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С. А. ЕРЕМЯН

К ВОПРОСУ О МЕХАНИЗМЕ ФАРМАКОЛОГИЧЕСКОГО
действия хлортетрациклина на всасывание.

тонус И МОТОРИКУ кишечника

В нашем предыдущем ’’сообщении*  были приведены данные о влия­
нии хлортетрациклина (биомицина) на кишечное всасывание, тонус и 
моторику. Используя ту же методику, мы задались целью получить дан­
ные о механизме изменений этих функций кишечника при действии хлор- 
тетрацнклнна. В новых опытах хлортетрацнклнн применялся в умеренно 
деятельной концентрации (1 мт/мл) в сочетании с применением фарма­
кологических веществ известного механизма действия.

Из предыдущего сообщения известно, что действие .хлортетрацикли­
на а этой концентрации .характеризуется уменьшением кишечного всасы­
вания, усилением моторной функции и последующим умеренным сниже­
нием тонуса кишечной стенки.

Для испытания функции симпатической нервной системы применяли 
адреналин, парасимпатической системы — атропин и карбохолин, коры 
головного мозга — кофеи-: и бромистый натрий, чувствительных нервных 
окончаний — новокаин, мышечных элементов кишечной стенки - хлори­
стый барий и ретикулярной формации — аминазин. Литературные дан­
ные о характере влияния этих фармакологических анализаторов на функ- 
цил кишечника в основном совпадают с результатами нашего испытания.

Как видно из рис. I, угнетение парасимпатической иннервации атро­
пином (0,005 под кожу) в начале опыта особенно не изменяет кишечного 
всасывания, но через 40—50 минут наблюдается некоторое его увеличе­
ние. /Моторика заметно угнетается в первые 20- 40 минут с последую­
щим восстановлением се активности. Особенно характерно действует 
атропин на тонус кишечной стенки, который падает более чем в 2 раза 
и сохраняется на этом уровне до конца опыта. Это видно как из крутого 
спуска кривой всасывания и параллельного увеличения емкости кишеч­
ной петли, так и из отсутствия элементов топической деятельности в ее 
моторике.

Атропиинзация животного предотвращает угнетающее влияние 
хлортетрациклина на кишечное всасывание и стимулирующее влияние 
на моторику. Вначале моторная активность даже несколько ослабевает, 
а затем появляются чередующиеся мощные и слабые сокращения. При­
чем ритмические сокращения бывают реже, чем в норме, но их амплиту­
да в некоторых случаях оказывается более выраженной. При совместном
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действии атропина и хлортетра ни клин а тонус стенки кишечной пст.н
надает еще больше и носит прогрессирующий характер. 

Результаты данной серии опытов свидетельствуют об интимном уча­
стии парасимпатической иннервации в реализации действия хлортетра-
пиклйна на всасывательную и моторную функции кишечника. Это видш: 
из того факта, что блокирование холннорёактивиых структур атропином 
препятствует действию хлортетрациклнва на указанные функции ни 
шечника. В основе же однообразного действия атропина и хлортетрашг

Рис. I. Функции кишечника н норме (А}, при действии 
атропина (Б) и хлортетрацнклнна на фоне атрониннза- 
цнн (В). (Верхняя зубчатая кривая — моторика, средняя 
нисходящая — всасывание и тонус, а нижняя горизонталь­
ная линия—отметка времени (15 сек.). То же ни осталь­

ных рисунках).

клина на тонус кишечной стенки, по-вцдкмому, лежат различные меха­
низмы. Иначе говоря, действие хлортетра цикл ин а, помимо парасимпа­
тической иннервации, реализуется с участием других механизмов.- В 
пользу этого допущения говорит и тот факт, что атропинизация полн| 
стью не прсдотвращае։ действие хлортетрациклнна на кишечное нсась 
ванне и моторику.
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Данные, характеризующие изменения испытуемых функций кишеч­
ника при стимуляции парасимпатической нервной системы, представле­
ны на рис. 2. Как видно из рисунка, карбохолин (0,0002 под кожу) при­
водит к резкому угнетению всасывания, вплоть до полного его прекра­
щения. Первые признаки восстановления всасывательной функции отме­
чаются спустя 60—80 минут и возвращаются к исходному состоянию 
лишь через одни сутки. В первые 30 минут действия карбохолина насту­
пает спазм кишечника, на фоне которого в дальнейшем отмечается че­

рне. 2. Функции кишечника в норме (А), при действии 
кйрбохолнна (Б и В) и хлортетраинклнна на фоне воз­

буждения парасимпатической иннервации (Г).

редование мощных ритмических и тонических сокращений. Под влия­
нием карбохолина тонус кишечной стенки вначале резко повышается 
(в 3 раза), который, постепенно падая, не доходит до исходного состоя­
ния в течение исследуемого промежутка времени.

Применение хлортетраииклина на фоне действия карбохолина 
также приводит к торможению всасывания, но в меньшей степени, чем 
это имело место под влиянием лишь одного карбохолина. При этом 
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быстро наступает увеличение амплитуды ритмических и усиление тони­
ческих сокращений, ио без карбохолинового спазма кишечника. Тонус 
кишечной стенки оказывается повышенным. После прекращения перфу­
зии хлортетра цикл ина снова наступает спазм кишечника, т. е. проявля­
ется действие карбохолина и на этом фоне отмечаются слабые ритмиче­
ские сокращения, а тонус кишечной стенки, после кратковременного по­
вышения. проявляет тенденцию к расслаблению.

Рис. 3. Функции кишечника в норме (А), при действии 
адреналина (В) и хлортетраинклннз на фоне а др е пали - 

намни (б).

Из этих опытов видно, что действие карбохолина характеризуется 
появлением в кишечной петле прежде всего спазматического состояния 
и лишь несколько погодя на этом фоне вырисовываются мощные ритми­
ческие сокращения кишечника. Но что важно, карбохолиновый фон по­
вышает моторную реактивность кишечной петли на действие хлортетра- 
циклина, в результате чего эффект этого действия наступает быстрее и 
оказывается более выраженным.

Угнетение кишечного всасывания при действии хлортетра цикл и на 
после применения карбохолина оказывается слабее, чем при действии 
одного карбохолина. Получается такое впечатление, что хлортетраии-
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Клин частично снимает угнетающее действие .карбохолина- Но такое 
.'♦опущение кажется маловероятным, ибо хлор тетр а цикл ин сам по себе 
՛ называет угнетающее влияние на кишечное всасывание. Этот парало- 
хсадьный факт легко объяснить с позиции учения Введенского о ре&вЬ 
тшп-е и орНтит-е.

Опыты с возбуждением адрсиореактивных систем организма (рис. 3> 
показали, что адреналин (0,6—1,0 мл 0,1% раствора, под кожу) сам по 
себе вызывает некоторое скоропреходящее торможение кишечного вса­
сывания, урежснис и уменьшение амплитуды ритмических сокращений и 
падение тонуса кишечной стенки.

Рис. 4. Функции кишечника в норме (А и В), при действий 
кофеина (Б) и хлрртетрациклнна на фоне кофеиннзаиин (Г)-

Хлортетрациклин на фоне адреналинэмии вызывает более сильное и 
родолжительяое торможение кишечного всасывания. Таким образом, 
отношении кишечного всасывания наблюдается явление синергизма в 

совместном действии хлортетрациклина и адреналина. Но хлортетра֊
циклил не только снимает угнетающее действие адреналина, но лаже 
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усиливает моторику кишечника за счет увеличения амплитуды ритмиче­
ских сокращений и появления слабых тонических волн. Наряду с этим, 
отмечается характерное для адреналина и хлортетрациклина падение 
тонуса кишечной стенки.

Как видно из трех испытанных функций, адреналин и хлортетраци- 
клин в отдельности однотипно действуют на кишечное всасывание и то­
нус кишечной петли, а при их совместном применении наблюдается явле­
ние синергизма. Однако на этом основании трудно говорить об идентич­
ности механизма действия адреналина и хлортетрациклина. Очевидно, в 
данном случае имеет место не прямой синергизм. Это допущение вод-

Рис. 5. Функции кишечника в норме (А и В), при 
действии бромистого натрия (Б) н хлортстраиикяниа 

на фоне бромирования (Г и Д).

крепляется наличием противоположного но характеру действия адрена­
лина и хлортетрациклина на движения кишечной петли как при раздель­
ном, так и совместном их применении. Кишечную моторику адреналин 
угнетает, а хлортетрацнклкн стимулирует. Сказанное отражает участие 
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■симпатической иннервации в механизме влияния хлортетраниклииа на 
функции кишечника.

Усиление возбудительных процессов коры головного мозга кофеином 
Ю.2 -0,3 под кожу), как видно из рис. 4. умеренно стимулирует кишеч­
ное всасывание н моторику, нс изменяя тонус кишечной стенки. Хлорте- 
трациклнн на фоне действия кофеина вызывает кратковременное угнете­
ние кишечного всасывания и повышает тонус, но более сильно актнви- 
ырусг моторную деятельность кишечника. После прекрашения перфу-

Рис. 6. Функции кишечника в норме (Л), при действии 
Хлористого бария (Б) и хлортетра цикли на па фоне воз­

буждения гладкой мускулатуры кишечника (В и Г).

•ин хлортетр а цикл ина кишечное всасывание быстро возрашается в нор­
му, тонус кишечной стенки бывает несколько пониженным, а моторная 
активность — повышенной.

Усиление тормозных процессов коры головного мозга бромистым 
натрием, введенным как внутрь (от 0.5 до 1.8 перед каждым опытом), 
т.п-; в внутривенно (100 мг/к: в виде 10% раствора перед опытом) в кон-
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не опыта несколько стимулирует кишечное всасывание, ослабляет актив-1 
иость моторики с промежутками выпадения кищечных сокращений и по­
вышает тонус кишечной стенки. Хлортетра цикли и, примененный на фоне
бромирования, лишь во время перфузии угнетает кишечное всасывание, 
вплоть до полного прекращения, ։ затем всасывание, быстро восстанав­
ливаясь» к концу исследования превосходит норму в 1,5 раза. При непо­
средственном действии хлортетр а ни. клин снимает угнетающее действ!
брома на моторную функцию и вызывает снижение повышенного бромо 
тонуса кишечной стенки (рис. 5).

Дсасо лсл-ь /4 мл' - ------------------------- 2Глм

Рис. 7. Функции кишечника и норме (Л), при лействпн 
новокаина (Б и В) к хлортотрацнклнна ,на_фоне ново- 

каннизации слизистой оболочки кишечника (Г н Д).

Как видим, в действии кофеина и хлортетраинклмна на кишечиу 
моторику отмечается явление синергизма, а на кишечное всасывание - 
явление антагонизма. Между тем как в действии брома и хлортетрашь 
клина разыгрывается картина антагонизма Эти факты могут быть по­
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няты с позиции признания причастности коры головного мозга в меха­
низме реакции кишечной петли на действие хлортетрациклина.

Моторная стимуляция гладкой мускулатуры кишечника хлористым 
барием (0,5 внутрь), как обычно, приводит к появлению .мощных тони 
ческих сокращений кишечной петли (рис. 0). Но при этом кишечное вса­
сывание у различных животных протекает по-разному: у одних не изме­
няется, у других — несколько стимулируется. Но любопытно, что во всех 
случаях наблюдается падение тонуса кишечной стенки.

Хлортетрациклин в присутствии действия хлористого бария вызы­
вает более сильную активацию моторной деятельности кишечной петли, 
т. с. эффекты их действия суммируются и в обшей сложности ритмиче­
ские и тонические сокращения кишечной петли бывают более выражен­
ными. Хлортетрациклин на фоне действия хлористого бария кратковре­
менно угнетает кишечное всасывание, а тонус кишечной стенки падает 
меньше, чем при действии одного хлористого бария. Итак, действие 
хлористого бария на кишечную петлю не изменяет характер влияния 
хлортетрациклина на кишечное всасывание и тонус, но при этом повы­
шает моторную возбудимость кишечной стенки.

Как видно из рис. 7. орошение слизистой оболочки кишечной петли 
0.25% раствором новокаина стимулирует кишечное всасывание, резко 
уменьшает амплитуду ритмических сокращений и понижает тонус ки­
шечной стенки. Всасывание и моторика постепенно восстанавливаются 
к концу опыта, а тонус к этому времени остается еще пониженным.

Нозокаинизация слизистой оболочки кишечной петли значительно 
ослабляет стимулирующее действие хлортетрациклина на моторику и 
угнетающее его действие на всасывание и предотвращает повышение то­
нуса кишечной стенки. После прекращения действия хлортетрациклина 
проявляются эффекты его последействия в виде резкого угнетения вса­
сывания, усиления моторики и повышения тонуса кишечной стенки. Из 
сказанного видно, что характер действия хлортетрациклина на функции 
кишечной петли во многом зависит от состояния се интерорецепторов. 
Этим объясняется тот факт, что блокада нервнорецепторных приборов 
кишечной стенки новокаином почти полностью приостанавливает все 
виды действия хлортетрациклина.

Воздействие на ретикулярную формацию аминазином (5 мк/кг), 
сопровождается увеличением кишечного всасывания, уменьшением и 
урежением амплитуды ритмических сокращений с полным выпадением 
тонических движений кишечника. При этом тонус кишечной стенки не 
изменяется. Хлортетрациклин на фоне действия аминазина вызывает 
обычное угнетение кишечного всасывания, активизирует моторику и не 
изменяет состояния тонуса кишечной петли.

Выводы

I. Изменение функционального состояния симпатической иннерва­
ции адреналином и ретикулярной формации аминазином особенно не 
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изменяют характер действия хлортетрациклина на функции цнифшийя 
петли.

2. Блокада холинорезктнвных образований атропином уменьшает! 
а стимуляция парасимпатической иннервации кароохолином — повыша­
ет интенсивность реакции кишечника на действие хлортетрациклина.

3. Стимуляция возбудительных процессов коры головного мозга 
повышает моторную реактивность кишечной петли на действие хлорте­
трациклина и ослабляет угнетающее влияние последнего на кишечное՛ 
всасывание. Между тем как стимуляция корковых процессов торможм 
ння бромом существенно не изменяет характер действия хлортгтраин- 
клина на кишечные функции.

4. Хлорид бария повышает моторную реактивное։ь кишечной сгенкм 
на последующее действие хлортетрациклина.

5. Новокаиннзайия слизистой кишечной петли почти полноеп-н 
предотвращает действие хлортетрациклина на все испытанные функции 
кишечной петли.

6. В основе стимулирующего действия хлортетрациклина на кишеч­
ную моторику и угнетающего действия на кишечное всасывание лежит] 

нервнорефлекторный механизм, афферентным звеном которого явля­
ются интерорецепторы кишечной стенки, а эфферентным звеном пара­
симпатические нервные пути.

Кафедра фармакологии
Ереванского зооветеринарного института Поступило 13.1 1965 г.

II. 2. ЬРЫГШЪ

М.К’ьЬРЬ ЪЬРШНГиЛ., 8ПЪП1։111» Н ППЗПРЬЬи.-П’ ЧРД 
•₽1,ПР8Ь81‘иДО||.ЬЪЬ ЦрДЬЗЛМНОЛ. иЬЫШфДГЬ 211.Р81*  Г.П!’Р5>е

11 I? ф И ф П I II

//7<р Ъш^ипрд 4ш11ПрчпиТ‘и1>р[1у пр р1пршЬшршр{11ц1г՝11р (I 4'1,
[ишт^пн}р) 1}Ь1(П1.илп дршд ищ/н/ш/шрн^ и/Ьр^гн шр<//.(.ш//пи/ /,

?//,рД&п/[ш![шЬ ) пи} ЬцшдЪ.т г/ Ърш 1Тли1пр царЬлиЫшьрфп&р I/
(шдкпиТ шцЬщшиф тлЬтир։

1( 4 Р Н’Л? П1ипи1Ъши^р1Уц 1-,Ъ и<('( !рП1՝Ь!{^{гпЪш1 шЬ^Ш2Шр-
<11/р1> {чу}Ь \Jitpyhppt

,1пЪи1(1П( фпр&Ьрпч! 4(.4>р4!иД«/щ.ш 0/> I/ /и? и(п 1.(1/7141 р/г -"шппрг^шЬ
р (II 1( 41 Г( 1111} Р Ш.и1рП4(11Ъп1^ 40 50 р 4II/ !։ Ь 4ГП лрп£ (41фп1[ 411(41,1п/41 рЬпи! (
шцфри! г{1Ь ЪкрЬЬЯшЪ щрпукир, р.Ы(£пи4 }։ ш 1(5 ц ш (ш р /։ 1(д!{пи[ЪЬрр 
кр^т шЪгршЛ Ь 1^41 Г(Ь 1(71 411} 411(114(411411 ишЪп 14р 1 1/»(7нп411 ш11 4( 14(11(1^11 рг пр 1/111/’ 
Г}ш7н1с ^гтЦгЪ {(шЪ/ипй} р(пр1п[1и1ршд111([[1Ъ11 р.Ы[£пц шц-
цЬ fj.ni.fi(П1.Ър 411({1рШ(/гЪ Ы>р&Ь1}шЪ »[р4! 11 4 рП£ (шфп^ ЪрШ ШГ(Г(!1дП1՛
//(П1171р и^1ч(41(шр1) 1(^1(пи}7111р11 1(рш; и.шрпп^^ф 5 р(пр41Ьи1ршу111/([1Ъ{1 Ъ4м71



630 /յօՆ-ոայ։ xjopTeTp.-HuiK.nina ւ։տ «ււա<յ<։ւօ^
=^=տ«-1 ■ ր ■ — ■ - -•• —------ —*-֊ —  - ——   =—

՛համատեղ էլգտագոբծման դեպքում աղեպատի տոնուսը թոլլանոսք է առավել 
!էւ..|ս/ւն և կրում է պրոգրեսիվ բնույթ ( Ն 1յ. * )՝

Պարառիմպաթիկ իներվացիույի խթանումը կա րրոխսլինով ուժգնորեն 
եվաղեքյնում ե նույնիսկ լրիվ արգելակում կ ագիրալին ներծծումր, աո,աջ ըե- 
րելով էնւոերոսւգ ագմ ե աղեպատի տւքնոէսի խիստ րտըձրացսւմև՛լորսւեւորա ■ 

“ կ՚սրբոխոլինի համատեղ ազդեցության ւքեոյըում ագիրւսյին նևրծրծ- 
/ս/1. ֆունկցիայի ընկճումր լինում I, համեմատաբար թույքէ ում եղանում են 
յսգեգալ/սրի ոիթմիկ և տոնիկ կծկումները, բայց ալլանց կարբոխոքինային Լն- 
սւերոագւսղմների, թեպետ աւլեւգւստի տոնուսը լինում է ուժեղացած (նկ. 5?^:

Աղրենոոե ակտիվ գոյացա թյ/էււնիերի խթանումն էս գրենա լինով տեղիք է 
էոալիս ագիրային ներծծման կարճատև արգ,եչակման, աղեգալարի ոիթմիկ 
կծկումների գանգագ1։ցմււէն և <թ ու [արմ ան, ինչւգես նտհ աղեւղաւոի տոնուսի 
նվաղման ւ

Ագըենալխրկմխսյի պայմաններում քչորաեսւրացիկւինի րնմյճոգ ներգոր­
ծությունը ագիրային ներծծման վրա դաււնոլմ I; առավել սաստիկ ու երկա­
րատև. իսկ աւլեգալարի մոտ որի կայի խթանումը ե աղեպատի տոնուսի բնկ- 
ճումր թույլ են արտահայտվում (նկ. 3)ւ

'/•Աէնղուգեգի գործունեության ակս։ իւէա ցում ը կււէիեինէւվ մեղմորեն խր~ 
թանամ կ ագիրային ներծծումն ու մոտոըիկան, չխտխտելով աղեպատի ւոոնու- 
սի ելավիճակր: Այգ ֆոնի վրա քլո րտե տ րացիկլին ը աղիքային ներծծումն րնկ- 
.'.ում ! համեմատաբար կարճատև, բարձրացնում Է աղեւգասւի ւոոնուււր ե ա֊ 
::ավվյլ խիոտ .ումեգացնոււք ագիրների կծէլումներր (նկ. 4)ւ

Գանգուդևղի արգելակման պրոցեսների խթանումը րրոմուվ որոշ չաւիու! 
'.■ւրււսսրում Ւ ագիրա յին ներծծմանը, թոլլացնոււէ I, մոտորի կան, բարձրացնե­
լով աղեպատի տոնուսը։

ք՛րոմացմտ,ն ֆոնի վրա րրւրւ/ւետրացիկքինը խիստ ընկճում ( աղիքի ■Ներ­
ծծման ֆունկցիան է ւ1երացնելով րրուքի րնկճող ազդեցությունը աղե գա լարի 
մոաորիկայի, ինչսլեւլ նաև նրա խթանիչ աւլգևցությունր ագևպււՒտի տոնուսի 
վրա (նկ. 5),

քլորական ըարիոսէր աղեգալարի ֆունկցիաներից ումեդացնում Լ միայն 
նրա կծկումներըւ Աղե գալարի կծկումները դաոնում են աււավել ուժգին քլորա­
կան բարիումի և քլորսւետրացիկլինի համատեղ աւլգեցոլթյոււնից, իսկ աղի- 
րսււին նեըծծմս՚էն ընկճումը և աղեսրատի տոնուսի անկումը թույլ են արտա­
հայտվում րլո րտ եսւ բաց ի կ լին ից (նկ. 6 )։

^գիքի (որձաթադանթի անեսթեզիան նովոկաինով խթանուլք Լ ներծծւքան 
պրոցեսր, խիււա թու լացնում նրա ււիթմիկ կծկումներն ու պլստի ւոոնուսր։

Ագիրի պատի նովոկսւինիզացիան զւրա/իորեն արգեչակոււք [- քլորաեւորա- 
տիկւինի ւււգդեցությունր ագիրի ֆունկցիաների վրա (նկ. 7):

Յանցադոյււ/ցււլթյան ւվրա ամինագինի աղգեցոլթյունն ուժեղացնում ի ա ֊ 
կթրեին ներծծումր, թուգացնոււք և ւրսնգաղեցնոլմ ոիթմիկ կծկումները, սա­
կայն առանձնապես չի փոխում աւլիքսւյին նհրծծմւսն ու մոտոր ֆունկցիաների 
,ե’ա քւրրաետրացիկլինի ազդեցության բնույթը:


	50
	51
	52
	53
	54
	55
	56
	57
	58
	59
	60

