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схемах противохеликобактерной терапии 
производные нитроимидазола  (метрони-
дазол, тинидазол), маклолиды (кларитро-
мицидин, азитромицин, рокситромицин), 
в-лактамы (амоксициллин), тетрациклины 
(тетрациклина гидрохлорид), нитрофура-
ны (фуразолидон).

При разработке методов лечения и про-
филактики хеликобактериоза норок были 
использованы различные комбинации пре-
паратов в различных дозировках и различ-
ных временных интервалах. Классический 
курс лечения животных должен быть ин-
дивидуален для каждого зверохозяйства, 
так как прежде всего нужно установить 
фон, на котором протекает заболевание. 

Не дает должного эффекта и несоблюде-
ние схемы лечения. В 1991 году на Сахали-
не против хеликобактериоза норок при-
меняли экспериментальную серию препа-
рата «хеликобактерин», разработанного в 
ГНУ НИИПЗК им. В.А. Афанасьева. Пре-
парат применяли как с лечебной, так и с 
профилактической целью (О.Б. Литвинов, 
А.Н. Семикрасова, 1995). Однако, следует 
расширить эти исследования, так как они 
являются предварительными. Хеликобак-
териоз норок – серьезная проблема и нуж-
дается в целенаправленном и планомер-
ном изучении эпизоотологии, клинических 
и патоморфологических проявлений, пато-
генеза, терапии и профилактики.
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Введение
Ципрофлоксацин характеризуется 

широким спектром антимикробного дей-

ствия и является наиболее активным (in 

vitro) среди применяющихся  фторхино-

лонов.

Ципрофлоксацин в сравнении с дру-

гими фторхинолонами является одним из 

наиболее активных ингибиторов ДНК-

гиразы: в опытах с Е. coli ИД50 в отноше-

нии выделенного фермента составляет 

0,13 мг/л. Топоизамераза II млекопитаю-

щих тимуса теленка в 1200 раз менее чув-

ствительна.

Препарат проявляет бактерицидное 

действие на размножающиеся клетки, и 

том числе в условиях подавления клеткой 

синтеза белка и РНК, а также в отноше-

нии покоящихся клеток; характеризуется 

наиболее длительным постантибиотиче-

ским эффектом.

Ципрофлоксацин, как правило, хоро-

шо переносится. Большинство побочных 

реакций, связанных с применением ци-

профлоксацина, наблюдаются со сторо-

ны желудочно-кишечного тракта (ЖКТ), 
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включая тошноту, рвоту, диарею, наруше-

ние аппетита. 

Согласно данным отечественных ис-

следователей ципрофлоксацин во всем 

спектре терапевтических доз приводит к 

повышению синтеза всех типов иммуно-

глобулинов. Авторы рассматривают этот 

факт в качестве существенного дополне-

ния к реализации антимикробного эффек-

та, с привлечением механизмов иммуните-

та на уровне макроорганизма.

Материалы 
и методы исследования

При определении иммунотоксических 

свойств 10% Ципровета пользовались 

«Руководством по экспериментальному 

(доклиническому) изучению фармаколо-

гических веществ» (2000).

Иммунотоксические свойства препа-

рата Ципровет 10% изучены в 4 опытах на 

100 мышах линии СВА массой 18-20 г.

О влиянии препарата на клеточный 

иммунитет судили по индукции гиперчув-

ствительности замедленного типа (ГЗТ) и 

по изменению количества ауторозеткоо-

бразующих клеток (ауто-РОК) по методу 

Jondal M. et al. (1972), в качестве эритро-

цитарного маркера в этом тесте применя-

ли 1,5%-ную взвесь аутологичных эритро-

цитов.

Влияние препарата на антителообра-

зование изучали методом локального ге-

молиза и в реакции гемагглютинации при 

иммунизации мышей эритроцитами бара-

на (ЭБ). Титры агглютининов определяли 

в микроварианте прямой реакции гемаг-

глютинации, вычисляли супрессивный ин-

декс (СИ).

Достоверность результатов исследова-

ний оценивали по критерию Стьюдента.

Результаты исследований
Опыт№1. Для определения АОК в се-

лезенке мышам перорально вводили Ци-

провет 10% в терапевтической дозе 5 мг/

кг массы животного по ДВ одновремен-

но с внутрибрюшинной иммунизацией их 

эритроцитами барана (ЭБ) – 2% взвесь в 

объеме 0,5 мл/мышь. На 4-е сутки извлек-

ли селезенки, получали лимфоциты и про-

водили исследование. Вокруг каждой ан-

тителообразующей клетки возникает зо-

на гемолиза, которая видна на агаре в виде 

прозрачной точки. Увеличение числа про-

дуцентов антител в селезенке мышей, ко-

торым введен препарат, свидетельствует 

о стимулирующем действии препарата на 

антителообразование, снижение их числа 

по сравнению с контролем (ЭБ) - об его 

угнетении. Индекс стимуляции (ИС) опре-

деляли как отношение числа АОК в опы-

те к числу АОК контроле (введение толь-

ко ЭБ). ИС 1,5 и выше-стимулятор, ниже 

0,7-иммунодепрессант. Результаты этого 

опыта представлены в таблице 1.

Судя по полученным данным, введение 

Ципровета 10% приводит к активизации 

трансформации В-лимфоцитов в АОК по 

сравнению с контролем, что выражалось 

в статистически достоверном увеличении 

количества АОК в селезенке. ИС увели-

чился в 5 раз, что говорит о стимулирую-

щем воздействии препарата на антитело-

генез, т.е. 10% раствор Ципровета усили-

вает гуморальный иммунный ответ у жи-

вотных. Увеличение содержания АОК 

предшественников В-лимфоцитов, связа-

Таблица 1
Изменение количества антителопродуцентов (АОК) 

в селезенке после введения препарата

Препарат Доза, ДВ ИС=О:К

Ципровет 10% 5 мг/кг 5,18±0,03*

Контроль ЭБ 2% - 0,5 мл 1,03±0,02

*достоверно по отношению к контролю Р<0,05

Таблица 2
Титры гетерофильных агглютининов

Препарат Доза, ДВ
Результаты реакции

7-й день ИС=(О:К)

Ципровет 10% 5 мг/кг 5,5±0,3* 2,2

Контроль ЭБ 1,5±0,7 -

Р<0,05
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но с активизацией функциональной актив-

ности Т-лимфоцитов.

Во втором опыте определяли изме-

нение титров антител в сыворотке крови 

мышей при введении Ципровета 10%. Ре-

акция основана на способности агглюти-

нинов, содержащихся в сыворотке крови 

иммунизированных ЭБ животных, «скле-

ивать» ЭБ, используемые для иммуниза-

ции. Испытуемый препарат вводили пер-

орально одновременно с внутрибрюшин-

ной иммунизацией 2% взвесью ЭБ (индук-

тивная фаза иммунного ответа). Извест-

но, что вещества, обладающие стимули-

рующим эффектом, вызывают увеличе-

ние концентрации антител по сравнению 

с контролем.

После введения препарата на 7-й день 

титры агглютининов в сыворотке кро-

ви мышей 1-й группы повысились до 5,5 

(log2). У контрольных животных этот по-

казатель был на уровне 2,5 (log2) . Резуль-

таты исследования представлены в табли-

це 2.

На основании результатов проведен-

ных исследований можно заключить, что 

однократное применение Ципровета 10% 

сопровождается усилением иммунного 

ответа на тимусзависимый антиген (ЭБ). 

По-видимому, в данном случае отсутству-

ет подавление Т-супрессорам активности 

В-лимфоцитов в отношении  Т-зависимого 

антигена.

Гуморальная антителопродукция к 

тимус-зависимому антигену (ЭБ) обуслов-

лена кооперативным взаимодействием 

В-лимфоцитов и Т-хелперной популяци-

ей иммунокомпетентных клеток (Петров 

Р.В., Чередеев А.И. 1974).

Ципровет 10% оказывает стимулиру-

ющее воздействие на гуморальный им-

мунный ответ, что выражается повышени-

ем индекса стимуляции до 2,2.

Изучение действия иммуномодулято-

ров на клеточное звено иммунного ответа 

предполагает использование модельных 

систем, дающих представление о функцио-

нальной активности лимфоцитов Т-ряда. К 

таким тестам относится реакция гиперчув-

ствительности замедленного типа (ГЗТ) и 

определение изменения количества ауто-

розеткообразующих клеток, которые у 

мышей аналогичны Т-лимфоцитам.

Опыт №3. Одновременно с внутриже-

лудочным введением тестируемого препа-

рата мышам внутрибрюшинно иммунизи-

ровали 2% взвесью ЭБ. На 5-е сутки вво-

дили разрешающую дозу ЭБ - 10% взвесь 

в объеме 0,02 мл в подушечки правых лап, 

в коллатеральную лапу вводили 0,9% рас-

твор NaCI. Через 24 часа определяли сдвиг 

ИС, который вычисляли по формуле:

опыт-контр х 100%.
контр

Установлено, что Ципровет 10% в те-

рапевтической дозе вызывает индукцию 

ГЗТ у мышей, т.е. местную воспалитель-

ную реакцию, которая обусловлена ин-

фильтрацией клетками воспалительного 

очага, а не сосудистой реакцией (Ройт И. 

1991). У мышей это полиморфноядерные 

лейкоциты, мононуклеары, которые через 

несколько дней превращаются в ткане-

вые макрофаги. Введение Ципровета 10% 

орального вызывало сдвиг ИС на 32,4%, 

что достоверно отличалось от показате-

лей контрольных животных - 8,8%. Уси-

ление РГЗТ под влиянием Ципровета 10% 

указывает на способность препарата сти-

мулировать продукцию лимфокинов - ме-

диаторов клеточного иммунитета. Интен-

сивность синтеза и секреции лимфоцита-

ми факторов клеточного иммунитета со-

ответствует степени выраженности воспа-

лительной реакции в месте введения раз-

решающей дозы антигена (ЭБ) и характе-

ризует активность популяции хелперных 

клеток, ответственных за проявление ре-

акции гиперчувствительности замедлен-

ного типа.

Таблица 3
Результаты реакции гиперчувствительности замедленного типа

Препарат Доза, ДВ
(О-К) х 100%ИС=

            К

Ципровет 10% 5 мг/кг 28,2±0,9*

Контроль Только разрешающая доза ЭБ 8,8±2,9

*достоверно по отношению к контролю Р<0,05

SUMMARY
Ciprovet 10% causes a decrease in oral RGZT, which indicates the ability to stimulate production of lym-
phokines and enhances the activity of helper cells.
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