, èõ îáðàçîâà-
íèå îïðåäåëÿåò ïîâûøåíèå �êîíòàêòíîé� àê-
òèâíîñòè ËÂ â îòíîøåíèè êèøå÷íûõ ãåëüìèí-
òîçîâ. Íà ðèñ. 5 ïðåäñòàâëåíû äàííûå äëÿ îñàä-
êà, ïîëó÷åííîãî ïîñëå ðàñòâîðåíèÿ òâåðäîé
äèñïåðñèè ÀÁÇ ñ ÀÃ â âîäå. Èç íèõ ñëåäóåò,
÷òî ÀÁÇ, ñêîðåå âñåãî, íàõîäèòñÿ â ÷àñòè÷íî
àìîðôèçîâàííîì ñîñòîÿíèè.

Èçâåñòíî, ÷òî âðåìåíà ñïèíîâîé ðåëàêñà-
öèè ìàãíèòíûõ ÿäåð ìîëåêóë â ðàñòâîðå
î÷åíü ÷óâñòâèòåëüíû ê ìåæìîëåêóëÿðíîìó
âçàèìîäåéñòâèþ è ê äèôôóçèîííîé ïîäâèæ-

ÒÀÁËÈÖÀ 2

Ìàññîâàÿ (îáúåìíàÿ) äîëÿ ÷àñòèö â âîäíûõ ñóñïåíçèÿõ
ÀÁÇ è åãî òâåðäûõ äèñïåðñèé ñ ÀÃ, %

Ñîñòàâ òâåðäîé Ðàçìåð ÷àñòèö, ìêì

äèñïåðñèè <1.8 <5.5 <16.6

ÀÁÇ èñõîäíûé 18.9 49.4   85.4

ÀÁÇ/ÀÃ (1 : 5) 35.4 88.5 100.0

ÀÁÇ/ÀÃ (1 : 10) 40.9 95.4 100.0

ÀÁÇ/ÀÃ (1 : 20) 28.2 84.8 100.0

Ðèñ. 4. Ãðàíóëîìåòðè÷åñêèé ñîñòàâ îñàäêîâ ÀÁÇ (à) è åãî ìåõàíîõèìè÷åñêè ïîëó÷åííûõ òâåðäûõ äèñïåðñèé ÀÁÇ/ÀÃ
ñ ñîîòíîøåíèåì 1 : 5 (á), 1 : 10 (â) è 1 : 20 (ã).

Ðèñ. 5. Òåðìîãðàììà (à) è äèôðàêòîãðàììà (á) îñàäêà,
ïîëó÷åííîãî ïîñëå ðàñòâîðåíèÿ òâåðäîé äèñïåðñèè ÀÁÇ/
ÀÃ (1 : 10) â âîäå: 1 � èñõîäíûé ÀÁÇ, 2 � îñàäîê.
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íîñòè ìîëåêóë [9, 10]. Ýòî îáóñëîâëåíî èçìå-
íåíèåì âðåìåíè âðàùàòåëüíîé ïåðåîðèåíòà-
öèè ìîëåêóë â êîìïëåêñå (τñ), êîòîðîå îöåíè-
âàåòñÿ ïî ôîðìóëå Ñòîêñà � Ýéíøòåéíà �
Äåáàÿ: τñ = 4πa3η/3kT. Ïðè ïîïàäàíèè ìîëå-
êóëû âíóòðü êîìïëåêñà âðåìåíà ðåëàêñàöèè
ïðîòîíîâ ñóùåñòâåííî ñîêðàùàþòñÿ èç-çà çà-
ìåäëåíèÿ äèôôóçèîííîé è âðàùàòåëüíîé ïîä-
âèæíîñòè. Ïî ýòîé ïðè÷èíå ìû èñïîëüçîâàëè
ìåòîä 1Í ßÌÐ-ðåëàêñàöèè äëÿ äîêàçàòåëüñòâà
îáðàçîâàíèÿ ìåæìîëåêóëÿðíûõ êîìïëåêñîâ.
Ýòîò ìåòîä òàêæå óäîáåí â ñëó÷àå, êîãäà äðó-
ãèå ôèçè÷åñêèå ïàðàìåòðû (ðàñòâîðèìîñòü,
ñïåêòðàëüíûå ïàðàìåòðû) î÷åíü íåçíà÷èòåëü-
íû [12�16]. Èç-çà íèçêîé ðàñòâîðèìîñòè ÀÁÇ
íàì íå óäàëîñü èññëåäîâàòü ìåòîäîì ßÌÐ åãî
âîäíûå ðàñòâîðû ïðè íåéòðàëüíûõ çíà÷åíè-
ÿõ ðÍ, à òàêæå â ñìåñè ñ îðãàíè÷åñêèìè ðàñ-
òâîðèòåëÿìè âîäà/ìåòàíîë è âîäà/ÄÌÑÎ.
Ñ äðóãîé ñòîðîíû, ÀÁÇ ðàñòâîðèì â êèñëûõ
âîäíûõ ðàñòâîðàõ, ïîýòîìó ìû èññëåäîâàëè
êîìïëåêñîîáðàçîâàíèå ïðè ðÍ 1.2, ÷òî ñîîò-
âåòñòâóåò êèñëîòíîñòè æåëóäî÷íîé ñðåäû [17].
Â ðàáîòå èçìåðÿëèñü âðåìåíà ðåëàêñàöèè àðî-
ìàòè÷åñêèõ è ìåòèëüíûõ ïðîòîíîâ ÀÁÇ â ÷è-
ñòîì âèäå è â êîìïëåêñàõ ñ ÀÃ, ÃÝÊ è ÏÂÏ
â D2O ñ äîáàâêîé DCl äëÿ äîñòèæåíèÿ òðåáó-
åìîé êèñëîòíîñòè ðàñòâîðà.

Îáíàðóæåíî, ÷òî êèíåòèêà ñïàäà ñèãíà-
ëà ýõà ïðîòîíîâ ÀÁÇ â êîìïëåêñå óñêîðÿåò-
ñÿ ïî ñðàâíåíèþ ñ ÷èñòûì ðàñòâîðîì ÀÁÇ.
Òàê, âðåìÿ ðåëàêñàöèè àðîìàòè÷åñêèõ ïðî-
òîíîâ ÀÁÇ â âîäíûõ ðàñòâîðàõ â ÷èñòîì âèäå
ïðè òåìïåðàòóðå 27 °Ñ è pH 1.2 ñîñòàâëÿåò
(1.47±0.05) ñ, êîìïëåêñîâ ÀÁÇ/ÏÂÏ (1 : 10) �
(0.16±0.01) ñ, ÀÁÇ/ÀÃ (1 : 10) � (0.83±0.02) ñ,
ÀÁÇ/ÃÝÊ (1 : 20) � (0.30±0.02) ñ (20 %) è
(1.55±0.10) ñ (80 %). Êîíöåíòðàöèÿ êîìïëåêñà
â âîäíîì ðàñòâîðå ðàâíà 7.5 ìã/ìë.

Óìåíüøåíèå âðåìåíè ðåëàêñàöèè óêàçû-
âàåò íà óìåíüøåíèå ïîäâèæíîñòè ìîëåêóëû
ÀÁÇ è ìîæåò ñëóæèòü äîêàçàòåëüñòâîì îá-
ðàçîâàíèÿ ìåæìîëåêóëÿðíîãî êîìïëåêñà. Ïðè
ýòîì âðåìÿ ðåëàêñàöèè ïðîòîíîâ ÀÁÇ â êîìï-
ëåêñå ñ ÏÂÏ ìèíèìàëüíîå è ïðèìåðíî ñîîò-
âåòñòâóåò ðàíåå íàáëþäàåìûì âðåìåíàì äëÿ
ïîëíîñòüþ çàêîìïëåêñîâàííîé ìîëåêóëû �ãîñ-
òÿ� (50�200 ìñ) [15�16]. Ýòî ãîâîðèò î òîì,
÷òî â äàííîé ñèñòåìå âñå ìîëåêóëû ÀÁÇ íà-
õîäÿòñÿ â êîìïëåêñå. Êèíåòèêà ñïàäà ñèãíàëà
ýõà äëÿ êîìïëåêñà ñ ÀÃ (1 : 10) òàêæå îïèñû-

âàåòñÿ ìîíîýêñïîíåíöèàëüíûì çàêîíîì, îäíà-
êî íàáëþäàåìîå âðåìÿ ðåëàêñàöèè â ýòîì
ñëó÷àå ñóùåñòâåííî âûøå (830 ìñ), ÷òî ñâè-
äåòåëüñòâóåò î áûñòðîì îáìåíå (ïî ñðàâíå-
íèþ ñî âðåìåíåì ðåëàêñàöèè) ìîëåêóëàìè �ãîñ-
òÿ� ìåæäó êîìïëåêñîì è ðàñòâîðîì. Èíàÿ êàð-
òèíà íàáëþäàåòñÿ ïðè àíàëèçå âðåìåí ðåëàê-
ñàöèè ïðîòîíîâ ÀÁÇ â êîìïëåêñå ñ ÃÝÊ. Íà-
áëþäàåìàÿ êèíåòèêà ñïàäà ñèãíàëà �ýõà� íî-
ñèò áèýêñïîíåíöèàëüíûé õàðàêòåð, ÷òî óêà-
çûâàåò íà ìåäëåííûé îáìåí ìåæäó êîìïëåê-
ñîì è ðàñòâîðîì. Ïðè ýòîì 80 % ÀÁÇ íàõî-
äèòñÿ â ðàñòâîðå è òîëüêî 20 % � â êîìï-
ëåêñå. Â êà÷åñòâå ïðèìåðà íà ðèñ. 6 ïðèâå-
äåíû êðèâûå êèíåòèêè ñïàäà ñèãíàëà ýõà
àðîìàòè÷åñêèõ ïðîòîíîâ ÀÁÇ ïðè 300 Ê äëÿ
÷èñòîãî âåùåñòâà è ìåõàíîõèìè÷åñêè ñèíòå-
çèðîâàííûõ êîìïëåêñîâ ñ ÏÂÏ (1 : 10) è ÃÝÊ
(1 : 20).

Òàêèì îáðàçîì, äàííûå ôèçèêî-õèìè÷åñ-
êèõ èññëåäîâàíèé ïîäòâåðäèëè îáðàçîâàíèå
ìåæìîëåêóëÿðíûõ êîìïëåêñîâ âêëþ÷åíèÿ
òèïà �ãîñòü � õîçÿèí�, âåðîÿòíî, çà ñ÷åò òàê
íàçûâàåìûõ ãèäðîôîáíûõ âçàèìîäåéñòâèé.

Íà îñíîâå äàííûõ ôèçèêî-õèìè÷åñêèõ èñ-
ñëåäîâàíèé âûäåëåíû ïåðñïåêòèâíûå êîìï-
ëåêñû. Êðèòåðèÿìè îòáîðà ñëóæèëà âîçìîæ-
íîñòü ïîâûøåíèÿ âîäîðàñòâîðèìîñòè (îáåñïå-
÷èâàåò ïîâûøåíèå áèîäîñòóïíîñòè) è àíòè-
ãåëüìèíòíîé àêòèâíîñòè. Âûáðàííûå êîìïëåê-
ñû ïîäâåðãàëèñü ôàðìàêîëîãè÷åñêîìó ñêðè-
íèíãó íà ëàáîðàòîðíûõ ìîäåëÿõ.

Ðèñ. 6. Çàâèñèìîñòè èíòåíñèâíîñòè ñèãíàëà ýõà àðîìàòè-
÷åñêèõ ïðîòîíîâ àëüáåíäàçîëà (ÀÁÇ) îò âðåìåíè ïðè
300 K äëÿ èñõîäíîãî ÀÁÇ è åãî ìåæìîëåêóëÿðíûõ êîì-
ïëåêñîâ ñ ÀÃ, ÏÂÏ è ÃÝÊ ïðè êîíöåíòðàöèè êîìïëåêñîâ
7.5 ìã/ìë â âîäíîì ðàñòâîðå, ðÍ 1.2.
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Èçó÷åíèå àíòèãåëüìèíòíîé àêòèâíîñòè
êîìïîçèöèé íà ðàçëè÷íûõ ìîäåëÿõ

Ìîäåëü Trichinella spiralis. Èçó÷åíèå íå-
ìàòîäîöèäíîé àêòèâíîñòè êîìïîçèöèé ÀÁÇ ñ
ïîëèñàõàðèäàìè (ÀÃ, ÃÝÊ) è ÏÂÏ  ïðîâîäè-
ëè íà ëàáîðàòîðíîé ìîäåëè òðèõèíåëëåçà íà
áåëûõ ìûøàõ, ýêñïåðèìåíòàëüíî èíâàçèðî-
âàííûõ T. spiralis, â âîçðàñòå 1.5�2 ìåñ. â äîçå
250 ëè÷èíîê íà æèâîòíîå [18�20]. Æèâîòíûõ
çàðàæàëè ÷åðåç ðîò ââåäåíèåì ñóñïåíçèè ñ
ëè÷èíêàìè ñ ïîìîùüþ øïðèöà ñ êàíþëåé. Íà
3-è ñóò ïîñëå çàðàæåíèÿ ìûøàì ïîäîïûòíûõ
ãðóïï (ïî 5 îñîáåé â êàæäîé) ââîäèëè ïåðî-
ðàëüíî îäíîêðàòíî êîìïîçèöèè ÀÁÇ ñ ïîëè-
ìåðàìè (òàáë. 3). Ìûøè ÷åòâåðòîé ãðóïïû ïî-
ëó÷àëè áàçîâûé ÀÁÇ. Âñå êîìïîçèöèè ïðè-
ìåíÿëè â äîçå 10 ìã/êã. Æèâîòíûå êîíò-
ðîëüíîé ãðóïïû ïîëó÷àëè äèñòèëëèðîâàííóþ
âîäó â ñîîòâåòñòâóþùèõ îáúåìàõ.

Æèâîòíûõ ïîäâåðãàëè äåêàïèòàöèè íà 2-å
ñóò ïîñëå ââåäåíèÿ êîìïîçèöèé. Íåìàòîäîöèä-
íóþ àêòèâíîñòü èññëåäóåìûõ êîìïîçèöèé îï-
ðåäåëÿëè ïî ðåçóëüòàòàì ãåëüìèíòîëîãè÷åñ-
êîãî âñêðûòèÿ êèøå÷íèêà, âçÿòèÿ ñîñêîáîâ
ñëèçèñòîé îáîëî÷êè, ïåðåâàðèâàíèÿ â ðàñòâî-
ðå èñêóññòâåííîãî æåëóäî÷íîãî ñîêà è ïîä-
ñ÷åòà ïîä áèíîêóëÿðíîé ëóïîé. Ó÷èòûâàëè
îáíàðóæåííîå ïðè ýòîì êîëè÷åñòâî òðèõè-
íåëë. Ýôôåêòèâíîñòü ïðåïàðàòîâ îöåíèâàëè
ïî òèïó �êîíòðîëüíûé òåñò� ñ ðàñ÷åòîì ñðåä-
íåãî êîëè÷åñòâà îáíàðóæåííûõ íåìàòîä è
ýôôåêòèâíîñòè [1]. Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû,
îáðàáîòàííûå ñòàòèñòè÷åñêè ñ èñïîëüçîâàíè-
åì Microsoft Excel, ïðåäñòàâëåíû â òàáë. 3.

Âèäíî, ÷òî êîìïîçèöèè àëüáåíäàçîëà ñ ÀÃ
è ÏÂÏ õàðàêòåðèçóþòñÿ 100 % àêòèâíîñòüþ,
à êîìïîçèöèÿ ÀÁÇ/ÃÝÊ (1 : 10) îêàçûâàåò

íåìàòîäîöèäíûé ýôôåêò, ðàâíûé 97.47 %.
Ýôôåêòèâíîñòü áàçîâîãî ÀÁÇ îêàçàëàñü çíà-
÷èòåëüíî íèæå, íà ÷òî óêàçûâàåò îáíàðóæå-
íèå â êèøå÷íèêå ó ìûøåé â ñðåäíåì ïî
(66.6±6.2) ýêçåìïëÿðîâ òðèõèíåëë.

Ìîäåëü Hymenolepis nàna. Èñïûòàíèå íà
öåñòîäîöèäíóþ àêòèâíîñòü ÀÁÇ è åãî êîìïî-
çèöèé ñ ïîëèñàõàðèäàìè â ñðàâíåíèè ñ ÀÁÇ
â ðàâíûõ äîçàõ (ïî 10 ìã/êã) ïðîâîäèëè íà
áåëûõ ìûøàõ, ýêñïåðèìåíòàëüíî èíâàçèðî-
âàííûõ H. nàna [18,  19]. Ìûøåé çàðàæàëè
ïåðîðàëüíî ñ ïîìîùüþ øïðèöà, ñíàáæåííî-
ãî ñïåöèàëüíîé êàíþëåé, èç ðàñ÷åòà 200 èí-
âàçèîííûõ ÿèö íà æèâîòíîå. Äëÿ ýòîãî ñîáðàí-
íûõ îò ïðåäøåñòâóþùåãî çàðàæåíèÿ öåñòîä
H. nàna ðàñòèðàëè ïåñòèêîì â ñòóïêå  èëè ðàç-
ðóøàëè â íåáîëüøîì îáúåìå âîäîïðîâîäíîé
âîäû ïîñðåäñòâîì íåîäíîêðàòíîãî íàñàñûâàíèÿ
â øïðèö ñ íàñàæåííîé íà íåãî èãëîé-êàíþëåé
äëÿ ïåðîðàëüíîãî çàðàæåíèÿ. Íà 13-å ñóòêè
ïîñëå çàðàæåíèÿ â æåëóäîê ìûøåé ðàçíûõ
ãðóïï ââîäèëè òåñòèðóåìûå êîìïîçèöèè îäíî-
êðàòíî â äîçå 10 ìã/êã â 1 % êðàõìàëüíîì ãåëå.
Æèâîòíûì êîíòðîëüíîé ãðóïïû ââîäèëè êðàõ-
ìàëüíûé ãåëü â ñîîòâåòñòâóþùèõ îáúåìàõ. Íà
4-å ñóòêè ïîñëå ââåäåíèÿ êîìïîçèöèé ìûøåé
óáèâàëè äåêàïèòàöèåé. Àêòèâíîñòü êîìïîçèöèé
ó÷èòûâàëè ïî ðåçóëüòàòàì ãåëüìèíòîëîãè÷åñ-
êîãî âñêðûòèÿ êèøå÷íèêà. Èçâëå÷åííûõ ïðè
âñêðûòèè öåñòîä ïîäñ÷èòûâàëè. Ó÷åò ýôôåêòèâ-
íîñòè ïðåïàðàòîâ ïðîâîäèëè ïî òèïó �êîíò-
ðîëüíûé òåñò� [1]. Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû
ïðåäñòàâëåíû â òàáë. 3.

100 % ýôôåêòèâíîñòü ïðè ãèìåíîëåïèäî-
çå ìûøåé äåìîíñòðèðóåò êîìïîçèöèÿ ÀÁÇ/
ÀÃ (1 : 10), êîòîðàÿ àêòèâíà êàê ïðîòèâ èìà-
ãèíàëüíûõ, òàê è ïðîòèâ íåïîëîâîçðåëûõ öåñ-
òîä. Ïðè âñêðûòèè êèøå÷íèêà ìûøåé, ïîëó-
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Íåìàòîäîöèäíàÿ ýôôåêòèâíîñòü êîìïîçèöèé àëüáåíäàçîëà (ÀÁÇ) ñ ïîëèìåðàìè ïðè òðèõèíåëëåçå è ãèìåíîëåïèäîçå
áåëûõ ìûøåé â äîçå 10 ìã/êã (ïî êîìïîçèöèè). Êîëè÷åñòâî æèâîòíûõ â ãðóïïå � 5 îñîáåé

Ãðóïïà Ñîñòàâ Êîëè÷åñòâî ãåëüìèíòîâ ïðè âñêðûòèè, ýêç./îñîáü Ýôôåêòèâíîñòü, %
æèâîòíûõ êîìïîçèöèè Òðèõèíåëë Ãèìåíîëåïèñîâ Òðèõèíåëëåç Ãèìåíîëåïèäîç

Ïîäîïûòíàÿ ÀÁÇ/ÏÂÏ (1 : 10)              0   2.5±0.4 100 90.64

« ÀÁÇ/ÀÃ (1 : 10)              0           0 100 100

« ÀÁÇ/ÃÝÊ (1 : 10)      6.3±0.9 20.4±2.6   97.47 23.60

« ÀÁÇ (áàçîâûé)   66.6±6.2 24.2±2.7   73.12 10.12

Êîíòðîëüíàÿ � 248.4±6.3 26.7±3.0 � �
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÷àâøèõ ýòó êîìïîçèöèþ, öåñòîäû íå îáíàðó-
æåíû. Ïîñëå ââåäåíèÿ êîìïîçèöèè ÀÁÇ/ÏÂÏ
(1 : 10) â êèøå÷íèêå æèâîòíûõ íàõîäèëè íå-
æèçíåñïîñîáíûõ ãèìåíîëåïèñîâ è åäèíè÷íûå
ýêçåìïëÿðû ïîäâèæíûõ öåñòîä (ýôôåêòèâ-
íîñòü 90.64 %). Êîìïîçèöèÿ ÀÁÇ/ÃÝÊ (1 : 10)
îêàçàëàñü íåäîñòàòî÷íî ýôôåêòèâíîé ïðîòèâ
èçó÷åííûõ ãåëüìèíòîâ. Áàçîâûé  ÀÁÇ â èñ-
ïûòàííîé äîçå íå ïðîÿâèë àêòèâíîñòè ïðî-
òèâ H. nàna. Â êèøå÷íèêå  æèâîòíûõ êîíò-
ðîëüíîé ãðóïïû îáíàðóæåíî â ñðåäíåì ïî
(26.7±3.0) ýêç./ãîë. H. nàna,  èç íèõ 35 %  �  íå-
ïîëîâîçðåëûå öåñòîäû.

Èçó÷åíèå àíòèãåëüìèíòíîé àêòèâíîñòè
êîìïîçèöèé íà ìîäåëè Fasciola hepatica.
Èñïûòàíèå íà òðåìàòîäîöèäíóþ àêòèâíîñòü
(ýêñïåðèìåíòàëüíûé ôàñöèîëåç áåëûõ êðûñ,
äîçà çàðàæåíèÿ 20 àäîëåêñêàðèåâ Fasciola

hepatica íà æèâîòíîå) êîìïîçèöèé ÀÁÇ ñ ïî-
ëèìåðàìè ïðîâîäèëè â äîçàõ 10 ìã/êã (ïî êîì-
ïîçèöèè). Ðåçóëüòàòû èñïûòàíèé ïîêàçàëè
ýôôåêòèâíîñòü êîìïîçèöèé ÀÁÇ/ÀÃ (1 : 10)
è ÀÁÇ/ÏÂÏ (1 : 10), ðàâíóþ 95.2 %, òîãäà
êàê ýôôåêòèâíîñòü áàçîâîãî ÀÁÇ ñîñòàâèëà
45.5 %, ÷òî â 2 ðàçà íèæå ýôôåêòèâíîñòè êîì-
ïëåêñîâ (òàáë. 4).

Èç äàííûõ ëàáîðàòîðíûõ òåñòîâ (ñì. òàáë. 3,
4) ñëåäóåò, ÷òî êîìïîçèöèÿ ÀÁÇ/ÀÃ (1 : 10)
èìååò 100 % ýôôåêòèâíîñòü êàê ïðîòèâ íå-
ìàòîä T. spiralis è öåñòîä H. nana,  òàê è ïðî-
òèâ ôàñöèîë F. hepatica, ò. å. äåìîíñòðèðóåò
øèðîêèé ñïåêòð àíòèãåëüìèíòíîãî äåéñòâèÿ.

Ïàðàìåòðû îñòðîé òîêñè÷íîñòè êîìïîçè-
öèé (ËÄ50) îïðåäåëÿëè ïî ìåòîäó  Ëèò÷ôèë-
äà � Âèëêîêñîíà íà áåëûõ ìûøàõ ïðè ââåäå-
íèè èññëåäóåìûõ êîìïîçèöèé â æåëóäîê æè-
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Ýôôåêòèâíîñòü êîìïîçèöèé  àëüáåíäàçîëà (ÀÁÇ) ñ ïîëèìåðàìè ïðè ôàñöèîëåçå áåëûõ êðûñ â äîçå 10 ìã/êã
(ïî êîìïîçèöèè). Êîëè÷åñòâî æèâîòíûõ â ãðóïïå � 6 îñîáåé

Ãðóïïà æèâîòíûõ Ñîñòàâ êîìïîçèöèè Êîëè÷åñòâî ôàñöèîë ïðè âñêðûòèè, ýêç./îñîáü Ýôôåêòèâíîñòü, %

Ïîäîïûòíàÿ ÀÁÇ/ÀÃ (1 : 10)   0.16 95.2

« ÀÁÇ/ÃÝÊ (1 : 10)   0.16 95.2

« ÀÁÇ (áàçîâûé) 1.8±0.4 45.5

Êîíòðîëüíàÿ � 3.3±0.6 �
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Ýôôåêòèâíîñòü êîìïîçèöèé àëüáåíäàçîëà  (ÀÁÇ) ñ ïîëèìåðàìè ïðè íåìàòîäîçàõ îâåö

Ãðóïïû Êîìïîçèöèÿ Äîçà ×èñëî Îñâîáîäèëîñü Êîëè÷åñòâî ÿèö Ýôôåê- Óìåíüøåíèå

ïî ÀÁÇ, æèâîòíûõ îò èíâàçèè, íåìàòîä â 1 ã òèâíîñòü, % êîëè÷åñòâà
ìã/êã â ãðóïïå, îñîáåé ôåêàëèé, ýêç. ÿèö íåìàòîä,

îñîáåé äî îïûòà ïîñëå ëå÷åíèÿ %

Íåìàòîäèðîç

Ï ÀÁÇ/ÀÃ (1 : 10)   0.9 9 8 118.3±7.2      6.3±0.8   88.9   95.01

Ï ÀÁÇ/ÏÂÏ (1 : 10)   0.9 9 7 120.5±7.6   15.7±1.6   77.8   87.57

Ï ÀÁÇ   1.0 9 0 122.0±7.5 117.3±7.6      0     7.13

Ï ÀÁÇ 10.0 9 9 119.7±8.0              0 100 100

Ê � � 9 0 121.4±7.8 126.3±8.1 � �

Äðóãèå æåëóäî÷íî-êèøå÷íûå ñòðîíãèëÿòîçû

Ï ÀÁÇ/ÀÃ (1 : 10)   0.9 9 9 131.2±8.3              0 100 100

Ï ÀÁÇ/ÏÂÏ (1 : 10)   0.9 9 8 129.6±7.8      7.6±0.8   88.9   94.32

Ï ÀÁÇ   1.0 8 0 131.7±7.7 127.3±8.3       0      4.79

Ï ÀÁÇ 10.0 8 8 132.4±8.2              0 100 100

Ê � � 8 0 130.3±8.7 133.7±8.4 � �

Ïðèìå÷àíèå. Çäåñü è â òàáë. 6: Ï � ïîäîïûòíàÿ ãðóïïà æèâîòíûõ, Ê � êîíòðîëüíàÿ.
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âîòíûõ [21]. Êîìïîçèöèÿ ÀÁÇ  ñ ÀÃ áîëåå ÷åì
â 2 ðàçà ìåíåå òîêñè÷íà ïî ñðàâíåíèþ ñ áà-
çîâûì ÀÁÇ (äëÿ êîìïîçèöèè ÀÁÇ/ÀÃ = 1 : 10
ËÄ50 = 5000, äëÿ ÀÁÇ � 2450).

Âûÿâëåííàÿ âûñîêàÿ ýôôåêòèâíîñòü íà
ëàáîðàòîðíûõ ìîäåëÿõ êîìïîçèöèé ÀÁÇ ñ
ïîëèìåðàìè ïîäòâåðæäåíà ðåçóëüòàòàìè èñ-
ïûòàíèé â ïðîèçâîäñòâåííûõ óñëîâèÿõ, êî-
òîðûå  ïðîâîäèëè â ýêñïåðèìåíòàëüíîì õî-
çÿéñòâå �Êóðèëîâî� Ïîäîëüñêîãî ðàéîíà Ìîñ-
êîâñêîé îáë. â íîÿáðå�äåêàáðå 2013 ã. íà 45
ïîìåñíûõ îâöàõ ðàçíîãî âîçðàñòà, ñïîíòàííî
èíâàçèðîâàííûõ íåìàòîäèðóñàìè è äðóãèìè
âèäàìè æåëóäî÷íî-êèøå÷íûõ ñòðîíãèëÿò.
Ñïîíòàííî èíâàçèðîâàííûõ îâåö îòáèðàëè äëÿ
îïûòîâ ïî ðåçóëüòàòàì ïðåäâàðèòåëüíûõ êîï-
ðîîâîñêîïè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ìåòîäîì ôëî-
òàöèè è ýôèð-ôîðìàëèíîâûì ìåòîäîì. Îâåö
ðàçäåëèëè íà ïÿòü ðàâíîöåííûõ ãðóïï ïî 8�9
ãîëîâ â êàæäîé. Æèâîòíûì ïåðâîé ãðóïïû ââî-
äèëè ïåðîðàëüíî îäíîêðàòíî êîìïîçèöèþ ñî-
ñòàâà  ÀÁÇ/ÀÃ (1 : 10)  â äîçå 1.0 ìã/êã ïî ÀÁÇ.
Îâöû âòîðîé ãðóïïû ïîëó÷àëè êîìïîçèöèþ
ñîñòàâà ÀÁÇ/ÏÂÏ (1 : 10).  Îâöû òðåòüåé è ÷åò-
âåðòîé ãðóïï ïîëó÷àëè áàçîâûé ÀÁÇ â äîçàõ
1 è 10 ìã/êã. Æèâîòíûå êîíòðîëüíîé ãðóïïû
êîìïîçèöèè íå ïîëó÷àëè. Ýôôåêòèâíîñòü êîì-
ïîçèöèé îöåíèâàëè ïî ðåçóëüòàòàì êîïðîîâîñ-
êîïè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ìåòîäîì ôëîòàöèè
è ýôèð-ôîðìàëèíîâûì ìåòîäîì äî äåãåëüìèí-
òèçàöèè è ñïóñòÿ 18 ñóò. Ó÷åò ýôôåêòèâíîñòè

êîìïîçèöèé ïðîâîäèëè ïî òèïó �êîíòðîëüíûé
òåñò� [1] ñ ðàñ÷åòîì ñðåäíåãî êîëè÷åñòâà îá-
íàðóæåííûõ ÿèö íåìàòîä. Ïîëó÷åííûå ðåçóëü-
òàòû ïðåäñòàâëåíû â òàáë. 5.

Âèäíî, ÷òî áàçîâûé ÀÁÇ â äîçå 10 ìã/êã
ïðîÿâèë 100 % ýôôåêò ïðîòèâ íåìàòîäèðóñîâ
è äðóãèõ æåëóäî÷íî-êèøå÷íûõ ñòðîíãèëÿò
îâåö, à â äîçå 1.0 ìã/êã îí ïðàêòè÷åñêè íåýô-
ôåêòèâåí. Êîìïîçèöèè ÀÁÇ/ÀÃ è ÀÁÇ/ÏÂÏ
èñïûòàíû â äîçàõ 0.9 ìã/êã ïî ÀÁÇ, ïîýòîìó
èõ ýôôåêòèâíîñòü âûøå áàçîâîãî ÀÁÇ ïðè
íåìàòîäèðîçå â 9.5 è 8.7 ðàçà ñîîòâåòñòâåííî
è â 10 ðàç � ïðè äðóãèõ æåëóäî÷íî-êèøå÷-
íûõ ñòðîíãèëÿòîçàõ îâåö. Æèâîòíûå õîðîøî
ïåðåíîñèëè ïðåïàðàòû, ïîáî÷íîãî èõ äåéñòâèÿ
íà îðãàíèçì íå îòìå÷åíî.

Àíàëîãè÷íûì îáðàçîì èñïûòàíû êîìïîçè-
öèè ÔÁÇ. Èññëåäîâàíèå ïðîâîäèëè íà 45 îâ-
öàõ, ñïîíòàííî èíâàçèðîâàííûõ íåìàòîäèðó-
ñàìè è äðóãèìè âèäàìè æåëóäî÷íî-êèøå÷íûõ
ñòðîíãèëÿò. Îâöàì ðàçíûõ ãðóïï ïî 8�9 ãî-
ëîâ â êàæäîé ââîäèëè îäíîêðàòíî ïåðîðàëü-
íî êîìïîçèöèè ÔÁÇ â äîçå 1.0 ìã/êã ïî ÔÁÇ
â ñðàâíåíèè ñ áàçîâûì ÔÁÇ â äîçàõ 1.0 è 10
ìã/êã. Æèâîòíûå êîíòðîëüíîé ãðóïïû ïðåïà-
ðàòîâ íå ïîëó÷àëè. Ýôôåêòèâíîñòü êîìïîçè-
öèé ó÷èòûâàëè ïî ðåçóëüòàòàì êîïðîîâîñêî-
ïè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ôåêàëèé ìåòîäîì ôëî-
òàöèè äî äåãåëüìèíòèçàöèè è ñïóñòÿ 18 ñóò.
Ó÷åò ýôôåêòèâíîñòè êîìïîçèöèé ïðîâîäèëè
ïî òèïó �êîíòðîëüíûé òåñò� ñ ðàñ÷åòîì ñðåä-

ÒÀÁËÈÖÀ 6

Ýôôåêòèâíîñòü êîìïîçèöèé íà îñíîâå ôåíáåíäàçîëà (ÔÁÇ)  ïðè íåìàòîäîçàõ îâåö

Ãðóïïû Êîìïîçèöèÿ Äîçà ×èñëî Îñâîáîäèëîñü Êîëè÷åñòâî ÿèö Ýôôåê- Óìåíüøåíèå

ïî ÀÁÇ, æèâîòíûõ îò èíâàçèè, íåìàòîä â 1 ã òèâíîñòü, êîëè÷åñòâà

ìã/êã â ãðóïïå, îñîáåé ôåêàëèé, ýêç. % ÿèö íåìàòîä,
îñîáåé äî îïûòà ïîñëå ëå÷åíèÿ %

Íåìàòîäèðîç

Ï ÔÁÇ/ÀÃ (1 : 10)   0.9 9 8 138.3±7.8           6.0   88.9   95.67

Ï ÔÁÇ   1.0 9 0 140.6±7.9 122.8±7.9     0   11.21

Ï ÔÁÇ 10.0 9 8 139.4±8.2               5   88.9   96.39

Ê � � 9 0 139.2±7.9 138.3±8.0 � �

           Äðóãèå æåëóäî÷íî-êèøå÷íûå ñòðîíãèëÿòîçû

Ï ÔÁÇ/ÀÃ (1 : 10)   0.9 9 9 144.3±8.63              0 100 100

Ï ÔÁÇ   1.0 9 0 142.7±9.2 125.2±8.5     0   12.70

Ï ÔÁÇ 10.0 9 9 143.4±8.4              0 100 100

Ê � � 9 0 142.3±8.8 143.4±8.6 � �

Ïðèìå÷àíèå. Îáîçí. ñì. òàáë. 5.
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íåãî êîëè÷åñòâà îáíàðóæåííûõ ÿèö íåìàòîä
[1]. Ðåçóëüòàòû èñïûòàíèé  ïðåäñòàâëåíû â
òàáë. 6. Âèäíî, ÷òî êîìïîçèöèÿ ÔÁÇ/ÀÃ
(1 : 10) õàðàêòåðèçóåòñÿ 95.67 % ýôôåêòèâíî-
ñòüþ ïðè íåìàòîäèðîçå è 100 % ýôôåêòèâ-
íîñòüþ ïðîòèâ ñòðîíãèëÿò äðóãèõ âèäîâ. Áà-
çîâûé ÔÁÇ â äîçå 10 ìã/êã ïðîÿâèë 96.39 %
ýôôåêòèâíîñòü ïðîòèâ íåìàòîäèðóñîâ è 100 % �
ïðîòèâ äðóãèõ æåëóäî÷íî-êèøå÷íûõ ñòðîí-
ãèëÿò îâåö, à â äîçå 1.0 ìã/êã îí ïðàêòè÷åñ-
êè íåýôôåêòèâåí. Ó÷èòûâàÿ, ÷òî êîìïîçèöèÿ
ÔÁÇ/ÀÃ (1 : 10) èñïûòàíà â äîçå 1.0 ìã/êã ïî
ÔÁÇ, ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî åå ýôôåê-
òèâíîñòü íà ïîðÿäîê ïðåâûøàåò ýôôåêòèâ-
íîñòü áàçîâîãî ÔÁÇ. Æèâîòíûå õîðîøî ïå-
ðåíîñèëè ïðåïàðàòû, ïîáî÷íîãî äåéñòâèÿ íà
îðãàíèçì íå îòìå÷àëîñü.

Òàêèì îáðàçîì, â ïðîèçâîäñòâåííûõ îïû-
òàõ íà îâöàõ, ñïîíòàííî èíâàçèðîâàííûõ íå-
ìàòîäàìè ïîäîòðÿäà Strongylata,  êîìïîçèöèè
ÀÁÇ è ÔÁÇ â 8.5�10 ðàç ýôôåêòèâíåå ñîîò-
âåòñòâóþùèõ áàçîâûõ ïðåïàðàòîâ.

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Ïóòåì ðàñøèðåíèÿ ñïåêòðà èñõîäíûõ àí-
òèãåëüìèíòíûõ âåùåñòâ èç ðÿäà áåíçèìèäà-
çîëîâ ïîäòâåðæäåíà óíèâåðñàëüíîñòü ðàçðà-
áîòàííîé íàìè [4] òâåðäîôàçíîé ìåõàíîõèìè-
÷åñêîé òåõíîëîãèè ìîäèôèêàöèè ñâîéñòâ ëå-
êàðñòâåííûõ âåùåñòâ ïðè èõ ñîâìåñòíîé
îáðàáîòêå ñ ïîëèìåðàìè â èçìåëü÷èòåëÿõ-
àêòèâàòîðàõ ñ ðåãóëèðóåìîé ýíåðãîíàïðÿæåí-
íîñòüþ. Îáðàçîâàíèå ìåæìîëåêóëÿðíûõ êîìï-
ëåêñîâ äîêàçàíî ñ ïîìîùüþ ñîâðåìåííûõ ôè-
çèêî-õèìè÷åñêèõ ìåòîäîâ. Âûñîêàÿ àíòèãåëü-
ìèíòíàÿ ýôôåêòèâíîñòü ïîëó÷åííûõ êîìïëåê-
ñîâ ïîäòâåðæäåíà íà ëàáîðàòîðíûõ ìîäåëÿõ è
â ïðîèçâîäñòâåííûõ óñëîâèÿõ. Ýêñïåðèìåíòàëü-
íûå äàííûå ïîäòâåðäèëè øèðîêèé ñïåêòð àí-
òèãåëüìèíòíîé àêòèâíîñòè êîìïîçèöèé ÀÁÇ/ÀÃ
è ÔÁÇ/ÀÃ ïðè íåìàòîäîçàõ îâåö: èõ ýôôåê-
òèâíîñòü  ïî÷òè â 10 ðàç âûøå ïî ñðàâíåíèþ ñ
áàçîâûìè ÀÁÇ è ÔÁÇ. Æèâîòíûå õîðîøî ïå-
ðåíîñèëè ïðåïàðàòû, ïîáî÷íîãî èõ äåéñòâèÿ íà
îðãàíèçì íå îòìå÷àëîñü.

Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ïîäòâåðæäàþò
âîçìîæíîñòü ñîçäàíèÿ èííîâàöèîííûõ àíòè-
ãåëüìèíòíûõ ïðåïàðàòîâ øèðîêîãî ñïåêòðà
äåéñòâèÿ ïóòåì ìåõàíîõèìè÷åñêîé ìîäèôè-

êàöèè ñóáñòàíöèé ïëîõîðàñòâîðèìûõ àíòè-
ãåëüìèíòíûõ âåùåñòâ è ïîëèìåðîâ, â ÷àñò-
íîñòè ïîëèñàõàðèäîâ.

Ðàáîòà âûïîëíåíà ïðè ôèíàíñîâîé ïîääåðæêå
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