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ôàðìàöåâòè÷åñêîé ïðîìûøëåííîñòè, à èìåííî ê
ñîçäàíèþ èììóíîìîäóëèðóþùèõ ñðåäñòâ è
ôàðìàöåâòè÷åñêèõ êîìïîçèöèé íà èõ îñíîâå.
Èììóíîìîäóëèðóþùåå ñðåäñòâî ïðåäñòàâë åò
ñîáîé êîìïëåêñ ìîíîñóëüôàòèðîâàííûõ
êóêóìàðèîçèäîâ ñî ñòåðèíîì, ïðè ìîë ðíîì
ñîîòíîøåíèè êóêóìàðèîçèäû:ñòåðèí 1:2,
ïîëó÷åííûé ïðè äîáàâëåíèè ê ýêñòðàêòó êóêóìàðèè
 ïîíñêîé Cucumaria japonica èëè ê ýêñòðàêòó
âûâàðî÷íûõ âîä - îòõîäîâ ïðè ïåðåðàáîòêå

êóêóìàðèè  ïîíñêîé èëè ê ðàñòâîðó ñóììû
êóêóìàðèîçèäîâ ðàñòâîðà ñòåðèíà. Â êà÷åñòâå
ðàñòâîðà ñòåðèíà èñïîëüçóþò ðàñòâîð õîëåñòåðèíà
èëè ðàñòâîð ñèòîñòåðèíà. Ôàðìàöåâòè÷åñêà 
êîìïîçèöè , îáëàäàþùà  èììóíîìîäóëèðóþùåé
àêòèâíîñòüþ, ñîäåðæèò âûøåíàçâàííîå ñðåäñòâî è
íàïîëíèòåëü ïðè îïðåäåëåííîì ñîîòíîøåíèè
êîìïîíåíòîâ. Ôàðìàöåâòè÷åñêà  êîìïîçèöè  ìîæåò
áûòü èñïîëüçîâàíà äë  ïðîôèëàêòèêè ðàçâèòè 
îïóõîëè íà ðàííèõ ñòàäè õ. Ñðåäñòâî è êîìïîçèöè 
íà åãî îñíîâå íå òîêñè÷íû. 2 í. è 2 ç.ï. ô-ëû, 1
òàáë.
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(57) Abstract: 
FIELD: pharmaceutical industry, in particular

immunomodulating agents and production of
pharmaceutical compositions containing the same.

SUBSTANCE: claimed immunomodulating agent
represents complex of monosulfated cucumariosides
with sterol in molar ratio cucumariosides/sterol
of 1:2. Said complex is obtained by addition of
sterol solution to extract from Cucumaria
japonica, or extract of wastewater from Cucumaria
japonica processing, or cucumarioside solution.
As sterol solution cholesterol or sitosterol.
Pharmaceutical composition having

immunomodulating activity contains abovementioned
agent and filler in specific component ratio.

EFFECT: non-toxic pharmaceutical composition
useful as tumor inhibitory agent.
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Èçîáðåòåíèå îòíîñèòñ  ê ìåäèöèíå è âåòåðèíàðèè, â ÷àñòíîñòè ê ñîçäàíèþ
èììóíîìîäóëèðóþùèõ ñðåäñòâ æèâîòíîãî ïðîèñõîæäåíè  è ôàðìàöåâòè÷åñêèõ êîìïîçèöèé
íà èõ îñíîâå, êîòîðûå ìîãóò íàéòè ïðèìåíåíèå â êà÷åñòâå ñòèìóë òîðîâ íåñïåöèôè÷åñêîãî
èììóíèòåòà ó æèâîòíûõ è ÷åëîâåêà äë  ïðîôèëàêòèêè è ëå÷åíè  ðàçëè÷íûõ çàáîëåâàíèé.

Èçâåñòíî, ÷òî òðèòåðïåíîâûå ãëèêîçèäû èç êóêóìàðèè  ïîíñêîé (Cucumaria japonica)
 âë þòñ  àêòèâíûìè èììóíîìîäóë òîðàìè, â ÷àñòíîñòè îíè â íèçêèõ äîçàõ óâåëè÷èâàþò
àêòèâíîñòü ìàêðîôàãîâ (Aminin D.L. et. al. Immunomodulatory Properties of
Cucumariosides from Edible Far-Eastern Holothurian Cucumaria japonica. J. Med. Food.
2001. V.4, ¹3. P.127-135; Agafonova I.G. et al. Influence of Cucumariosides upon
Intracellular [Ca2+]i and Lysosomal Activity of Macrophages. Journal of Agricultural and
Food Chemistry. 2003. V.51. P.6982-6986), óâåëè÷èâàþò àíòèòåëîîáðàçîâàíèå è
ýôôåêòèâíîñòü âàêöèíèðîâàíè  (Ñåäîâ À.Ì. è äð. Âëè íèå êóêóìàðèîçèäà (òðèòåðïåíîâîãî
ãëèêîçèäà èç ãîëîòóðèé Cucumaria japonica) íà ðàçâèòèå èììóííîãî îòâåòà ìûøåé íà
êîðïóñêóë ðíóþ êîêëþøíóþ âàêöèíó. Ìèêðîáèîëîãè , ýïèäåìèîëîãè  è èììóíîáèîëîãè ,
1984, ¹5, ñ.55-58). Êóêóìàðèîçèäû îêàçûâàþò ñòèìóëèðóþùåå âëè íèå íà
àíòèáàêòåðèàëüíóþ óñòîé÷èâîñòü íà ìîäåëè ýêñïåðèìåíòàëüíîãî ñàëüìîíåëëåçà ìûøåé è
ê óñëîâíî ïàòîãåííûì ãðàìîòðèöàòåëüíûì ìèêðîîðãàíèçìàì (Ñåäîâ À.Ì. è äð.
Ñïîñîáíîñòü òðèòåðïåíîâûõ ãëèêîçèäîâ èç ãîëîòóðèé ñòèìóëèðîâàòü àíòèáàêòåðèàëüíóþ
óñòîé÷èâîñòü íà ìîäåëè ýêñïåðèìåíòàëüíîãî ñàëüìîíåëëåçà ìûøåé. Ìèêðîáèîëîãè ,
ýïèäåìèîëîãè  è èììóíîáèîëîãè , 1984, ¹5, ñ.555-558).

Èçâåñòíî ïðèìåíåíèå òðèòåðïåíîâûõ ãëèêîçèäîâ ãîëîòóðèé â êà÷åñòâå ñðåäñòâà äë 
èçó÷åíè  ñîñòî íè  èììóííîé ñèñòåìû íà ýêñïåðèìåíòàëüíûõ ìîäåë õ (àâòîðñêîå
ñâèäåòåëüñòâî ¹1066602, À 61 Ê 35/56, 1984).

Îïèñàíà àíòèôóíãàëüíà  àêòèâíîñòü êóêóìàðèîçèäîâ, ïîëó÷åííûõ èç îòâàðà ãîëîòóðèè
Cucumaria japonica ïóòåì êîíöåíòðèðîâàíè  îòâàðà, îñàæäåíè  áåëêîâ ýòèëîâûì ñïèðòîì,
ýêñòðàêöèè ãëèêîçèäîâ í-áóòèëîâûì ñïèðòîì, î÷èñòêè ýêñòðàêòà ýòèëîâûì ñïèðòîì è
îñàæäåíè  ãëèêîçèäîâ àöåòîíîì (àâòîðñêîå ñâèäåòåëüñòâî ¹1166371, À 61 Ê 35/56, Ñ 07 Í
15/24, 1985).

Èçâåñòíî ñðåäñòâî äë  ïðîôèëàêòèêè è ëå÷åíè  àëåóòñêîé áîëåçíè íîðîê (ïàòåíò ÐÔ
¹2036654, À 61 Ê 35/56, 1995). Îïèñàíî ïðèìåíåíèå êàê ñóììàðíîãî ïðåïàðàòà
òðèòåðïåíîâûõ ãëèêîçèäîâ (ÊÌ), ïîëó÷åííîãî ñïîñîáîì, îïèñàííûì â àâòîðñêîì
ñâèäåòåëüñòâå ¹1166371, òàê è ïðèìåíåíèå èíäèâèäóàëüíîãî ãëèêîçèäà - êóêóìàðèîçèäà
(ÊÌ-2). Ïîñëåäíèé âûäåë þò èç ñïèðòîâîãî ýêñòðàêòà ãîëîòóðèè Cucumaria japonica
ïîñëåäîâàòåëüíî êîëîíî÷íîé õðîìàòîãðàôèåé íà ñèëèêàãåëå è ïîëèõðîìå.

Îáíàðóæåíà ýôôåêòèâíîñòü êóêóìàðèîçèäíîãî ïðåïàðàòà êàê ðàäèîïðîòåêòîðà äë 
ïðîôèëàêòèêè è ëå÷åíè  ëó÷åâîé áîëåçíè â ýêñïåðèìåíòàõ ñ ëàáîðàòîðíûìè æèâîòíûìè
(ïàòåíò ÐÔ ¹2141833, À 61 Ê 35/56, 1999). Ïîêàçàíà âûðàæåííà  àêòèâíîñòü
êóêóìàðèîçèäíîãî ïðåïàðàòà ïðîòèâ ð äà âèðóñîâ (ïàòåíò ÐÔ ¹2184556, À 61 Ê 35/56,
31/7048, À 61 Ð 31/12, 2002).

Èçâåñòåí ïðåïàðàò èç êóêóìàðèè  ïîíñêîé - êóêóìàðèîçèä (ÊÄ), èñïîëüçóþùèéñ  â
âåòåðèíàðèè â êà÷åñòâå èììóíîäóëèðóþùåãî è áèîñòèìóëèðóþùåãî ñðåäñòâà äë 
ïðîôèëàêòèêè çàáîëåâàíèé æèâîòíûõ è ñíèæåíè  ïàäåæà ìîëîäí êà (ÒÓ 08064-19-04-95;
Íàñòàâëåíèå ïî ïðèìåíåíèþ êóêóìàðèîçèäà (ÊÄ) â âåòåðèíàðèè N 10.07.184-95 îò
26.01.1995, Ðåãèñòðàöèîííîå óäîñòîâåðåíèå N Ð004-2.0105; Íîìåð ãîñóäàðñòâåííîé
ðåãèñòðàöèè ïðåïàðàòà: ÏÂÐ 2.01.0001-95). Êóêóìàðèîçèä (ÊÄ) ïðåäñòàâë åò ñîáîé
ñóììàðíóþ ôðàêöèþ òðèòåðïåíîâûõ ãëèêîçèäîâ. Ïðåïàðàò ïîëó÷àëè èç îòâàðà ãîëîòóðèè
Cucumaria japonica ñïîñîáîì, îïèñàííûì â àâòîðñêîì ñâèäåòåëüñòâå ¹1166371. Â
äàëüíåéøåì áûë ðàçðàáîòàí óñîâåðøåíñòâîâàííûé ñïîñîá ïîëó÷åíè  ñóììû
òðèòåðïåíîâûõ ãëèêîçèäîâ èç âûâàðî÷íûõ âîä ýòîãî æèâîòíîãî, ñîãëàñíî êîòîðîìó öåëåâîé
ïðîäóêò âûäåë þò ïóòåì ñîîñàæäåíè  ãëèêîçèäîâ ñ ïîëèñàõàðèä-áåëêîâûì êîìïëåêñîì ïðè
ïîäêèñëåíèè äî ðÍ 2,8 èëè ïðè äîáàâëåíèè 1% ðàñòâîðà õèòîçàíà â êà÷åñòâå ôëîêóë íòà,
à çàòåì ýêñòðàãèðóþò èõ èç êîìïëåêñà è î÷èùàþò ñ ïîìîùüþ îáðàùåííî-ôàçîâîé
õðîìàòîãðàôèè íà êîëîíêàõ ñ ãèäðîôîáíûì ñîðáåíòîì, à çàòåì ñ ñèëèêàãåëåì (ïàòåíò ÐÔ
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¹2110522, Ñ 07 Í 3/06, 1998).
Èññëåäîâàíè  ãëèêîçèäîâ äàëüíåâîñòî÷íîé ãîëîòóðèè Cucumaria japonica, ïðîâîäèìûå â

Òèõîîêåàíñêîì èíñòèòóòå áèîîðãàíè÷åñêîé õèìèè ÄÂÎ ÐÀÍ, ïîêàçàëè, ÷òî êóêóìàðè 
 ïîíñêà  ñîäåðæèò ñëîæíóþ ñìåñü òðèòåðïåíîâûõ ãëèêîçèäîâ ãîëîñòàíîâîãî ð äà (0,2-0,3%
îò âåñà ñóõîãî îñòàòêà æèâîòíîãî), äàþùåãî íà õðîìàòîãðàììå (ÒÑÕ) ñåìü îñíîâíûõ
ï òåí. Êàæäîå èç ï òåí ïðåäñòàâë åò ñîáîé ïîäôðàêöèþ ðîäñòâåííûõ ãëèêîçèäîâ,
èìåþùèõ îäèíàêîâûå óãëåâîäíûå öåïè, íî ðàçëè÷àþùèõñ  ñòðîåíèåì àãëèêîíîâ. Îíè
îáúåäèíåíû â ãðóïïû è ïîëó÷èëè îáîçíà÷åíè  À0 (~3% îò âåñà ñóììàðíîé ãëèêîçèäíîé
ôðàêöèè). À1 (5%), À2 (17%), À3 (7%), À4 (13%), À6 (14%) è À7 (26%). Ãëèêîçèäû, âõîä ùèå â
À0, A1, À2 è À4 ãðóïïû, îòíîñ òñ  ê ìîíîñóëüôàòèðîâàííûì ãëèêîçèäàì,
îëèêîçèäû À3 è À6 ãðóïï - ê äèñóëüôàòèðîâàííûì ãëèêîçèäàì, à À7 ãðóïïû - ê
òðèñóëüôàòèðîâàííûì ãëèêîçèäàì (Àâèëîâ Ñ.À è äð. Ñòðîåíèå ÷åòûðåõ íîâûõ
òðèòåðïåðîâûõ ãëèêîçèäîâ èç ìîðñêîé ãîëîòóðèè Cucumaria japonica // Õèìè  ïðèðîä.
ñîåä. 1990. ¹6. Ñ.787-793; Äðîçäîâà Î.À. è äð. Òðèñóëüôàòèðîâàííûå ãëèêîçèäû èç
ìîðñêîé ãîëîòóðèè Cucumaria japonica // Õèìè  ïðèðîä. ñîåä. 1993. ¹3. Ñ.369-374;
Drozdova Î.À. et. al. Cytotoxic triterpene glycosides from Far-Eastern sea cucumber
belonging to the genus Cucumaria. Liebigs Ann. 1997, 11, 2351-2356; Stonik V.A. et.
al. Toxins from sea cucumbers (Holothuroids): chemical structures, properties,
taxonomic distribution, biosynthesis and evolution. J. Nat. Toxins 1999, 8 (2), 235-248).

Îáíàðóæåíî, ÷òî íå âñå ãëèêîçèäû êóêóìàðèè  ïîíñêîé ñòèìóëèðóþò èììóííóþ ñèñòåìó,
íåêîòîðûå èç íèõ, â ÷àñòíîñòè äè- è òðèñóëüôàòèðîâàííûå êîìïîíåíòû ãëèêîçèäíîé
ôðàêöèè, íå àêòèâíû èëè äàæå îáëàäàþò èììóíîñóïðåññèâíûìè ñâîéñòâàìè (Aminin D.L. et.
al. Immunomodulatory Properties of Cucumariosides from Edible Far-Eastern Holothurian
Cucumaria japonica. J. Med. Food. 2001. V.4, ¹3. P.127-135). Ñ ýòèì ìîæåò áûòü
ñâ çàíà íåîäíîçíà÷íîñòü äåéñòâè  êóêóìàðèîçèäíûõ ïðåïàðàòîâ, ïîëó÷åííûõ ðàçíûìè
ñïîñîáàìè è èç ðàçíûõ ñáîðîâ áèîëîãè÷åñêîãî ñûðü , êîòîðà  èíîãäà ïðî âë åòñ  â
äèàìåòðàëüíî ïðîòèâîïîëîæíûõ èììóíîòðîïíûõ ýôôåêòàõ. Êðîìå òîãî, èõ ìåäèöèíñêîå
ïðèìåíåíèå òîðìîçèòñ  îòíîñèòåëüíî âûñîêîé òîêñè÷íîñòüþ. Òàê, LD50 ïðåïàðàòà ÊÄ
ñîñòàâë åò 25-30 ìã/êã.

Ïðîòèâîîïóõîëåâà  àêòèâíîñòü ïðåïàðàòà ÊÄ íå îïèñàíà.
Çàäà÷à èçîáðåòåíè  - ñîçäàíèå ñðåäñòâà æèâîòíîãî ïðîèñõîæäåíè  è ôàðìàöåâòè÷åñêîé

êîìïîçèöèè íà åãî îñíîâå, îáëàäàþùèõ èììóíîìîäóëèðóþùåé àêòèâíîñòüþ.
Ïîñòàâëåííà  çàäà÷à ðåøåíà íîâûì èììóíîìîäóëèðóþùèì ñðåäñòâîì,

õàðàêòåðèçóþùèìñ  òåì, ÷òî îíî ïðåäñòàâë åò ñîáîé êîìïëåêñ ìîíîñóëüôàòèðîâàííûõ
êóêóìàðèîçèäîâ ñî ñòåðèíîì ïðè ìîë ðíîì ñîîòíîøåíèè êóêóìàðèîçèäû:ñòåðèí 1:2,
ïîëó÷åííûé ïðè äîáàâëåíèè ê ýêñòðàêòó êóêóìàðèè  ïîíñêîé Cucumaria japonica, èëè ê
ýêñòðàêòó âûâàðî÷íûõ âîä - îòõîäîâ ïðè ïåðåðàáîòêå êóêóìàðèè  ïîíñêîé, èëè ê ðàñòâîðó
ñóììû êóêóìàðèîçèäîâ ðàñòâîðà ñòåðèíà.

Íîâîå ñðåäñòâî ïîëó÷èëî íàçâàíèå «êóìàçèä».
Àíàëèç êóìàçèäà ñ ïîìîùüþ òîíêîñëîéíîé õðîìàòîãðàôèè è ßÌÐ ñïåêòðîâ ïîêàçàë, ÷òî

â åãî ñîñòàâ âõîä ò â îñíîâíîì àêòèâíûå ìîíîñóëüôàòèðîâàííûå
êóêóìàðèîçèäû À2 è À4 ãðóïï. Â êóêóìàðèîçèä-ñòåðèíîâîì êîìïëåêñå ìàëî àêòèâíûå è
îáëàäàþùèå èììóíîñóïðåññîðíûì äåéñòâèåì äè- è òðèñóëüôàòèðîâàííûå êóêóìàðèîçèäû
 âë þòñ  ïðèìåñ ìè, ñîäåðæàíèå êîòîðûõ íå ïðåâûøàåò 5-10%.

Â êà÷åñòâå ðàñòâîðà ñòåðèíà èñïîëüçóþò ðàñòâîð õîëåñòåðèíà èëè ðàñòâîð ñèòîñòåðèíà.
Òåõíè÷åñêèé ðåçóëüòàò çàêëþ÷àåòñ  â óìåíüøåíèè òîêñè÷íîñòè èììóíîìîäóëèðóþùåãî

ñðåäñòâà.
Êðîìå òîãî, äîñòèãàåòñ  äîïîëíèòåëüíûé òåõíè÷åñêèé ðåçóëüòàò, çàêëþ÷àþùèéñ  â

ïðî âëåíèè ó çà âë åìîãî èììóíîìîäóëèðóþùåãî ñðåäñòâà ïðîòèâîîïóõîëåâîé
àêòèâíîñòè.

Çàäà÷à ðåøåíà òàêæå ñîçäàíèåì íîâîé èììóíîìîäóëèðóþùåé ôàðìàöåâòè÷åñêîé
êîìïîçèöèè. Îíà ñîäåðæèò çà âë åìîå ñðåäñòâî è íàïîëíèòåëü ïðè ñëåäóþùåì èõ
ñîîòíîøåíèè, %: êóìàçèä - 0,1-1,0 è íàïîëíèòåëü - îñòàëüíîå.
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Èñïûòàíè  ïîêàçàëè, ÷òî äåéñòâóþùà  äîçà äë  ìûøåé âåñîì 20 ã ñîñòàâë åò îò 0,02
ìêã äî 0,2 ìêã íà ìûøü Ïðè ïåðåñ÷åòå íà êã âåñà äåéñòâóþùà  äîçà êóìàçèäà ñîñòàâë åò
(1,0-10,0) ìêã. Ýòîò äèàïàçîí äîç  âë åòñ  îïòèìàëüíûì, óìåíüøåíèå èëè ïðåâûøåíèå
ýòèõ çíà÷åíèé ïðèâîäèò ê ñíèæåíèþ ýôôåêòèâíîñòè êóìàçèäà. Ýôôåêòèâíîå êîëè÷åñòâî
êóìàçèäà â êîìïîçèöèè îïðåäåëåíî èñõîä  èç äåéñòâóþùåé äîçû àêòèâíîãî íà÷àëà,
êîòîðà  íàõîäèòñ  â èíòåðâàëå îò 1,0 ìêã äî 10,0 ìêã íà êã âåñà.

Äë  ÷åëîâåêà ñî ñðåäíèì âåñîì 50 êã çà âë åìà  ôàðìàöåâòè÷åñêà  êîìïîçèöè  â âèäå
òàáëåòêè âåñîì 50 ìã ñîäåðæèò îò 0,05 ìã (0,1%) äî 0,5 ìã (1,0%) êóìàçèäà è
íàïîëíèòåëü - îñòàëüíîå. Â êà÷åñòâå íàïîëíèòåë  èñïîëüçóþò ñòàíäàðòíûå âåùåñòâà,
íåéòðàëüíûå ê êóìàçèäó, âûáðàííûå èç ãðóïïû: êðàõìàë, ãèïñ, ñòåàðàò êàëüöè , ñòåàðàò
ìàãíè , ñîðáèò, ëàêòîçà.

Òåõíè÷åñêèé ðåçóëüòàò çàêëþ÷àåòñ  â óìåíüøåíèè òîêñè÷íîñòè ôàðìàöåâòè÷åñêîé
êîìïîçèöèè. Êðîìå òîãî, äîñòèãàåòñ  äîïîëíèòåëüíûé òåõíè÷åñêèé ðåçóëüòàò,
çàêëþ÷àþùèéñ  â ïðî âëåíèè ó çà âë åìîé ôàðìàöåâòè÷åñêîé êîìïîçèöèè
ïðîòèâîîïóõîëåâîé àêòèâíîñòè.

Èçó÷åíèå áèîëîãè÷åñêîé àêòèâíîñòè çà âë åìîãî ñðåäñòâà è ôàðìàöåâòè÷åñêîé
êîìïîçèöèè íà åãî îñíîâå â ýêñïåðèìåíòàõ in vitro è in vivo ïîêàçàëî, ÷òî îíè
îáëàäàþò âûñîêîé èììóíîìîäóëèðóþùåé àêòèâíîñòüþ (ñòèìóëèðóþò ëèçîñîìàëüíóþ
àêòèâíîñòü ìàêðîôàãîâ â 2-2,5 ðàçà ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíûìè êëåòêàìè), ñðàâíèìîé ñ
èììóíîìîäóëèðóþùåé àêòèâíîñòüþ ñóììàðíîãî ãëèêîçèäíîãî ïðåïàðàòà èç Cucumaria
japonica (ÊÄ), íî âûãîäíî îòëè÷àþòñ  îò íåãî íèçêîé ãåìîëèòè÷åñêîé è öèòîòîêñè÷åñêîé
àêòèâíîñò ìè (ÃÊ50 ïîð äêà 50 ìêã/ìë äë  êóìàçèäà è ïîð äêà 2,5 ìêã/ìë äë  ÊÄ).

Èçâåñòíî, ÷òî òîêñè÷íîñòü ãëèêîçèäíûõ ïðåïàðàòîâ èç ãîëîòóðèé îïðåäåë åòñ  â
îñíîâíîì èõ ãåìîëèòè÷åñêèìè ñâîéñòâàìè, à èìåííî ÷åì âûøå èõ ãåìîëèòè÷åñêà 
àêòèâíîñòü, òåì áîëüøåé òîêñè÷íîñòüþ õàðàêòåðèçóþòñ  ýòè ïðåïàðàòû (Kalinin V.I. et.
al. J. Nat. Toxins. 1992. V.1, ¹2. P.17-30).

Èññëåäîâàíè  ïîêàçàëè, ÷òî çà âë åìîå ñðåäñòâî è ôàðìàöåâòè÷åñêà  êîìïîçèöè  íà
åãî îñíîâå îòëè÷àþòñ  çíà÷èòåëüíî ìåíüøåé ãåìîëèòè÷åñêîé è öèòîòîêñè÷åñêîé
(ýìáðèîòîêñè÷åñêîé) àêòèâíîñò ìè, ÷åì èçâåñòíûé ïðåïàðàò ÊÄ. Êàê ñëåäóåò èç ôèã.1À,
êóìàçèä ïîêàçûâàåò ïðèáëèçèòåëüíî â 20 ðàç ìåíüøóþ ãåìîëèòè÷åñêóþ àêòèâíîñòü, ÷åì
ïðåïàðàò ÊÄ.

Íåçàâèñèìî îò èñïîëüçóåìîãî ïðè îáðàçîâàíèè êîìïëåêñîâ ñòåðèíà íàáëþäàëè
ïðèáëèçèòåëüíî îäèíàêîâîå óìåíüøåíèå öèòîòîêñè÷åñêèõ ñâîéñòâ â ñðàâíåíèè ñ
ïðåïàðàòîì ÊÄ. Òàê, äë  êóìàçèäà, ïðåäñòàâë þùåãî ñîáîé êîìïëåêñ
ìîíîñóëüôàòèðîâàííûõ êóêóìàðèîçèäîâ ñ ñèòîñòåðèíîì, íàáëþäàëîñü ñóùåñòâåííîå
óìåíüøåíèå ýìáðèîòîêñè÷íîñòè (ÝÄ50 äë  ïðåïàðàòà ÊÄ ðàâíà 1,5 ìêã/ìë, à äë 
êóìàçèäà - 6,0 ìêã/ìë) (ôèã.1Á).

Ïîêàçàíî, ÷òî êóìàçèä ïðè äâóêðàòíîé âíóòðèáðþøèííîé èíúåêöèè â äîçå 8,0 ìêã/ìë
âûçûâàåò äîñòîâåðíîå òîðìîæåíèå ðîñòà àñöèòíîé ôîðìû êàðöèíîìû Ýðëèõà ïîð äêà
27% ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíûìè æèâîòíûìè íà ðàííèõ ñòàäè õ ðàçâèòè  îïóõîëè. Ïðè
äâóêðàòíîé âíóòðèáðþøèííîé èíúåêöèè â äîçå 10 ìêã/êã ñóùåñòâåííî â 3,2 ðàçà ïî
ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì òîðìîçèò ðàçâèòèå ñîëèäíîé ôîðìû ìûøèíîé êàðöèíîìû Ýðëèõà
íà ðàííåé ñòàäèè ðàçâèòè  îïóõîëè, îöåíåííîé íà 6-é äåíü ïîñëå èíîêóë öèè. Îäíàêî íà
áîëåå ïîçäíèõ ñòàäè õ îïóõîëü áûñòðî ïðîãðåññèðóåò.

Âî âñåõ òèïàõ ýêñïåðèìåíòîâ ïðåïàðàò êóìàçèä ââîäèëè çà íåñêîëüêî äíåé äî
èìïëàíòàöèè îïóõîëè â æèâîòíûõ ïî òàê íàçûâàåìîé «ïðîôèëàêòè÷åñêîé» ñõåìå â äîçàõ,
ãîðàçäî íèæå öèòîòîêñè÷åñêèõ è èìåþùèõ èììóíîñòèìóëèðóþùèé ýôôåêò. Íàáëþäàåìîå
òîðìîæåíèå ðîñòà îïóõîëè (êàê â àñöèòíîé, òàê è â ñîëèäíîé ôîðìå) íà ðàííåé ñòàäèè åå
ðàçâèòè  ó æèâîòíûõ ïîñëå ââåäåíè  ïðåïàðàòà êóìàçèä ìîæíî îòíåñòè çà ñ÷åò
èììóíîìîäóëèðóþùèõ ñâîéñòâ ïðåïàðàòà.

Îáíàðóæåíî, ÷òî êîìïëåêñû êóêóìàðèîçèäîâ ñî ñòåðèíàìè áîëåå ñòàáèëüíû è
îòëè÷àþòñ  áîëüøåé âñàñûâàåìîñòüþ ïî ñðàâíåíèþ ñ àíàëîãè÷íûìè ñâîéñòâàìè
ñóììàðíîãî ãëèêîçèäíîãî ïðåïàðàòà èç êóêóìàðèè  ïîíñêîé.
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Íà ôèã.1 ïðåäñòàâëåíà ñðàâíèòåëüíà  ãåìîëèòè÷åñêà  àêòèâíîñòü êóìàçèäà,
ïðåäñòàâë þùåãî ñîáîé êîìïëåêñ êóêóìàðèîçèäîâ ñ õîëåñòåðèíîì â âèäå âîäíîé
ñóñïåíçèè è èçâåñòíîãî êóêóìàðèîçèäíîãî ïðåïàðàòà ÊÄ ïî îòíîøåíèþ ê ìûøèíûì
ýðèòðîöèòàì (À), è ýìáðèîòîêñè÷åñêà  àêòèâíîñòü êóìàçèäà, ïðåäñòàâë þùåãî ñîáîé
êîìïëåêñ êóêóìàðèîçèäîâ ñ ñèòîñòåðèíîì, è ïðåïàðàòà ÊÄ ïî îòíîøåíèþ ê ðàçâèâàþùèìñ 
ýìáðèîíàì ìîðñêîãî åæà (Á).

Íà ôèã.2 ïðåäñòàâëåíû äàííûå, ïîêàçûâàþùèå âåëè÷èíó ëèçîñîìàëüíîé àêòèâíîñòè
ìûøèíûõ ïåðèòîíåàëüíûõ ìàêðîôàãîâ, ïðî âë åìîé êóìàçèäîì â ñðàâíåíèè ñ ÊÄ è ñ
êîíòðîëåì. (À) - ïåðîðàëüíîå åæåäíåâíîå ââåäåíèå ïðåïàðàòà â âèäå âîäíîé ñóñïåíçèè.
Ðåãèñòðàöè  íà 10 äåíü ýêñïåðèìåíòà. (Á) - èíòðàïåðèòîíåàëüíà  îäíîêðàòíà  èíúåêöè 
ïðåïàðàòà â âèäå âîäíîé ñóñïåíçèè. Ðåãèñòðàöè  íà 4 äåíü. Êîíöåíòðàöè  ÊÄ â
ðàñòâîðå - 0,02 ìêã/ìë, êîíöåíòðàöè  êóìàçèäà â ñóñïåíçèè - 0,02 ìêã/ìë.

Íà ôèã.3 è 4 ïðåäñòàâëåíà çàâèñèìîñòü âåëè÷èíû ëèçîñîìàëüíîé àêòèâíîñòè ìûøèíûõ
ïåðèòîíåàëüíûõ ìàêðîôàãîâ îò äëèòåëüíîñòè ïðèåìà êóìàçèäà â òàáëåòèðîâàííîé ôîðìå.

Íà ôèã.5 ïðåäñòàâëåíû äàííûå ïî âëè íèþ ïðåïàðàòà Êóìàçèä íà ðàííþþ ñòàäèþ ðîñòà
ñîëèäíîé êàðöèíîìû Ýðëèõà ó ìûøåé. Ïðåïàðàò ââîäèëè äâàæäû çà 4 è çà 1 äåíü äî
èíîêóë öèè îïóõîëè â äîçå 0,2 ìêã/ìûøü. Êîëè÷åñòâî êëåòîê ââîäèìîé îïóõîëè - 5 ìëí íà
ìûøü. Êîëè÷åñòâî æèâîòíûõ â îïûòå - 2 â êàæäîé ãðóïïå. Äàííûå ïðåäñòàâëåíû êàê m±sd
(n=2).

Ïîëó÷åíèå, ôèçèêî-õèìè÷åñêèå õàðàêòåðèñòèêè è èññëåäîâàíèå áèîëîãè÷åñêîé
àêòèâíîñòè êóìàçèäà è ôàðìàöåâòè÷åñêîé êîìïîçèöèè íà åãî îñíîâå ïðåäñòàâëåíû â
ñëåäóþùèõ ïðèìåðàõ îñóùåñòâëåíè  èçîáðåòåíè .

Ïðèìåð 1. Ïîëó÷åíèå êóìàçèäà èç êîæíî-ìûøå÷íûõ ìåøêîâ êóêóìàðèè  ïîíñêîé.
Ïîòðîøåíóþ êóêóìàðèþ  ïîíñêóþ (Cucumaria japonica) (1 êã) èçìåëü÷àþò è ýêñòðàãèðóþò

ñïèðòîì (2 ë) ïðè íàãðåâàíèè â òå÷åíèå 4 ÷àñîâ. Ýêñòðàêò îòäåë þò äåêàíòàöèåé,
îñòàòîê ïîâòîðíî ýêñòðàãèðóþò ñïèðòîì â òåõ æå óñëîâè õ. Îáúåäèíåííûé ýêñòðàêò
öåíòðèôóãèðóþò ïðè 4000 îá/ìèí 20 ìèíóò. Ñóïåðíàòàíò îòäåë þò, óïàðèâàþò äî âîäû è
ýêñòðàãèðóþò áóòàíîëîì (2×200 ìë). Âåðõíþþ ôàçó îòäåë þò, ïðîôèëüòðîâûâàþò è
äîáàâë þò ê íåé ðàñòâîð õîëåñòåðèíà (1 ã) â 60 ìë âîäíî-íàñûùåííîãî áóòàíîëà.
Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð êîíöåíòðèðóþò â âàêóóìå äî îáúåìà 200 ìë, îáðàçîâàâøóþñ 
ñóñïåíçèþ âûäåðæèâàþò 10-14 ÷àñîâ ïðè 4-6°Ñ è öåíòðèôóãèðóþò. Îáðàçóþùèéñ  îñàäîê,
ïðåäñòàâë þùèé ñîáîé êóêóìàðèîçèä-õîëåñòåðèíîâûé êîìïëåêñ, îòäåë þò îò
íàäîñàäî÷íîé æèäêîñòè è òðèæäû ïðîìûâàþò êîìïëåêñ ðàâíûìè îáúåìàìè îõëàæäåííîãî
ðàñòâîðèòåë  (ñïèðò, ýôèð èëè äðóãèå) ñ ïîñëåäóþùèì öåíòðèôóãèðîâàíèåì. Çàòåì îñàäîê
îòìûòîãî êîìïëåêñà íåñêîëüêî ðàç ïðîìûâàþò ðàâíûìè îáúåìàìè ñåðíîãî ýôèðà ñ
ïîñëåäóþùèì öåíòðèôóãèðîâàíèåì è âûñóøèâàíèåì ñíà÷àëà íà âîçäóõå äî îòñóòñòâè 
çàïàõà ýôèðà, à çàòåì â âàêóóì-ýêñèêàòîðå äî ïîñòî ííîãî âåñà. Ïîëó÷àþò 220 ìã
êóêóìàðèîçèä-õîëåñòåðèíîâîãî êîìïëåêñà (êóìàçèäà). Îí ïðåäñòàâë åò ñîáîé ÷óòü
æåëòîâàòûé èëè áåñöâåòíûé àìîðôíûé ïîðîøîê, íå ðàñòâîðèìûé â âîäå, íåïîë ðíûõ
ðàñòâîðèòåë õ è ñëàáî ðàñòâîðèìûé â ñïèðòàõ. Ñîäåðæàíèå îñíîâíîãî âåùåñòâà íå ìåíåå
95%. Áåëêîâûå ïðèìåñè íå áîëåå 2%, [α]d

20=-36°±5°, ïèðèäèí, êîíöåíòðàöè  1,5 ìã/ìë.
Ìîë ðíîå ñîîîòíîøåíèå êóêóìàðèîçèäû:ñòåðèí ðàâíî 1:2. Íà ôèã.6 ïðèâåäåí ßÌÐ-ñïåêòð.

Ïðèìåð 2. Ïîëó÷åíèå êóìàçèäà îñóùåñòâë þò, êàê îïèñàíî â ïðèìåðå 1, íî â êà÷åñòâå
ðàñòâîðà ñòåðèíà èñïîëüçóþò ðàñòâîð ñèòîñòåðèíà. Ïîëó÷àþò 220 ìã êóêóìàðèîçèä-
ñèòîñòåðèíîâîãî êîìïëåêñà (êóìàçèäà). Îí ïðåäñòàâë åò ñîáîé æåëòîâàòûé èëè
áåñöâåòíûé àìîðôíûé ïîðîøîê, íå ðàñòâîðèìûé â âîäå, íåïîë ðíûõ ðàñòâîðèòåë õ è
ñëàáî ðàñòâîðèìûé â ñïèðòàõ. Ñîäåðæàíèå îñíîâíîãî âåùåñòâà íå ìåíåå 95%. Áåëêîâûå
ïðèìåñè íå áîëåå 2%, [α]d

20=-32°±5°, ïèðèäèí, êîíöåíòðàöè  1,5 ìã/ìë. Ìîë ðíîå
ñîîîòíîøåíèå êóêóìàðèîçèäû:ñòåðèí ðàâíî 1:2.

Ïðèìåð 3. Ïîëó÷åíèå êóìàçèäà èç âûâàðî÷íûõ âîä - ïðîìûøëåííûõ îòõîäîâ ïðè
ïåðåðàáîòêå êóêóìàðèè  ïîíñêîé.

Ê âûâàðî÷íûì âîäàì (10 ë) äîáàâë þò óêñóñíóþ êèñëîòó äî ðÍ 4 (ïî óíèâåðñàëüíîé
èíäèêàòîðíîé áóìàãå). Îáðàçîâàâøåìóñ  îñàäêó äàþò îòñòî òüñ  10-14 ÷àñîâ.
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Íàäîñàäî÷íóþ æèäêîñòü ñëèâàþò, ê îñàäêó äîáàâë þò ñïèðò 1:1 ïî îáúåìó. Ýêñòðàãèðóþò 4
÷àñà ïðè íàãðåâàíèè, öåíòðèôóãèðóþò ïðè 4000 îá/ìèí 20 ìèíóò è îñàäîê äâàæäû
ïðîìûâàþò ðàâíûìè îáúåìàìè 60% ñïèðòà, îáúåäèíåííûé ýêñòðàêò óïàðèâàþò äî âîäû.
Äàëåå ïðîöåññ âåäóò, êàê îïèñàíî â ïðèìåðå 1. Ïîëó÷àþò 20 ìã êóìàçèäà. Îí
ïðåäñòàâë åò ñîáîé ÷óòü æåëòîâàòûé èëè áåñöâåòíûé àìîðôíûé ïîðîøîê, íå ðàñòâîðèìûé
â âîäå, íåïîë ðíûõ ðàñòâîðèòåë õ è ñëàáî ðàñòâîðèìûé â ñïèðòàõ. Ñîäåðæàíèå îñíîâíîãî
âåùåñòâà íå ìåíåå 95%. Áåëêîâûå ïðèìåñè íå áîëåå 2%, [α]d

20=-36°±5°, ïèðèäèí,
êîíöåíòðàöè  1,5 ìã/ìë. Ìîë ðíîå ñîîîòíîøåíèå êóêóìàðèîçèäû:ñòåðèí ðàâíî 1:2. Íà
ôèã.7 ïðèâåäåí ßÌÐ-ñïåêòð.

Ïðèìåð 4. Ïîëó÷åíèå êóìàçèäà îñóùåñòâë þò, êàê îïèñàíî â ïðèìåðå 3, íî â êà÷åñòâå
ðàñòâîðà ñòåðèíà èñïîëüçóþò ðàñòâîð ñèòîñòåðèíà. Ïîëó÷àþò 13 ìã ïðåïàðàòà. Îí
ïðåäñòàâë åò ñîáîé æåëòîâàòûé èëè áåñöâåòíûé àìîðôíûé ïîðîøîê, íå ðàñòâîðèìûé â
âîäå, íåïîë ðíûõ ðàñòâîðèòåë õ è ñëàáî ðàñòâîðèìûé â ñïèðòàõ. Ñîäåðæàíèå îñíîâíîãî
âåùåñòâà íå ìåíåå 95%. Áåëêîâûå ïðèìåñè íå áîëåå 2%, [α]d

20=-32°±5°, ïèðèäèí,
êîíöåíòðàöè  1,5 ìã/ìë. Ìîë ðíîå ñîîîòíîøåíèå êóêóìàðèîçèäû:ñòåðèí ðàâíî 1:2.

Ïðèìåð 5. Ïîëó÷åíèå êóìàçèäà èç ðàñòâîðà ñóììû êóêóìàðèîçèäîâ.
À. Ïîëó÷åíèå ðàñòâîðà ñóììû êóêóìàðèîçèäîâ.
Ñâåæåâûëîâëåííóþ êóêóìàðèþ (100 êã) ðàçðåçàþò íà êóñêè, óäàë þò âîäó, ïðîïóñêàþò

÷åðåç ì ñîðóáêó, çàëèâàþò ýòèëîâûì ñïèðòîì (1:1 ïî îáúåìó). Ïàññèâíà  ýêñòðàêöè  ïðè
òåìïåðàòóðå 25°Ñ ïðîõîäèëà 3 äí . Ïåðâûé ýêñòðàêò ñëèâàþò è îñòàòîê çàëèâàþò 80%
ýòèëîâûì ñïèðòîì. Ïîñëåäîâàòåëüíî ïîëó÷åíî òðè âîäíî-ñïèðòîâûõ ýêñòðàêòà, êîòîðûå
îáúåäèí þò è óïàðèâàþò â âàêóóìå ïðè 70°Ñ äî âîäû. Âîäíûé îñòàòîê (23 ë)
ýêñòðàãèðóþò áóòàíîëîì 4 ðàçà â ñîîòíîøåíèè âîäà:áóòàíîë - 4:1 ïî îáúåìó. Ïîëó÷àþò 16
ë áóòàíîëüíîãî ýêñòðàêòà, êîòîðûé óïàðèâàþò â âàêóóìå ïðè 50°Ñ äî îáúåìà â 9 ëèòðîâ.
Ïðè îõëàæäåíèè ýòîãî ýêñòðàêòà â õîëîäèëüíèêå (+5°Ñ) (12 ÷àñîâ) âûïàäàåò îñàäîê,
êîòîðûé îòäåë þò öåíòðèôóãèðîâàíèåì (15 ìèí ïðè 2000 îá\ìèí). Îñàäîê ïðîìûâàþò 3
ðàçà ñèñòåìîé õëîðîôîðì-ãåêñàí 1:1 (ïî 70 ìë), âûñóøèâàþò íà âîçäóõå 48 ÷àñîâ, çàòåì
â âàêóóìå äî ïîñòî ííîãî âåñà â òå÷åíèå 28 ÷àñîâ. ÒÑÕ - àíàëèç ïîäòâåðäèë íàëè÷èå
ìîíîñóëüôàòèðîâàííûõ ãëèêîçèäîâ â îñàäêå (ÊÄ5).

5,5 ã ÊÄ5 ðàñòâîð þò â 70 ìë âîäû, îòôèëüòðîâûâàþò è ïðèáàâë þò 400 ìë ïîäîãðåòîãî
äî 50°Ñ áóòàíîëà. Ïîñëå îõëàæäåíè  äîáàâë þò âîäû òàê, ÷òîáû îáðàçîâàëîñü 5-6 ìë
âîäíîãî ñëî , ïåðåìåøèâàþò è âîäíûé ñëîé óáèðàþò. Äë  äàëüíåéøåé ðàáîòû èñïîëüçóþò
ðàñòâîð ãëèêîçèäíîé ôðàêöèè â áóòàíîëå ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå.

Á. Ïîëó÷åíèå êóìàçèäà.
Õîëåñòåðèí (3,5 ã) ðàñòâîð þò ïðè íàãðåâàíèè â 50 ìë âîäíî-íàñûùåííîãî áóòàíîëà.

Ïðè îõëàæäåíèè äî êîìíàòíîé òåìïåðàòóðû ýòîò ðàñòâîð äîëæåí îñòàâàòüñ  ïðîçðà÷íûì.
Çàòåì ðàñòâîðû õîëåñòåðèíà è ãëèêîçèäíîé ôðàêöèè ñìåøèâàþò è îñòàâë þò â
õîëîäèëüíèêå íà íî÷ü. Îáðàçîâàâøèéñ  îñàäîê êóêóìàðèîçèä-õîëåñòåðèíîâîãî êîìïëåêñà
îòäåë þò öåíòðèôóãèðîâàíèåì 15 ìèí, 2000 îá\ìèí. Îñàäîê ïðîìûâàþò îõëàæäåííûì
ýòèëîâûì ñïèðòîì (2×80 ìë), çàòåì ñåðíûì ýôèðîì (3×40 ìë). Âûõîä 2,74 ã. Ïîëó÷åííûé
êóìàçèä ñóøàò íà âîçäóõå 48 ÷àñîâ, çàòåì â âàêóóìå äî ïîñòî ííîãî âåñà (24 ÷àñà). ÒÑÕ-
àíàëèç ïîäòâåðäèë, ÷òî îí ñîñòîèò èç êîìïëåêñà ìîíîñóëüôàòèðîâàííûõ êóêóìàðèîçèäîâ è
õîëåñòåðèíà. Îí ïðåäñòàâë åò ñîáîé æåëòîâàòûé èëè áåñöâåòíûé àìîðôíûé ïîðîøîê, íå
ðàñòâîðèìûé â âîäå, íåïîë ðíûõ ðàñòâîðèòåë õ è ñëàáî ðàñòâîðèìûé â ñïèðòàõ.
Ñîäåðæàíèå îñíîâíîãî âåùåñòâà íå ìåíåå 95%. Áåëêîâûå ïðèìåñè íå áîëåå 2%, [α]d

20=-
35°±5°, ïèðèäèí, êîíöåíòðàöè  1,5 ìã/ìë. Ìîë ðíîå ñîîîòíîøåíèå êóêóìàðèîçèäû:ñòåðèí
ðàâíî 1:2.

Ïðèìåð 6. Ïîëó÷åíèå êóìàçèäà îñóùåñòâë þò, êàê îïèñàíî â ïðèìåðå 5, íî â êà÷åñòâå
ðàñòâîðà ñòåðèíà èñïîëüçóþò ðàñòâîð ñèòîñòåðèíà. Ïîëó÷àþò 2,74 ã ïðåïàðàòà.
Ïîëó÷åííûé êóìàçèä ñóøàò íà âîçäóõå 48 ÷àñîâ, çàòåì â âàêóóìå äî ïîñòî ííîãî âåñà (24
÷àñà). ÒÑÕ-àíàëèç ïîäòâåðäèë, ÷òî îí ñîñòîèò èç êîìïëåêñà ìîíîñóëüôàòèðîâàííûõ
êóêóìàðèîçèäîâ è ñèòîñòåðèíà. Îí ïðåäñòàâë åò ñîáîé æåëòîâàòûé èëè áåñöâåòíûé
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àìîðôíûé ïîðîøîê, íå ðàñòâîðèìûé â âîäå, íåïîë ðíûõ ðàñòâîðèòåë õ è ñëàáî
ðàñòâîðèìûé â ñïèðòàõ. Ñîäåðæàíèå îñíîâíîãî âåùåñòâà íå ìåíåå 95%. Áåëêîâûå
ïðèìåñè íå áîëåå 2%, [α]d

20=-32°±5°, ïèðèäèí, êîíöåíòðàöè  1,5 ìã/ìë. Ìîë ðíîå
ñîîòíîøåíèå êóêóìàðèîçèäû:ñòåðèí ðàâíî 1:2.

Ïðèìåð 7
Ôàðìàöåâòè÷åñêà  êîìïîçèöè  ñîäåðæèò êóìàçèä â êà÷åñòâå àêòèâíîãî íà÷àëà, à òàêæå

íàïîëíèòåëü, ñîñòî ùèé èç êàðòîôåëüíîãî êðàõìàëà è ãèïñà, ïðè ñëåäóþùåì ñîîòíîøåíèè
êîìïîíåíòîâ, ìã:

Êóìàçèä 0,05

Êðàõìàë êàðòîôåëüíûé 45,0

Ãèïñ 5,0

Ôàðìàöåâòè÷åñêóþ êîìïîçèöèþ ãîòîâ ò ñëåäóþùèì îáðàçîì. Ñîîòâåòñòâóþùèå
êîëè÷åñòâà êàðòîôåëüíîãî êðàõìàëà è ãèïñà ñìåøèâàþò, à çàòåì âíîñ ò â ýòó ñìåñü
ñîîòâåòñòâóþùåå êîëè÷åñòâî êóìàçèäà, ïåðåìåøèâàþò â òå÷åíèå 15 ìèí è ïðåññóþò â
òàáëåòêó.

Ïðèìåð 8
Ôàðìàöåâòè÷åñêà  êîìïîçèöè  ñîäåðæèò êóìàçèä â êà÷åñòâå àêòèâíîãî âåùåñòâà è

íàïîëíèòåëü, ñîñòî ùèé èç ñîðáèòà è ñòåàðàòà êàëüöè , ïðè ñëåäóþùåì ñîîòíîøåíèè
êîìïîíåíòîâ, ìã:

Êóìàçèä 0,5

Ñîðáèò 45,0

Ñòåàðàò êàëüöè  5,0

Ôàðìàöåâòè÷åñêóþ êîìïîçèöèþ ãîòîâ ò, êàê â ïðèìåðå 7.
Ïðèìåð 9. Èçó÷åíèå ãåìîëèòè÷åñêîé è öèòîòîêñè÷åñêîé (ýìáðèîòîêñè÷åñêîé)

àêòèâíîñòåé.
Èçâåñòíî, ÷òî òîêñè÷íîñòü ãëèêîçèäíûõ ïðåïàðàòîâ èç ãîëîòóðèé îïðåäåë åòñ  â

îñíîâíîì èõ ãåìîëèòè÷åñêèìè ñâîéñòâàìè, à èìåííî ÷åì âûøå èõ ãåìîëèòè÷åñêà 
àêòèâíîñòü, òåì áîëüøåé òîêñè÷íîñòüþ õàðàêòåðèçóþòñ  ýòè ïðåïàðàòû (Kalinin V.I. et.
al. Hemolytic activity of triterpene glucosides from the Cucumariidae family
holothurians and evolution of this group of toxins // J. Nat. Toxins. 1992. V.1, ¹2. Ð.17-30).

Ãåìîëèòè÷åñêóþ àêòèâíîñòü ãëèêîçèäíûõ ïðåïàðàòîâ îïðåäåë ëè ïî èçâåñòíîé ìåòîäèêå
[Thron C.D. Hemolysis by holothurin A, digitonin and quiiaia saponin: estimates of
the requared cellular lysin uptakes and free lysin concentrations // J. Pharm. Exp.
Therap. 1964. V.145, ¹2. Ð.194-202; Segal R., Mansour M., Zaitschek D.V. Effect of
ester groups on the haemolytic action of some saponins and sapogenins // Biochem.
Pharmacol. 1966. V.15, ¹10. Ð.1411-1416].

Äë  îïðåäåëåíè  öèòîòîêñè÷íîñòè (ýìáðèîòîêñè÷íîñòè) òåñòèðóåìûõ ïðåïàðàòîâ â
êà÷åñòâå êëåòî÷íîé ìîäåëè èñïîëüçîâàëè ðàçâèâàþùèåñ  ýìáðèîíû ìîðñêîãî åæà
Strongylocentrotus nudus nudus [Áóçíèêîâ Ã.À., Ïîäìàðåâ Â.Ê. Ìîðñêèå åæè
Strongylocentrotus drobachiensis, S.nudus, S.intermedius // Â êí.: Îáúåêòû áèîëîãèè
ðàçâèòè . Ì.: Íàóêà. 1975. Ñ.188-216; Kobayashi N. Marine ecotoxicological testing
with echinoderms // In: Ecotoxicological testing for the marine environment / Eds.
Persoone G., Jaspers E., Claus C.: State Univ. Ghent and Inst. Mar. Scient. Res.,
Bredene, Belgium. 1984. V.1. P.798].

Èññëåäîâàíè  ïîêàçàëè, ÷òî çà âë åìîå ñðåäñòâî è ôàðìàöåâòè÷åñêà  êîìïîçèöè  íà
åãî îñíîâå îòëè÷àþòñ  çíà÷èòåëüíî ìåíüøåé ãåìîëèòè÷åñêîé è öèòîòîêñè÷åñêîé
(ýìáðèîòîêñè÷åñêîé) àêòèâíîñò ìè, ÷åì èçâåñòíûé ïðåïàðàò ÊÄ. Êàê ñëåäóåò èç ôèã.1À,
êóìàçèä ïîêàçûâàåò ïðèáëèçèòåëüíî â 20 ðàç ìåíüøóþ ãåìîëèòè÷åñêóþ àêòèâíîñòü, ÷åì
ïðåïàðàò ÊÄ (ÃÊ50 îêîëî 50 ìêã/ìë äë  êóìàçèäà è îêîëî 2,5 ìêã/ìë äë  ÊÄ).

Íåçàâèñèìî îò èñïîëüçóåìîãî ïðè îáðàçîâàíèè êîìïëåêñîâ ñòåðèíà íàáëþäàëè
ïðèáëèçèòåëüíî îäèíàêîâîå óìåíüøåíèå öèòîòîêñè÷åñêèõ ñâîéñòâ. Òàê, äë  êóìàçèäà,
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ïðåäñòàâë þùåãî ñîáîé êîìïëåêñ ìîíîñóëüôàòèðîâàííûõ êóêóìàðèîçèäîâ ñ ñèòîñòåðèíîì,
íàáëþäàëîñü ñóùåñòâåííîå óìåíüøåíèå ýìáðèîòîêñè÷íîñòè (ÝÄ50 äë  ïðåïàðàòà ÊÄ
ðàâíà 1,5 ìêã/ìë, à äë  êóìàçèäà 6,0 ìêã/ìë) (ôèã.1 Á).

Ïðèìåð 10. Èññëåäîâàíèå èììóíîìîäóëèðóþùåé àêòèâíîñòè.
I. Ñïîñîáû ââåäåíè  ïðåïàðàòîâ.
Â òåñòàõ èñïîëüçîâàëè ëàáîðàòîðíûõ ìûøåé ëèíèè BALB/c. Èññëåäóåìûå ïðåïàðàòû

ââîäèëè îäíîêðàòíî âíóòðèáðþøèííî ïî 0,5 ìë â ôèçèîëîãè÷åñêîì ðàñòâîðå â ðàçëè÷íûõ
êîíöåíòðàöè õ. Â êà÷åñòâå êîíòðîë  èñïîëüçîâàëè ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð. ×åðåç òðîå
ñóòîê ïîñëå ââåäåíè  ïðåïàðàòîâ ìûøåé çàáèâàëè, âûäåë ëè ïåðèòîíåàëüíûå ìàêðîôàãè
ïî ñòàíäàðòíîé ìåòîäèêå. Èñïîëüçîâàëè íå ìåíåå 5 æèâîòíûõ â ãðóïïå íà 1 äîçó
ïðåïàðàòà.

Êðîìå òîãî, èçó÷àåìûå ïðåïàðàòû ââîäèëè ïåðîðàëüíî. Äë  ýòîãî èñïîëüçîâàëè âîäíûå
ñóñïåíçèè êóìàçèäà â ðàçëè÷íûõ êîíöåíòðàöè õ, êîòîðûìè ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ
ïîèëè åæåäíåâíî. ×åðåç îïðåäåëåííûå ïðîìåæóòêè âðåìåíè (äíè), â çàâèñèìîñòè îò öåëè
ýêñïåðèìåíòà, ìûøåé çàáèâàëè è âûäåë ëè ïåðèòîíåàëüíûå ìàêðîôàãè ïî ñòàíäàðòíîé
ìåòîäèêå.

Äë  ïåðîðàëüíîãî ïðèìåíåíè  íà ìûøàõ èñïîëüçîâàëèñü òàêæå òàáëåòêè. Äåéñòâóþùà 
äîçà äë  ìûøåé âåñîì 20 ã ñîñòàâë ëà 0,02 ìêã íà ìûøü. Êîðìëåíèå æèâîòíûõ òàáëåòêàìè
ïðîâîäèëè åæåäíåâíî. Æèâîòíûõ îòáèðàëè â îïðåäåëåííûå äíè è èññëåäîâàëè
ëèçîñîìàëüíóþ àêòèâíîñòü ïåðèòîíåàëüíûõ ìàêðîôàãîâ ñ ïîìîùüþ ïðèæèçíåííîãî
ôëóîðåñöåíòíîãî êðàñèòåë  àêðèäèíîâûé îðàíæåâûé è ñèñòåìû àíàëèçà èçîáðàæåíè 
êëåòîê.

II. Îöåíêà ëèçîñîìàëüíîé àêòèâíîñòè ìûøèíûõ ïåðèòîíåàëüíûõ ìàêðîôàãîâ.
Îöåíêó àêòèâíîñòè âíóòðèêëåòî÷íûõ ëèçîñîì ïðîâîäèëè ïóòåì îêðàøèâàíè  è

ëîêàëèçàöèè ëèçîñîì ôëóîðåñöåíòíûì êðàñèòåëåì àêðèäèíîâûì îðàíæåâûì [Millot Ñ.,
Millot J.M., Morjani H., Desplacad A., Montait M. Characterization of acidic vesicles
in multidrug-resistant and sensitive cancer cells by acridine orange staining and
confocal microspectrofluorometry // J. Histochem. Cytochem. 1997. V.45, ¹9. Ð.1255-
1264; Zoccarato F., Cavallini L., Alexandre A. The pH-sensitive dye acridine orange
as a tool to monitor exocytosis/endocytosis in synaptosomes // J. Neurochem. 1999.
V.72, ¹2. Ð.625-633]. Èçìåðåíèå èíòåíñèâíîñòè ôëóîðåñöåíöèè êëåòîê â ìîíîñëîå
ïðîâîäèëè ìîäèôèöèðîâàííûì ìåòîäîì Ëîó. Ìàêðîôàãè ïîëó÷àëè èç ïåðèòîíåàëüíîé
æèäêîñòè ìûøåé ëèíèè BALB/c. Ìûøåé çàáèâàëè ìåòîäîì ïåðèâèñöåðàëüíîé äèñëîêàöèè,
â áðþøíóþ ïîëîñòü íåìåäëåííî ââîäèëè 1 ìë ôîñôàòíî-ñîëåâîé áóôåðíûé ðàñòâîð (ÔÑÁ,
ðÍ 7.4) è èíòåíñèâíî ïàëüïèðîâàëè áðþøíóþ ïîëîñòü â òå÷åíèå 1-2 ìèí. Çàòåì ñ ïîìîùüþ
øïðèöà ñîáèðàëè ïåðèòîíåàëüíóþ æèäêîñòü è ïî 250 ìêë ýòîé æèäêîñòè íàíîñèëè íà
ïîêðîâíûå ñòåêëà ìèêðîñêîïà è îñòàâë ëè íà 1 ÷àñ ïðè 37°Ñ â òåðìîñòàòå. Ïîñëå àäãåçèè
ìàêðîôàãîâ ïîêðîâíûå ñòåêëà òðèæäû ïðîìûâàëè â ÔÑÁ (ðÍ 7.4) è íà êëåòî÷íûé ìîíîñëîé
íàíîñèëè 250 ìêë ðàñòâîðà àêðèäèíîâîãî îðàíæåâîãî ("Calbiochem", 100 ìêã/ìë â
ôîñôàòíîì áóôåðíîì ðàñòâîðå) è îñòàâë ëè ñòåêëà â òåðìîñòàòå ïðè 37°Ñ åùå íà 30
ìèí. Ïîñëå ýòîãî êëåòî÷íûé ìîíîñëîé òðèæäû îòìûâàëè ÔÑÁ è ïîêðîâíûå ñòåêëà
ìîíòèðîâàëè íà ïðåäìåòíîì ñòîëå ñèñòåìû àíàëèçà èçîáðàæåíè  êëåòîê, ñîñòî ùåé èç
èíâåðòèðîâàííîãî ìèêðîñêîïà "Axiovert 200" (Zeiss, Ãåðìàíè ), èñòî÷íèêà âîçáóæäåíè 
ôëóîðåñöåíöèè è ìîíîõðîìàòîðà "Optoscan" (Cairn Research Ltd, Àíãëè ) è öèôðîâîé CCD
âèäåîêàìåðû "ORCA-ER" (Hamamatsu Photonics K.K., ßïîíè ).

Ôëóîðåñöåíöèþ àêðèäèíîâîãî îðàíæåâîãî âîçáóæäàëè ïðè λ=489 íì. Íàáîð
ñâåòîäåëèòåëüíûõ ôèëüòðîâ äë  ÔÈÒÖ (ôëóîðåñöåèí èçîòèîöèîíàò) áûë óñòàíîâëåí äë 
âèçóàëèçàöèè ôëóîðåñöåíöèè àêðèäèíîâîãî îðàíæåâîãî â ëèçîñîìàõ. Çàõâà÷åííûå
âèäåîêàìåðîé èçîáðàæåíè  ïåðåíîñèëè â IBM-ñîâìåñòèìûé êîìïüþòåð Pentium-IV ñ
ïîìîùüþ ñïåöèàëèçèðîâàííîé ïëàòû âèäåîçàõâàòà Firewire (ÑØÀ) è ñîõðàí ëè â
êîìïüþòåðíîì æåñòêîì äèñêå â âèäå ãðàôè÷åñêèõ ôàéëîâ. Èíòåíñèâíîñòü óðîâí 
ôëóîðåñöåíöèè ëèçîñîì áûëà îïðåäåëåíà èíñòðóìåíòàëüíûìè ñðåäñòâàìè ïðîãðàììû
"AQM Advance 6" (Kinetic Imaging Ltd.,   Àíãëè ). Ôëóîðåñöåíöè  ñëó÷àéíî âûáðàííûõ
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èçîáðàæåíèé 100-150 êëåòîê äë  êàæäîé êîíöåíòðàöèè èññëåäóåìûõ ñîåäèíåíèé áûëà
èçìåðåíà êàê ñðåäí   èíòåíñèâíîñòü ñåðîãî öâåòà äë  êàæäîé êëåòêè è âûðàæàëàñü â
ïèêñåë õ.

Ñðåäíèå çíà÷åíè  è ñòàíäàðòíà  îøèáêà ýêñïåðèìåíòà ðàññ÷èòûâàëèñü ãðàôè÷åñêè ñ
ïîìîùüþ êîìïüþòåðíîé ïðîãðàììû "SigmaPlot 3.02" (Jandel Corporation, ÑØÀ).

Èììóíîìîäóëèðóþùèå ñâîéñòâà ïðåïàðàòîâ îöåíèâàëè ïî ïîâûøåíèþ àêòèâíîñòè
ïåðèòîíåàëüíûõ ìàêðîôàãîâ. Êàê ñëåäóåò èç ôèã.2, êóìàçèä â òàêîé æå ñòåïåíè
ñòèìóëèðóåò ìàêðîôàãàëüíóþ àêòèâíîñòü, êàê è ÊÄ, ïðè÷åì îí àêòèâåí êàê ïðè
ïåðîðàëüíîì ïðèìåíåíèè, â òîì ÷èñëå ïðè ïîåíèè æèâîòíûõ âîäíîé ñóñïåíçèåé èëè ïðè
ïðèìåíåíèè êóìàçèä-ñîäåðæàùèõ òàáëåòîê, òàê è ïðè èíòðàïåðèòîíåàëüíîé èíúåêöèè. Òàê,
òàáëåòêè ñêàðìëèâàëè åæåäíåâíî ìûøàì ëèíèè BALB/c, êàæäîå æèâîòíîå ïîëó÷àëî
ïðèáëèçèòåëüíî 0,02 ìêã àêòèâíîé ñóáñòàíöèè â äåíü. Ñòèìóë öèþ èììóííîé ñèñòåìû
îöåíèâàëè ïî àêòèâàöèè ìàêðîôàãîâ (ôèã.3).

Èññëåäîâàíè  ïîêàçàëè, ÷òî ëèçîñîìàëüíûé êîìïàðòìåíò ìûøåé ðåçêî àêòèâèðîâàëñ 
ïîñëå 5-ãî äí  ñ íà÷àëà ýêñïåðèìåíòà è àêòèâàöè  äîñòèãàëà ìàêñèìóìà íà 10-é äåíü. Â
òå÷åíèå 4 íåäåëü ñ íà÷àëà ýêñïåðèìåíòà ìàêðîôàãè îñòàâàëèñü â àêòèâèðîâàííîì
ñîñòî íèè, ïðè÷åì èõ àêòèâíîñòü â 3-4 ðàçà ïðåâûøàëà òàêîâóþ â êîíòðîëüíîì
ýêñïåðèìåíòå.

Ïîñëå ïðåêðàùåíè  ïðèåìà òàáëåòîê íå íàáëþäàëè óãíåòåíè  àêòèâíîñòè ìàêðîôàãîâ
(ôèã.4). Òàê, ïðè ïðåêðàùåíèè ïðèåìà òàáëåòîê íà 12-é äåíü ýêñïåðèìåíòà ó ìûøåé
íàáëþäàëîñü ìåäëåííîå ñíèæåíèå àêòèâíîñòè ìàêðîôàãîâ, íî äàæå íà 30-é äåíü èõ
àêòèâíîñòü îñòàâàëàñü áîëåå âûñîêîé, ÷åì ó êîíòðîëüíîé ãðóïïû.

Òàêèì îáðàçîì, çà âë åìîå ñðåäñòâî è ôàðìàöåâòè÷åñêà  êîìïîçèöè  íà åãî îñíîâå
ïðè ïåðîðàëüíîì ââåäåíèè ñòèìóëèðîâàëè êëåòî÷íûé èììóíèòåò äàæå ïðè èñïîëüçîâàíèè
÷ðåçâû÷àéíî íèçêèõ äîç (ìåíåå 0,1 ìêã àêòèâíîé ñóáñòàíöèè íà æèâîòíîå), ïðè÷åì çà
ñòàäèåé ñòèìóë öèè íå ñëåäîâàëà ñòàäè  óãíåòåíè .

Ïðèìåð 11. Èññëåäîâàíèå ïðîòèâîîïóõîëåâîé àêòèâíîñòè.
I. Èññëåäîâàíèå ïðîòèâîîïóõîëåâîé àêòèâíîñòè â ýêñïåðèìåíòàõ ñ àñöèòíîé ôîðìîé

ìûøèíîé êàðöèíîìû Ýðëèõà.
Îïûòû ïðîâåäåíû íà áåëûõ áåñïîðîäíûõ ìûøàõ ìàññîé 20-21 ã. Ïðåïàðàò

ñóñïåíäèðîâàëè â ñòåðèëüíîì ôèçèîëîãè÷åñêîì ðàñòâîðå è ââîäèëè âíóòðèáðþøèííî 1 ðàç
(çà 4 äí  äî ïðèâèâêè îïóõîëè) èëè 2 ðàçà (çà 6 äíåé è 2 äí  äî ïðèâèâêè îïóõîëè).
Ãðóïïå êîíòðîëüíûõ æèâîòíûõ ââîäèëè ïî 0,5 ìë ôèçèîëîãè÷åñêîãî ðàñòâîðà. Êëåòêè
àñöèòíîé êàðöèíîìû Ýðëèõà (òåòðàïëîèäíûé øòàìì) ââîäèëè âíóòðèáðþøèííî â
êîëè÷åñòâå 1,0-1,5×106 êëåòîê/ìûøü. Ïðîòèâîîïóõîëåâûé ýôôåêò îöåíèâàëè ïî
óâåëè÷åíèþ ñðåäíåé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè (ÓÏÆ) ìûøåé, êîòîðûì ââîäèëè ïðåïàðàò,
âûðàæåííîé â ïðîöåíòàõ ïî îòíîøåíèþ ê êîíòðîëþ, è ïî îáùåìó ÷èñëó îïóõîëåâûõ êëåòîê
â àñöèòè÷åñêîé æèäêîñòè â ïåðåñ÷åòå íà öåëîå æèâîòíîå. Â êàæäîé ïîäîïûòíîé ãðóïïå
áûëî 7 æèâîòíûõ.

Ïîêàçàíî, ÷òî äâóêðàòíîå ââåäåíèå ïðåïàðàòà â äîçå 8,0 ìêã/êã âûçûâàåò äîñòîâåðíîå
òîðìîæåíèå ðîñòà îïóõîëè êàðöèíîìû Ýðëèõà ïîð äêà 27% ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíûìè
æèâîòíûìè íà ðàííèõ ñòàäè õ ðàçâèòè  îïóõîëè. Â òàáëèöå ïðåäñòàâëåíû äàííûå ïî
âëè íèþ ïðåïàðàòà êóìàçèä íà ðîñò àñöèòíîé ôîðìû êàðöèíîìû Ýðëèõà ó ìûøåé.

Òàáëèöà
Âëè íèå ïðåïàðàòà êóìàçèä* íà ðîñò àñöèòíîé êàðöèíîìû Ýðëèõà ó ìûøåé

Âîçäåéñòâèå Äîçà, ìêã/êã ×èñëî êëåòîê/ìûøü** (1õ107) Òîðìîæåíèå ðîñòà îïóõîëè, %

Êóìàçèä* 8.0 76.0±12 27.0

Êîíòðîëü - 104.0±8 -

* Êóìàçèä ââîäèëñ  äâàæäû, çà 6 è 2-å ñóòîê äî òðàíñïëàíòàöèè îïóõîëè.

** Îöåíêà íà 6-å ñóòêè ïîñëå òðàíñïëàíòàöèè îïóõîëè. Ââîäèëè 1.0×106 êë/ìûøü. Äàííûå ïðåäñòàâëåíû êàê m±se (n=7).

Â òî æå âðåì  áûëî îòìå÷åíî, ÷òî íà÷èíà  ñ 10 äí  ïîñëå èíîêóë öèè îïóõîëè
ïîêàçàòåëè îáúåìà àñöèòè÷åñêîé æèäêîñòè è êîëè÷åñòâà îïóõîëåâûõ êëåòîê ó êîíòðîëüíûõ
æèâîòíûõ è æèâîòíûõ, ïîëó÷èâøèõ èíúåêöèþ ïðåïàðàòà êóìàçèä, âûðàâíèâàëèñü, à
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ñðåäí   ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ó êîíòðîëüíûõ è îïûòíûõ æèâîòíûõ äîñòîâåðíî íå
ðàçëè÷àëèñü.

II. Èññëåäîâàíèå ïðîòèâîîïóõîëåâîé àêòèâíîñòè â ýêñïåðèìåíòàõ ñ ñîëèäíîé ôîðìîé
ìûøèíîé êàðöèíîìû Ýðëèõà.

Îïûòû ïðîâîäèëè íà áåëûõ áåñïîðîäíûõ ìûøàõ ìàññîé 20-21 ã. Ïðåïàðàò
ñóñïåíäèðîâàëè â ñòåðèëüíîì ôèçèîëîãè÷åñêîì ðàñòâîðå è ââîäèëè âíóòðèáðþøèííî
äâàæäû çà 4 è çà 1 äåíü äî èíîêóë öèè îïóõîëè â äîçå 0,2 ìêã/ìûøü (10 ìêã/êã) â
îáúåìå 0,5 ìë. Ãðóïïå êîíòðîëüíûõ æèâîòíûõ ââîäèëè ïî 0,5 ìë ôèçèîëîãè÷åñêîãî
ðàñòâîðà. Êëåòêè àñöèòíîé êàðöèíîìû Ýðëèõà (òåòðàïëîèäíûé øòàìì) ââîäèëè ïîäêîæíî
ïîä ëåâóþ ïåðåäíþþ ëàïó â êîëè÷åñòâå 5×106 êëåòîê/ìûøü. Ïðîòèâîîïóõîëåâûé ýôôåêò
îöåíèâàëè ïî óìåíüøåíèþ îáúåìà ñîëèäíîé îïóõîëè ó ìûøåé, êîòîðûì ââîäèëè ïðåïàðàò,
âûðàæåííûé â ñì3. Ðåãèñòðàöèþ ðàçìåðîâ ñîëèäíîé îïóõîëè ïðîâîäèëè ÷åðåç äåíü,
íà÷èíà  ñ 6-ãî äí  ïîñëå èíîêóë öèè, ìåòîäîì òîìîãðàôèè ñ èñïîëüçîâàíèåì ßÌÐ-
òîìîãðàôà äë  æèâîòíûõ Pharmascan 70/16 US (Áðóêåð, Ãåðìàíè ). Ñ ýòîé öåëüþ æèâîòíûõ
àíåñòåçèðîâàëè èíúåêöèåé êñèëîçàíà âíóòðèáðþøèííî (0,3 ìë/êã, Spora, PRAHA). Ò2-
âçâåøåííûå èçîáðàæåíè  ïîëó÷àëè ïðè ñëåäóþùèõ ïàðàìåòðàõ òîìîãðàôà: TR/TE,
3535,4/44ms; ïîëåì îáçîðà 7,72 ñì; âðåìåíåì çàõâàòà 3,4 ìèí; ðàçìåðîì ìàòðèöû 2562 ñì;
òîëùèíîé ñðåçà 1 ìì. Îáúåì îïóõîëè ðàññ÷èòûâàëñ  ïóòåì èçìåðåíè  ãåîìåòðè÷åñêèõ
ïàðàìåòðîâ îïóõîëè â ñåðèè ñëàéäîâ èç äâóõ îðòîãîíàëüíûõ èçîáðàæåíèé ñ ïîìîùüþ
ïðîãðàììíûõ ñðåäñòâ òîìîãðàôà ParaVision 3.0.1.

Ïîêàçàíî (ôèã.5), ÷òî êóìàçèä ïðè äâóêðàòíîé âíóòðèáðþøèííîé èíúåêöèè â äîçå 10
ìêã/êã ñóùåñòâåííî, â 3,2 ðàçà ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì, òîðìîçèò ðàçâèòèå ñîëèäíîé
ôîðìû ìûøèíîé êàðöèíîìû Ýðëèõà íà ðàííåé ñòàäèè ðàçâèòè  îïóõîëè, îöåíåííîé íà 6-é
äåíü ïîñëå èíîêóë öèè.

Ôîðìóëà èçîáðåòåíè 
1. Èììóíîìîäóëèðóþùåå ñðåäñòâî, õàðàêòåðèçóþùååñ  òåì, ÷òî îíî ïðåäñòàâë åò

ñîáîé êîìïëåêñ ìîíîñóëüôàòèðîâàííûõ êóêóìàðèîçèäîâ ñî ñòåðèíîì ïðè ìîë ðíîì
ñîîòíîøåíèè êóêóìàðèîçèäû:ñòåðèí 1:2, ïîëó÷åííûé ïðè äîáàâëåíèè ê ýêñòðàêòó êóêóìàðèè
 ïîíñêîé Cucumaria japonica, èëè ê ýêñòðàêòó âûâàðî÷íûõ âîä - îòõîäîâ ïðè ïåðåðàáîòêå
êóêóìàðèè  ïîíñêîé, èëè ê ðàñòâîðó ñóììû êóêóìàðèîçèäîâ ðàñòâîðà ñòåðèíà.

2. Ñðåäñòâî ïî ï.1, ãäå â êà÷åñòâå ðàñòâîðà ñòåðèíà èñïîëüçóþò ðàñòâîð õîëåñòåðèíà
èëè ðàñòâîð ñèòîñòåðèíà.

3. Ôàðìàöåâòè÷åñêà  êîìïîçèöè , îáëàäàþùà  èììóíîìîäóëèðóþùåé àêòèâíîñòüþ,
õàðàêòåðèçóþùà ñ  òåì, ÷òî îíà ñîäåðæèò ñðåäñòâî ïî ï.1 è íàïîëíèòåëü ïðè ñëåäóþùåì
ñîîòíîøåíèè êîìïîíåíòîâ, ìàñ.%:

Ñðåäñòâî ïî ï.1 0,1-1,0

Íàïîëíèòåëü Îñòàëüíîå

4. Ôàðìàöåâòè÷åñêà  êîìïîçèöè  ïî ï.3 ìîæåò áûòü èñïîëüçîâàíà äë  ïðîôèëàêòèêè
ðàçâèòè  îïóõîëè íà ðàííèõ ñòàäè õ.
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