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ПРОНИКНОВЕНИЕ, РАСПРЕДЕЛЕНИЕ И СОХРАНЕНИЕ 
ОКСИТЕТРАЦИКЛИНА В ОРГАНИЗМЕ БЕРЕМЕННЫХ 

(КРОЛЬЧИХ И ИХ ПЛОДОВ

Окситетрпциклин, введенный перорально, обнаруживался во всех исследованных 
материалах, исключая головной мозг матери и плодов и спинной мозг матери. Наи
высшая концентрация окситетрациклнна в органах и тканях у матери выявляется че
рез 1—3 часа, сохраняясь до 6 часов, а минимальная концентрация препарата у пло
да обнаруживается через 3—6 часов. Препарат больше выявляется у плода в моче, 
костях, околоплодных оболочках и жидкостях, а ,у матери в моче, желчи, тканях же
лудочно-кишечного тракта, сыворотке крови и в слоях почек.

Материал и методика. Окситетрациклин задавали крольчихам 
перорально однократно в дозе 150.000 ед/кг в таблетках. Крольчихи, 
достигшие 29—30-дневной беременности, забивались через 1—3—6—9— 
12—24 часа и 2—3 дня после введения препарата. Каждый срок испы
тания проводился на 3—4 крольчихах. Концентрацию антибиотика в 
органах, тканях и (жидкостях определяли методом диффузии в агар. 
Стандарт антибиотика применяли в концентрации 0,5—1,0 ед/мл, ко
торый приготовляли из смеси растертых 2—3 таблеток окситетрацик
лина, оставшихся во флаконе после дачи перорально. Основной рас
твор стандарта приготовляли в 0,01 н. растворе дымчатой соляной кис
лоты, а рабочие разведения стандарта и разведение гомогенатов иссле
дуемых материалов—в цитратно-солянокислом буфере (pH 5.0—5,2). 
В качестве тест-микроба использовали споры культур Subtilis L2 в ко
личестве 2,5 млн/мл расплавленного агара, т. е. в 10—12 раз меньше 
■общепринятого. Зараженную среду (среда № 28, pH 6,1—6,3) нали
вали в чашки одним слоем по 10 мл. Зоны задержки учитывали через 
7—8 часов после пребывания чашек в термостате при 26—28°С. Сред
ние данные опытов приведены в табл. 1 и 2 с указанием ֊}֊■ разницы 
колебания между минимальной и максимальной концентрациями.

Результаты опытов (табл. 1 и 2) показывают, что окситетрациклин 
в различных бактерицидных концентрациях обнаруживается во всех 
исследованных нами 48 органах, тканях и жидкостях матери и плодов, 
кроме головного мозга матери и плодов и спинного мозга матери. В 
органах, тканях и жидкостях плода препарат выявляется в количестве, 
в несколько раз меньшем, чем у матери.

Наивысшая концентрация окситетрациклина в органах и тканях 
у матери выявляется через 1—3 часа после дачи препарата, причем
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уровень высокой концентрации почти без существенных снижений (в 
1,1 —1,5 раза) сохраняется в течение 6 часов, за исключением тканей 
стенки желудка и топкой кишки (в 3,9—2,3 раза), а в моче, желчи, мо
локе и тканях стенки слепой, ободочной и прямой кишок еще наблю
дается некоторое повышение концентрации (соответственно—1,8; 1,7; 
1,2; 1,5; 3,0; 7,5 раза). Резкое понижение концентрации препарата на
блюдается через 9 часов после его дачи, причем наибольшее снижение 
отмечено в крови (в 17 раз), в тканях стенки желудка (в 15,5) и тонкой 
кишки (в 8), в мышцах (в 10,8), костном мозгу (в 8), сердце (в 6,5) 
и селезенке (в 5,3 раза). Слабо снижается концентрация препарата в 
желчи (1,2). матке (1,6), моче (2,0), молоке (2,1) и тканях слоев почек 
(1,9—2,4). Спустя 12 часов после дачи препарата концентрация сни
жается в 2,1 —116 раз. Сильно снижается концентрация в тканях же
лудка (в 116 раз), тонкой (в 69,7), слепой (в 11,2) и ободочной 
кишок (в 11,9 раз), сердце (в 13), мышцах (в 10,8), костном моз
гу (в 8), селезенке (в 8) и т. д., а в сыворотке крови из трех кроль
чих препарат выявлен в виде следов только у одной. Слабо снижает
ся концентрация в желчи (в 2,1), молоке (в 2,6), моче (в 2,7) и в тка
нях слоев почек (в 3,0—3,7 раза). Через 24 часа из 24 исследованных 
материалов окситетрациклин не обнаруживался или выявлялись его 
следы в 12, а в остальных случаях его концентрация снижалась в 5 
(стенки прямой кишки) —156 раз (стенки желудка). Окситетрацик
лин дольше выявляется (2 дня) в моче (2,6 ед/мл), желчи (0,7 
ед/мл), стенках слепой кишки (0,2 ед/мл) и корковом слое почек (0,1 
ед/г), причем в моче и стенке слепой кишки препарат выявляется и 
через 3 дня после дачи, это свидетельствует о том, что, несмотря на то, 
что через 3 дня после дачи окситетрациклин в органах и тканях не об
наруживается, однако он в них сохраняется и, постепенно отщепляясь, 
выделяется с мочой.

Наивысшая концентрация окситетрациклина в органах, тканях и 
жидкостях у плода обнаруживается после дачи препарата через 3 часа, 
а в костях, околоплодных оболочках и жидкостях—через 6 часов. Во 
всех исследованных материалах плода высокая концентрация препара
та почти без существенных колебаний удерживается в течение 6 часов. 
Резкое снижение концентрации препарата наблюдается через 9 часов 
после его дачи (в 1,4—7,4 раз). Сильно снижается концентрация препа
рата в сыворотке крови (в 7,4 раза), амниотической и хориональной 
оболочках (в 5,3 и 3,7), коже (в 4,7), глазном яблоке (в 4,6), почках 
(в 4,0); слабо снижается в моче (в 1,7), тонких кишках (в 1,8) и 
костях (в 2,0—2,7 раза). Еще сильнее снижается концентрация через 
12 часов после дачи препарата, причем из 24 исследованных матери
алов препарат не обнаруживался или выявлялся как следы в 10, а в 
остальных материалах снижение составляет от 2 до 10 раз. Более силь
но снижается концентрация препарата в моче (в 8,5), околоплодной 
жидкости (в 10), оболочках (в 5,5—7,0) и почках (в 6 раз), а слабее— 
в костях черепа, конечностях и суставах; причем только в последних



Таблица I
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Исследуемый материал
Содержание препарата в ед/г и ед/мл через

1 ч. 3 ч. 6 ч. | 9 ч. 12 ч. | 24 ч. 2 дня 3 дня

Головной мозг 
Спинной мозг 
Мышцы 
Костный мозг 
Селезенка 
Печень 
Сердце 
Легкие
Стенки желудка
Стенки тонкой кишки 
Стенки слепой кишки
Стенки ободочной кишки 
Стенки прямой к«шки 
Молоко 
В ы м я 
Плацента плода 
Плацента ма-ерн 
Матка
Стенки почечной лоханки 
Мотовой слой почек 
Корковый слой понек 
Сыворотка кроин 
Желчь 
Моча

0 
0

0,9±1,4 
0,8+1.1 
1,44-1,6
2,6+3,7 
1,04-1,5
1,5+1,0

23,2+24,0 
27,9+15,0 
20,0+9,4
6,0+4,0 
0,8+0,5
1,1 ±0.2
1.3+1,0
0,4+0,7 
0,7±0,4
1,3+0,9
3,9+3,0
5,8+2,2 

13,0+12,0
1,2+1,2 

17,4+12,5 
100,0±135,5

0 
0

1,4+1.3 
0,5+0,6
1,6+1,1
2.8+2,4
1,3+1,1
1,8+1.4

10,0+8,0 
20,0+15,0 
25.0+21,4 
14,9+11,0
2,2+3.0 
0,950,6
1,8+1,8 
0,8+1,2
1.3+1.7 
1,8+2,1
5.3+3.7
7,5+6,5

13,0+13,8
1,7+1,8

25.6516,8 
160,3+94,0

0
0 

0,8+0,7 
0,4+0,5 
1,4+0,6 
2,5+0,7 
0,9+0,7 
1.3+0,5 
6,0±5,0 

12,0+7,0 
30,2+17,0 
19,1+18,0
6,04-4,9 
1,3=F1.0 
1,1+1,0 
1,0+0,7 
1.3±0,7 
1,8+1,0 
3,551.7 
5,7+3,8

10.0+8,0 
1.050,7

30,0521,6 
182,0± 146,0

0
0

0,13+0,3 
сл

0,3+0,5 
0,9+0,7
0,2+0,5 
0,5±0,7
1,5+1,5
3,5+3,2 
9,0+7.0 
4,055,0 
2,0+2,2 
0,6±0,6 
0,5+0,5

0,33+0,4 
0,43+0,6
0,5+0.5
2,2+2,4 
4,0+3.0 
6,0+5,0 
0,1+0,2 

24,2+14,0 
93.3+40,1

0
0

0,134-0,3 
0,1+0,3 
0,24-0,4 
0,5+0 5 
0,1+0.2

0.33±0,2 
0,2+0,2
0.4+0,5 
2,7+2,0
1.6+0,8 
0.8+0,7 
0,5+0,4 
0,4+0,5

0,23+0,3 
0,350,3
0.4+0,2
1,5+0,9
2.6+1,4
3,8+2,6

+сл 
14,0+6,0 
68,0+56,0

+ сл 
0
сл

0,3±0,6
+ сл 
сл 

0,17+0,4 
0,3+0.6 
2,2+1,6 
1,7+1,7 
1,3+1,2 
0.2֊

+ сл
+ сл
сл
сл

0,2+0,4 
0,4+0.7 
0,6+0,6

0
4,0+5,0 
26.2+29,2

0

0
0
0
0
0
+ сл 

0,2±0,6
+ сл
5 сл

0
0
0
0
0
± сл 

0,1±0,3

0,74-0,8 
2.6+5,2

0
+ сл 
0
0

0
0

0
+ сл
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Исследуемый материал
Содержание препарата в ед/г и ед/мл через

1 ч. 3 ч. 6 ч. 9 ч. 12 ч. I 24 ч. 2 дн.

Головной мозг 0 0 0 0 0 0
Печень 0,08±0>19 0,33+0,5 0,3+0,3 0,12+0,2 СЛ 0 _
Желчный пузырь 0,21+0,25 0,6+1,0 0,6+0,4 0,17+0,3 сл 0 _
Моча 0 0,9+1,0 1,7+1,7 1,0+1,7 0.2+0,4 0
Мочевой пузырь 0,05+0,15 0,27+0,3 0,5+0,7 0,2՜±0,4 СЛ 0 _
Глазное яблоко 0,03+0,12 0,23+0,3 0.13+0,2 0.05+0.15 сл 0
Кожа 0,07+0,28 0,33+0,4 0,17+0,2 0.07+0,21 + сл 0
Мышцы 0,094=0,21 0,344=0,4 0.2+0.2 0,1+0,2 + сл 0 —
Сердце 0,06+0,14 0,29+0,42 0,2+0,2 0,1+0,2 сл 0 —
Легкие 0,1+0,24 0,37+0,4 0,33+0,4 0,13+0,2 сл 0 —_
Сыворотка крови 0,07+0,2 0,374=0,4 0,17+0,2 0,05+0,15 + сл 0 —
Околоплодная жидкость 0,3+0.2 0,7+0,5 1,0±1,0 0,5+0.8 0.1+0,3 0 —.
Лапки 0 0,23+0,3 0,4+0,5 0,17+0,3 0,1+0,3
Кость черепа 0 0,17±0,2 0,5+0,5 0,23+0,4 0.17+0,4 + сл 0
Кость трубчатая 0 0.24+0,3 0,8+0,7 0,3+0,5 0,33+0,5 + сл 0
Сустав конечностей + сл 0.3+0,3 0,8+0,8 0,4+0,5 0,3+0,3 + сл 0
Позвоночник + сл 0,27+0,4 0,6+0,5 0,3+0,2 0,3 + сл 0
Почки 0,15+0,27 0,5+0,5 0,9+0,7 0,23+0,3 0,15+0.3 0 —•
Стенки желудка ± сл 0,2+0,3 0,34=0,3 0,13+0,2 0,1+0,3 0 —
Содержимое желудка 0 + сл 0,74=0,9 0.34=0,6 0,24=0,4 0 —
Кишки тонкие 0,07 + 0,28 0.2+0,25 0,6±0.6 0,33+0.3 0,13+0,2 0 —
Кишки толстые + сл 0,17+0,3 0,1±0,4 0.15+0,35 0,1+0,2 0 —
Амниотическая оэолэчка 0,454=0,55 1,0+0,6 1,6+0,9 0,3+0.4 0,23+0,5 0 —
Хорнональная оболочка 0,6+0,7 1,0+0,5 1,5+1,2 0,4+0,5 0,27+0,5 0 —
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трех материалах в виде следов препарат был выявлен из трех крольчих 
у одной через 24 часа.

Окситетрациклин выделяется из организма в основном с мочой и 
желчью в первые 9 часов после дачи, но высокая концентрация его 
удерживается до 24 часов, а на второй день выявляется соответственно 
2,6 и 0,7 ед/мл.

В очень высокой концентрации препарат обнаруживается в тканях 
стенок желудочно-кишечного тракта, в значительно высокой концент
рации он обнаруживается в тканях слоев почек, причем в корковом 
слое почек в среднем в 1,7 раза больше, чем в мозговом, а в последнем 
в 1,4 раза больше, чем в стенке почечной лоханки. Сравнительно боль
ше выявляется препарат в печени, легких, матке.

Самая высокая концентрация окситетрациклина у плода выявлена 
в моче, околоплодных оболочках и жидкостях, почках и костях. По 
сравнению с мышцами скелета плода окситетрациклин больше выявля
ется в моче (в 5,0), в околоплодных оболочках (в 4,7), жидкостях 
(в 3,0), почках (в 2,7) и костях (в 2,3 раза).

Выводы

1. Окситетрациклин при даче перорально однократно в дозе 150000 
ед/кг обнаруживался из 48 исследованных органов, тканей и жидкос
тей матери и плодов в 45.

2. Окситетрациклин не удается обнаружить в головном мозгу ма
тери и плодов и спинном мозгу матери.

3. Наивысшая концентрация окситетрацнклина в органах и тканях 
у плода выявляется несколько позже, чем у матери.

4. В некоторых исследованиях у матери окситетрациклин выявля
ется в течение 2 и в моче (следы) 3 дней, а у плода (следы) до 24 часов.

5. В органах, тканях и жидкостях плода концентрация антибиотика 
выявляется во много раз меньше, чем у матери.

6. В самой высокой концентрации окситетрациклин выявляется у 
плода в моче, околоплодных оболочках и жидкостях, почках и костях.
Ереванский зооветеринарный институт Поступила 2/ХП 1975 г.

Ա. Գ. ՆՈԻՐԱԶՅԱՆ

ՕՔՍԻՏԵՏՐԱՑԻԿԼԻՆԻ ԹԱՓԱՆՑՈՒՄԸ, ՐԱՇԽՈՒՄԸ ԵՎ ՊԱՀՊԱՆՈՒՄԸ 
2ՎԻ ՃԱԳԱՐՆԵՐԻ ԵՎ ՆՐԱՆՑ ՊՏՈՒՂՆԵՐԻ ՕՐԳԱՆԻԶՄՈՒՄ

Ամփոփում

Օքսիտետրացիկլինը ճաղարներին տրվել է բերանի միջոցով, միանվագ, 
150 000 միավոր/ կղ։ ճագարները 29—30 օրական հղիության ժամկետում 
մորթվել են տետրացիկլինը տալուց 1,3, 6, 9, 12, 24 ժամ և 2, 3, 4 օր հետո։ 
Փորձերի յուրաքանչյուր ժամկետի համար վերցվել է 3 ճագար։
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Հետազոտության արդյունքներից պարզվել է, որ մոր և պտղի 48 ուսում
նասիրված որդաններից, հյուսվա քներից և հեղուկներից պրեպարատը չի 
հայտնաբերվել մոր և պտղի դանդուղեղում և մ որ ողնուղեղում, իսկ մի քանի 
որդաններում հայտնաբերվել են միայն հետքեր։ Պտղի ուսումնասիրված 
նմուշներում հակաբիոտիկը հայտնաբերվել է մի քանի անդամ քիչ, իսկ առա
վելագույն քանակության հասել է ավելի ուշ, քան մոր մոտ։
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