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В настоящей работе представлена оценка эффективности курсового внутримышечного введения 
дексаметазона в дозах 1 или 4 мг/кг при ингаляционном поражении аэрозолем сернистого иприта. 
С этой целью рассчитывали средние летальные дозы, медианное время гибели и коэффициенты 
защиты при ингаляционном поражении сернистым ипритом крыс с помощью микроспреера. В ис-
пользованном режиме лечения дексаметазон показал низкую эффективность, вероятно, связанную 
с его плейотропным эффектом на иммунную систему.
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EFFECTS OF DEXAMETHASONE ON THE COURSE 
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The current work assesses the effi cacy of a course of intramuscular administration of dexamethasone at 
do ses of 1 or 4 mg/kg when modelling sulphur mustard aerosol inhalation injury. To this end, the average 
lethal doses, the median death time and the protection coeffi cients were calculated for rats with sulphur 
mustard inhalation injury induced by a micro-sprayer.  In the treatment regimen used, dexamethasone 
showed low levels of effi cacy, possibly due to its pleiotropic effect on the immune system.
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В ведение
Сернистый иприт (далее — иприт) — 

токсичный химикат алкилирующего дейст-
вия, который неоднократно использовался 
в качестве отравляющего вещества в войнах 
и вооруженных конфликтах. Наибольшая 
опасность применения токсичных химикатов 
в современном мире исходит от террористиче-
ских организаций [8], для которых деше визна 
и простота синтеза иприта могут являться 
важными факторами для его использования 
[3]. Одним из основных путей поступления 
иприта в организм является ингаляционный, 
а дыхательная система — одна из основных 
его мишеней [5, 10, 11]. Патогенез отравле-
ний ипритом, в т. ч. ингаляционных, до сих 
пор изучен недостаточно. Известно, что ал-
килирование сопровождается гибелью кле-
ток по пути апоптоза и некроза [2] и приво-
дит к развитию воспалительного иммунного 
ответа [6]. Из литературных источников из-
вестно, что глюкокортикостероиды (ГКС) 
рассматриваются как одна из перспективных 
групп лекарственных средств в терапии от-
равлений ипритом [9]. Показана эффектив-
ность ГКС в эксперименте на крысах с ипри-
том, где дексаметазон вводился однократно 
в дозе 8 мг/кг [7]. Дексаметазон использова-
ли в терапии отравленных ипритом во время 
Ирано-Иракской войны [4].

Целью исследования явилась оценка 
влияния дексаметазона на течение интокси-
кации сернистым ипритом при моделирова-
нии ингаляционного поражения.

Материалы и методы
Работа была выполнена на 72-х белых бес-

породных крысах-самцах массой 200–220 г, 

полученных из питомника лабораторных 
животных «Рапполово». Для моделирова-
ния ингаляционного поражения использо-
вали микроспреер MicroSprayer® Aerosolizer 
(«Penn-Century Inc.», США, модель IA-
1B-R). Животных наркотизировали золети-
лом («Virbac», Франция) внутримышечно 
в дозе 15 мг/кг, после чего интубировали ми-
кроспреером до уровня бифуркации трахеи 
и вводили токсикант в 4% р-ре диметилсуль-
фоксида в объеме 100 мкл на 100 г массы 
тела. Дексаметазон вводили внутримышеч-
но с 1-х по 4-е сут интоксикации 2 раза 
в день. Животным группы контроля вводили 
физ. р-р в эквивалентном р-ру дексаметазо-
на объеме и схеме терапии. За животными 
наблюдали в течение 14-ти дней после вве-
дения иприта.
Оценивали клинические проявления ин-

токсикации, регистрировали сроки гибели 
животных, рассчитывали среднюю леталь-
ную дозу (ЛД50) и коэффициент защиты (КЗ). 
Оценку доверительных интервалов для частот 
выживания рассчитывали по методу Уилсона. 
Расчёт ЛД50 п роводили методом пробит-анали-
за, используя обобщенную линейную модель 
регрессионного анализа с биномиальным от-
кликом и пробитной функцией связи. КЗ рас-
считывали по формуле: КЗ = ЛД50*/ЛД50, где 
ЛД50* — средняя летальная доза в группе ле-
чения, ЛД50 — средняя летальная доза в груп-
пе контроля [1]. Стандартную ошибку КЗ рас-
считывали по методу С.С. Вайля. Сравнение 
показателей срока гибели между группами 
проводили по критерию Краскела — Уоллиса 
с поправкой на множественность сравне-
ний по методу Бенджамини — Кригера — 
Иекутиели. Критическим уровнем значимо-
сти считали p=0,05.
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Результаты исследований
У некоторых животных групп кон троля 

и лечения регистрировали свистящие ди-
стантные хрипы, затруднение выдоха 
и видимое вовлечение в процесс дыхания 
резервной дыхательной мускулатуры. В та-
блице представлены результаты оценки эф-
фективности дексаметазона на модели ин-
галяционного поражения ипритом.
При анализе полученных данных выявлено, 

что курсовое применение дексаметазона в до-
зах 1 или 4 мг/кг увеличивает выживаемость 
крыс в незначительной степени, при этом КЗ 
составили КЗд1,0=1,16±0,25 и КЗд4,0=1,09±0,29.
Медианное время гибели при эндотрахе-

альном введении токсиканта в дозе 2,0 мг/кг 
в группе контроля составило 3,0 (2,9–3,2) сут, 
в группах животных, получавших дексаме-
тазон в дозах 1 или 4 мг/кг, — 3,9 (3,7–4,3) 
и 4,0 (3,0–5,0) сут соответственно (p<0,05). 

Полученные данные свидетельствуют о том, 
что курсовое применение дексаметазона 
способно увеличивать продолжительность 
жизни лабораторных животных при ингаля-
ционной интоксикации ипритом.

Заключение
Таким образом, результаты проведенного 

эксперимента показали низкую эффектив-
ность курсового применения дексаметазо-
на при терапии ингаляционного поражения 
ипритом. Вероятно, это связано с плейотроп-
ным эффектом ГКС на иммунную систему, 
который развивается наряду с их противово-
спалительным действием. Данное обстоятель-
ство не позволяет рассматривать дексамета-
зон в качестве препарата выбора для терапии 
ингаляционных поражений ипритом, особен-
но при интоксикациях, сопровождающихся 
выраженным резорбтивным действием.
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