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ВВЕДЕНИЕ

В настоящее время для базисной терапии 
болезни Крона (БК) применяют производные 
5-ами но са ли ци ловой кислоты (5-АСК), глю-
кокортикостероиды и др. фармакологические 
агенты, которые обладают широким спектром 
побочного действия и ограниченной переноси-
мостью при длительном применении, в связи 
с чем необходим поиск новых терапевтических 
подходов. В этом отношении интерес представ-
ляет куркумин в составе экстракта корневищ 
куркумы длинной (лат. Curcuma longa), облада-
ющий плейотропным действием, положитель-
ный эффект которого был описан при сахарном 
диабете I типа, ревматоидном артрите и других 
аутоиммунных и воспалительных заболева-
ниях [1, 2]. В патогенезе поражения слизистой 
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Применение противовоспалительных средств (5-аминосалициловой кислоты (5-АСК), глюко-
кортикоидов) и цитостатиков при болезни Крона (БК) ограничено широким спектром побочных 
эффектов и требует разработки новых терапевтических подходов. Целью настоящего исследова-
ния явилось изучение влияния ректальных суппозиториев оригинального состава с 80% спирто-
вым экстрактом куркумы на концентрацию в сыворотке IgG и IgM при экспериментальной БК. 
Рабoта выпoлнена на 70 белых крысах линии Wistar, БК моделировали ректальным введением 
раствора тринитробензолсульфоновой кислоты (ТНБС), экстракт куркумы в составе ректальных 
суппозиториев оригинального состава на основе полиэтиленгликоля применяли каждые 12 часов, 
в группе сравнения по той же схеме применяли ректальные суппозитории с 5-АСК. Концентра-
цию в сыворотке IgG и IgM определяли иммуноферментным методом с помощью специфических 
для крыс тест-систем на 3, 5 и 7 сутки эксперимента. Установлено, что при экспериментальной 
БК в сыворотке крыс увеличивается концентрация IgG и IgM на 3, 5 и 7 сутки эксперимента. 
Применение куркумы в составе ректальных суппозиториев при экспериментальной БК приводит 
к снижению концентрации IgG и IgM на 3 и 5 сутки наблюдения.
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оболочки толстого кишечника при БК имеют 
значение IL-23-зависимая активация Th17-за-
ви симого иммунного ответа с последующим 
увеличением продукции гуморальных эффек-
торных факторов иммунитета, в особенности 
IgM и IgG, имеющих значение в повреждении 
стенки желудочно-кишечного тракта [3, 4].

Целью настоящего исследования явилось 
изучение влияния ректальных суппозиториев 
оригинального состава с 80% спиртовым экс-
трактом куркумы на концентрацию в сыворот-
ке IgG и IgM при экспериментальной БК.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Рабoта выпoлнена на 70 белых крысах ли-
нии Wistar массой 240–260 г, случайным об-
разом разделенных на 4 группы: I (n=7) –  ин-
тактный контроль; II (n=21) –  животные с БК; 
III (n=21) – животные с БК в условиях при-
менения с периодичностью введения равной 
12 часам ректальных суппозиториев с 5-АСК; 
IV (n=21) – животные с БК в условиях примене-
ния каждые 12 часов ректальных суппозиториев 
на основе полиэтиленгликоля («Sigma-aldrich», 
Germany) с экстрактом корневища растения 
Curcuma Longa –  куркумином –  оригинального 
состава (тема охраноспособна). БК моделиро-
вали ректальным введением 100 мкл 3% рас-
твора тринитробензолсульфоновой кислоты 
(«Sigma-aldrich», Germany) [5, 6]. Исследования 
проводили на 3, 5 и 7 сутки от индукции БК. 
Концентрацию в сыворотке IgG и IgM опреде-
ляли с помощью специфических для крыс тест-
систем фирмы «ELISA Kit» (Китай) на авто-
матическом иммуноферментном анализаторе 
«Personal LAB» (Италия). Данные обрабатывали 
с помощью пакета программ «Statistica 10.0 for 
Windows». Отличия между группами считали 
статистически значимыми при p<0,05 с исполь-
зованием непараметрических критериев Крас-
кел ла-Уол ли са, Ман на-Уит ни, Вальда Вольфо-
витца, Кол могорова-Смирнова.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Установлено, что при экспериментальной БК 
концентрация в сыворотке IgG возрастает на 3, 
5, 7 сутки наблюдения с максимумом на 5 сутки 
(34,11±6,32 г/л (3 сутки); 52,9±5,15 г/л (5 сутки); 
22,22±8,11 г/л (7 сутки); контроль 3,01±0,16 г/л; 
p<0,05), концентрация IgM в сыворотке возрас-
тает на 3, 5 и 7 сутки наблюдения с максимумом 
на 3 сутки (28,22±3,6 г/л (3 сутки); 20,81±1,58 г/л 

(5 сутки); 13,96±2,51 г/л (7 сутки); контроль 
10,9±0,73 г/л; p<0,05).

Применение базисной терапии –  ректальных 
суппозиториев с 5-АСК – при эксперименталь-
ной БК приводит к снижению концентрации 
в сыворотке IgG на 3, 5 и 7 сутки с максимальной 
выраженностью эффекта на 3 сутки наблюдения 
(6,14±0,23 г/л (3 сутки); 9,19±5,72 г/л (5 сутки); 
6,31±0,88 г/л (7 сутки); в качестве групп кон-
троля выступали показатели концентрации IgG 
при экспериментальной БК), концентрация 
IgM в сыворотке снижается на 5 и 7 сутки на-
блюдения с максимальной выраженностью эф-
фекта на 7 сутки эксперимента (15,87±3,85 г/л 
(3 сутки); 12,83±1,62 г/л (5 сутки); 11,22±1,5 г/л 
(7 сутки); в качестве групп контроля выступали 
показатели концентрации IgG при эксперимен-
тальной БК). Важно отметить, что концентра-
ция IgM достигает значений интактных живот-
ных на 7 сутки эксперимента.

Нами разработан состав и проведен комплекс 
фармакотехнологических исследований новой 
лекарственной формы с экстрактом корневищ 
Куркумы длинной – ректальных суппозито-
риев (тема охраноспособна, подана заявка на 
изобретение). Применение у крыс ректальных 
суппозиториев с экстрактом корневищ Курку-
мы длинной приводит к снижению концентра-
ции в сыворотке IgG на 3, 5 и 7 сутки наблю-
дения с максимальным эффектом на 5 сутки 
(7,27±1,61 г/л (3 сутки); 3,96±1,22 г/л (5 сутки); 
8,41±1,57 г/л (7 сутки); в качестве групп контро-
ля выступали показатели концентрации IgG при 
применении 5-АСК в ходе экспериментальной 
БК). Концентрация IgM в сыворотке снижается 
на 3, 5 и 7 сутки, с максимальным эффектом на 
5 сутки эксперимента (10,69±2,41 г/л (3 сутки); 
7,99±0,80 г/л (5 сутки); 10,89±0,72 г/л (7 сутки); 
в качестве групп контроля выступали показате-
ли концентрации IgG при применении 5-АСК 
в ходе экспериментальной БК).

Обнаруженные нами при экспериментальной 
БК изменения иммунного статуса подтверждают 
роль Th17-зависимых реакций с участием IgM, 
IgG, которые активируются IL-23. Активация 
Th-17 звена иммунного ответа с последующим 
синтезом и секрецией IgM, IgG, наряду с вы-
сокой концентрацией IL-17, который, помимо 
всего прочего, является мощным хемоаттрак-
тантом, стимулятором поглотительной и кил-
линговой активности нейтрофилов, моноцитов, 
макрофагов, в комплексе приводят к поврежде-
нию стенки кишечника, локальным и систем-
ным клиническим проявлениям при БК.
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Продемонстрированы известные противо-
воспалительные свойства 5-АСК при БК в со-
ставе ректальных суппозиториев за счет ин-
гибирования синтеза IL-23, что приводит 
к снижению синтеза свободных радикалов и ме-
таболитов арахидоновой кислоты (особенно 
лейкотриенов), тормозит миграцию и деструк-
тивные функции фагоцитов, а также сниже-
нию выраженности Th-17-зависимых реакций 
и продукции IgM, Ig G. Впервые установлены 
иммунотропные эффекты локального приме-
нения экстракта корневищ Куркумы длинной 
в составе ректальных суппозиториев при экспе-
риментальной БК в виде снижения концентра-
ции в сыворотке IgM и IgG, что свидетельствует 
об иммуномодулирующем действии куркуми-
на, сопоставимом с таковым при локальном 
введении 5-АСК. Полученные данные явля-
ются фрагментом комплексного исследования 
по доклиническому изучению эффективности 
и патогенетическому обоснованию локально-
го применения экстракта корневищ Куркумы 

длинной в составе ректальных суппозиториев 
при БК.

ВЫВОДЫ

1. При экспериментальной болезни Крона, 
индуцированной ректальным введением рас-
твора тринитробензолсульфоновой кислоты, 
в сыворотке крыс увеличивается концентрация 
IgG и IgM на 3, 5 и 7 сутки эксперимента. При-
менение при экспериментальной болезни Кро-
на 5-аминосалициловой кислоты в виде рек-
тальных суппозиториев приводит к снижению 
концентрации в сыворотке IgG на 3, 5 и 7 сутки 
наблюдения, а IgM –  на 3 и 7 сутки.

2. Применение при экспериментальной бо-
лезни Крона экстракта корневищ Куркумы 
длинной в составе ректальных суппозиториев 
оригинального состава ежедневно с интерва-
лом в 12 ч приводит к снижению концентрации 
в сыворотке IgG и IgM на 3, 5 и 7 сутки экспери-
мента, что сопоставимо с локальным примене-
нием 5-аминосалициловой кислоты.

Таблица. Содержание иммуноглобулинов в крови при экспериментальной БК и в условиях применения ректаль-
ных суппозиториев с куркумой (M±m)

Ig G, г/л Ig M, г/л

Группа 1 Интактные (n=7) 3,01±0,16 3,05
(3,02–3,22)

10,89±0,73 
10,89(8,85–11,69)

Группа 2а БК 3 сутки (n=7) 34,11±6,32 
34,11(34,11–41,17)*

28,22±3,61 
17,64(12,71–28,22)*

Группа 2b БК 5 сутки (n=7) 52,93±5,15 
52,93(46,66–56,07)*

20,81±1,58 
20,81(20,11–22,93)*

Группа 2c БК 7 сутки (n=7) 22,22±8,11 
22,22(10,15–36,46)*

13,96±2,51 
17,99(13,96–21,87)*

Группа 3a БК+5-АСК 3 сутки (n=7) 6,14±0,23 
6,66(6,14–6,92)#

15,87±3,85 
15,87(11,61–26,81)#

Группа 3b БК+5-АСК 5 сутки (n=7) 9,19±5,72 
9,19(8,23–9,54)$

12,83±1,62 
12,83(7,06–13,41)$

Группа 3c БК+5-АСК 7 сутки (n=7) 6,31±0,88 
6,31(5,61–7,27)&

11,22±1,51 
11,22(6,73–11,82)&

Группа 4a БК+ККМ 3 сутки (n=7) 7,27±1,61 
7,27(2,84–7,88)#

10,69±2,41 
10,69(9,11–11,95)#

Группа 4b БК+ККМ 5 сутки (n=7) 3,96±1,22 
3,96(2,94–7,27)$

7,99±0,81 
7,99(7,01–8,71)$

Группа 4c БК+ККМ 7 сутки (n=7) 8,41±1,57 
5,26(3,37–8,41)&

10,89±0,72 
10,89(10,43–11,29)&

Примечание: *Статистически значимые различия (p<0,05) с группой интактных животных; #Статистически значимые 
различия (p<0,05) с группой БК на 3 сутки; $Статистически значимые различия (p<0,05) с группой БК 5 сутки; &Стати-
стически значимые различия (p<0,05) с группой БК на 7 сутки.
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COMPARATIVE ANALYSIS OF THE INFLUENCE OF RECTAL SUPPOSITORIA 
WITH CUCRUMIN ON THE CONCENTRATION OF IgG AND IgM IN BLOOD 

SERUM IN EXPERIMENTAL CROHN’S DISEASE
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The use of anti-infl ammatory drugs (5-aminosalicylic acid (5-ASA), glucocorticoids) for Crohn’s 
disease (CD) as a basic therapy is limited to a wide range of side eff ects and requires the search of new 
therapeutic approaches. The aim of the work is to study the eff ect of rectal suppositories of the original 
composition with 80% spirituous extract of curcumin on the serum concentration of IgG and IgM in ex-
perimental CD. The work was performed on 70 Wistar white rats, CD was modeled by rectal administra-
tion of 100 μl of a 3% solution of trinitrobenzenesulfonic acid (TNBS), the extract of curcumin in rectal 
suppositories of the original composition based on polyethylene glycol was used every 12 hours, in the 
comparison group rectal suppositoria with 5-ASC were used every 12 hours also. The serum concentra-
tion of IgG and IgM was determined using specifi c test systems for rats on an immunoassay analyzer on 
3, 5 and 7 days of the experiment. It was determined that in experimental TNBS-induced Crohn’s disease 
in the serum of rats, the concentration of IgG and IgM increases on days 3, 5 and 7 of the experiment. 
The use of curcumin extract in rectal suppositories of the original composition in experimental CD leads 
to a decrease in the concentration of IgG and IgM on days 3 and 5 of observation.

Key words: Crohn’s disease, Ig G, Ig M, curcumin, rectal suppositoria
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