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В статье представлены материалы по изучению цитокинотерапевтического действия диальдерона на по-

казатели некоторых интерлейкинов и других факторов неспецифического иммунитета крупного рогатого скота 

при заболевании, вызванном Pseudomonas aeruginosa. Исследования выполняли на телятах в возрасте 2-2,5 месяцев. 

Животные были разделены на 3 группы по 20 голов в каждой, по принципу аналогов. В первую контрольную группу 

подобрали клинически здоровых животных. Телят 2-й подопытной группы, больных псевдомонозом (синегнойной 

инфекцией), лечили с применением антибиотиков и симптоматических средств по схеме: через день вводили ан-

тибиотик тобрамицина сульфат 0,5 мг/кг в сутки в течение недели, на следующий день – азитромицин (Азитро-

нит) по 2,0 мл внутримышечно в течение недели, кроме этого – тривит по 2,0 мл внутримышечно, по 450 мл 

5%-й глюкозы на физрастворе внутривенно. Телятам 3-й подопытной группы, больным псевдомонозом, кроме 

антибиотикотерапии, дополнительно вводили диальдерон в дозе 200 мг на голову внутримышечно один раз 

в сутки в течение 7 дней. У животных 3-й подопытной группы на 5-е сутки наблюдали отсутствие симптомов 

ларинготрахеита и бронхита в отличие от телят 2-й подопытной группы. На 18-е сутки у телят 3-й подопытной 

группы отмечали нормализацию количества лейкоцитов, лимфоцитов и эритроцитов, снижение СОЭ с 27,8±0,04 до 

9,2±0,52 мм/ч (Р<0,05), повышение в сыворотке крови уровня неспецифических факторов иммунитета: интерлейкина-2, 

интерлейкина-4 (с 1,6±0,02 до 5,4±0,18 пг/мл) и интерлейкина-6 (с 9,2±0,08 до 30,4±0,02 пг/мл) до нормальных физиоло-

гических значений здоровых животных, что подтверждалось усилением синтеза в организме телят гамма-глобулинов 

(54,8±0,5 мг/дл), повышением цитолитической и фагоцитарной активности альвеолярных макрофагов и лейкоцитов и 

подавлением синтеза токсинов Pseudomonas aeruginosa, что приводило к гибели синегнойной палочки в организме те-

лят после комплексного лечения антибиотиками и диальдероном. Из биоматериала от животных 3-й подопытной 

группы культур Pseudomonas aeruginosa не выделяли в отличие от телят 2-й подопытной группы. 

Ключевые слова: декагидроксипролина-2деценогидроизохинолина диметиламиноэтанола альбуминат, интер-

лейкины, лейкоциты, липоксигеназа, маркеры, синегнойная инфекция, телята 
 

Псевдомоноз (синегнойная инфекция) – 
распространенное инфекционное заболевание 
насекомых, рыб, птиц, животных и человека. 
Псевдомоноз вызывается Pseudomonas 
aeruginosa (синегнойной палочкой) и проявля-
ется у молодняка сельскохозяйственных жи-
вотных в виде бронхитов, пневмоний, артри-
тов и энтеритов.  

Благодаря широкому и не всегда оправ-
данному применению антибиотиков и гормо-
нальных препаратов в условиях сельскохозяй-
ственных предприятий наблюдается селекция 
резистентных штаммов синегнойной палочки. 
Высокая устойчивость, широкое распростра-
нение в окружающей среде, многообразие 
продуцируемых токсинов создает предпосыл-
ку для усиления этиологической роли Pseudo-
monas aeruginosa в возникновении бронхитов, 
пневмоний, маститов, эндометритов и саль-
пингитов у животных. 

Учитывая устойчивость возбудителя к 
антибиотикам и химическим дезсредствам, 
псевдомоноз сложно купировать и полностью 
элиминировать возбудителя в организме. 

Кроме высокой устойчивости, синег-

нойная палочка продуцирует большое количе-

ство токсинов. Факторы патогенности Pseu-

domonas aeruginosa, такие как экзотоксин А, 

экзоэнзим S и эластаза подавляют синтез ан-

тител, вызывают иммунодефицитные состоя-

ния и снижают продолжительность поствак-

цинального иммунитета. Нейротоксин и гемо-

лизины вызывают биохимическую деградацию 

иммуноглобулинов A, G1, G2, гаммаинтерфе-

ронов и значительно снижают фагоцитоз и 

гемопоэз [1, 2]. 

Несмотря на значительные успехи в об-

ласти специфической профилактики и терапии 

псевдомоноза, многие исследователи склоняют-

ся к мнению, что в лечении животных при дан-

ном заболевании основная роль принадлежит 

неспецифическому клеточному иммунитету. 

Поэтому важная роль в лечении и профилактике 

псевдомоноза отводится цитокинотерапии. 

Многие авторы отмечают усиление компенси-

рующего действия интерлейкинов при воспали-

тельной реакции в организме [3, 4]. Липополи-
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сахариды и муцин синегнойной палочки явля-

ются одними из наиболее сильных индукторов 

синтеза цитокинов. Интерлейкины не только 

способны стимулировать антигензависимые 

процессы в иммунной системе, но и оказывать 

плейотропное действие на многие типы клеток-

мишеней, активируя их пролиферацию и функ-

циональную активность [5]. В частности, интер-

лейкин-2 не только активирует пролиферацию 

Т-хелперов, усиливает биосинтез гаммаинтер-

ферона и иммуноглобулинов, но и повышает 

цитолитическую активность NK-клеток и нор-

мализует уровень гормона дегидроэпиандросте-

рона в организме, улучшая элиминацию возбу-

дителя в организме животных [6]. 

Интерлейкин-4 не только усиливает 

продукцию иммуноглобулина Е, но и резко 

повышает активность альвеолярных макрофа-

гов, что чрезвычайно важно при лечении рес-

пираторных форм псевдомоноза. 

При выработке интерлейкина-6, кроме 

усиления дифференциации В-лимфоцитов рез-

ко подавляется выработка гемолизинов и эла-

стаз Pseudomonas aeruginosa (активируется 

гемопоэз) и усиливается завершенный фагоци-

тоз за счет внутриклеточных пирогенных 

свойств интерлейкина-6 [7, 8]. 

Таким образом, определение вышеука-

занных лимфокинов при цитокинотерапии от 

псевдомоноза имеет научный и практический 

интерес в ветеринарии. 

Сотрудниками лаборатории ветеринар-

ной иммунологии ФГБНУ ФАНЦ Северо-

Востока был синтезирован диальдерон (дека-

гидроксипролина-2деценогидроизохинолина 

диметиламиноэтанола альбуминат) ‒ новый 

комплексный иммунокорректирующий препа-

рат [9]. На модели состояния иммуносупрес-

сии у белых мышей препарат активировал 

клеточный иммунитет по ТН1 типу с преобла-

данием субпопуляции Т-хелперов (CD
4
) и зре-

лых Т-лимфоцитов (CD
3+25

), стимулировал 

синтез гаммаинтерферона, фактора некроза 

опухоли и интерлейкинов 2 и 6. Способность 

диальдерона к быстрой регенерации тканей 

и устранению этиопатогенетических факторов 

(гнойного воспаления, микробных клеток и 

некротических детритов) объясняется актива-

цией TН1 субпопуляции лимфоцитов, которые 

стимулируют выработку противовоспалитель-

ных цитокинов. 

Цель исследования – изучить цитокино-

терапевтическое действие диальдерона на по-

казатели некоторых интерлейкинов и популя-

ций иммунокомпетентных клеток крови при 

лечении крупного рогатого скота от заболева-

ния, вызванного Pseudomonas aeruginosa. 

Материал и методы. Научно-

хозяйственные опыты проводили на телятах в 

возрасте 2-2,5 месяцев, больных псевдомонозом. 

Животные были разделены на 3 группы по 20 

голов в каждой, по принципу аналогов. В пер-

вую контрольную группу подобрали клинически 

здоровых телят. Животных 2-й подопытной 

группы, больных псевдомонозом, лечили по 

схеме: через день вводили антибиотик тобрами-

цин сульфат 0,5 мг/кг в сутки в течение недели, 

на следующий день – азитромицин (Азитронит) 

по 2,0 мл внутримышечно в течение недели, 

кроме этого – тривит по 2,0 мл внутримышечно, 

глюкозу по 450 мл (в виде 5%-го раствора) внут-

ривенно. Телятам 3-й подопытной группы, кро-

ме антибиотикотерапии, дополнительно вводили 

диальдерон в дозе 200 мг на голову внутримы-

шечно один раз в сутки в течение 7 дней.  

Количество лейкоцитов, лимфоцитов, 

эритроцитов и уровень СОЭ определяли в со-

ответствии с утвержденными методиками [10]. 

Уровень интерлейкина-2, интерлейкина-

4, интерлейкина-6 определяли методом имму-

ноферментного анализа диагностикумами 

«Cusabio Biotech Co» (Китай) на микроплан-

шетниках Zenyth 340 (Anthos), СМ-22 SOLOR 

(Беларусь). Липоксигеназу и количество им-

муноглобулинов в крови телят определяли ме-

тодом ИФА диагностикумами «Cusabio Bio-

tech Co» (Китай). Действие диальдерона на 

организм исследовали по показателям крови и 

маркерам воспаления у телят, больных псев-

домонозом, на 18-й день после курса лечения. 

Статистическую обработку данных про-

водили в программе «Statistica 5,0» [11]. 

Результаты и их обсуждение. Псевдо-

моноз у телят проявлялся в форме ларинготра-

хеитов и бронхитов с сильным истечением 

из носовой полости, кашлем, одышкой, исто-

щением. Температура не повышалась выше 

40
0
С. Из истечений из носовой полости и 

бронхиального лаважа выделялась патогенная 

для белых мышей культура Pseudomonas 

aeruginosa (серотип О3 по Habs). Выделенная 

культура образовывала β-гемолизин, эластазу 

и экзотоксин А. 

У больных животных второй и третьей 

групп наблюдались невысокая лейкопения, 

лимфоцитоз и сильное снижение эритроцитов 

ввиду продукции токсинов культурами синег-

нойной палочки (табл.). 
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У больных телят были повышены СОЭ 

(до 29,4±0,08 мм/ч), маркер воспаления липок-

сигеназа (2,1±0,01 пг/мл), снижены интерлей-

кин-2, интерлейкин-4, интерлейкин-6 и коли-

чество гамма-глобулинов в сыворотке крови. 

На 5-е сутки лечения у животных 3-й 

подопытной группы (с применением диальде-

рона) купировались симптомы ларинготрахеи-

та и бронхита: не отмечали напряженного ды-

хания, кашля, истечений из носовой полости. 

У телят 2-й подопытной группы сохранялась 

одышка и кашель, животные были угнетены, 

иногда отказывались от корма. 

Через 18 суток от начала проведения 

лечения у телят 2-й подопытной группы сохра-

нялось напряженное дыхание и кашель. Были 

исследованы некоторые показатели популяций 

иммунокомпетентных клеток и ряд маркеров 

иммунитета в сыворотке крови (табл.). Анти-

биотикотерапия у телят 2-й подопытной группы 

не устраняла лимфоцитоз (72,1±0,14%), разру-

шения эритроцитов (4,6±0,05×10
12

/л), не снижа-

ла воспаления (липоксигеназа 2,2±0,04 пг/мл) 

и не вызывала повышения интерлейкинов 2, 4, 6 

(с 9,5±0,04 до 8,9±0,11 пг/мл), незначительно 

снижала СОЭ. У животных 2-й подопытной 

группы из истечений носовой полости и 

бронхиального лаважа продолжали выде-

ляться патогенные для белых мышей куль-

туры Pseudomonas aeruginosa О3 серотипа. 

У животных 3-й подопытной группы 

уже на 5-е сутки наблюдали отсутствие 

симптомов ларинготрахеита и бронхита, а на 

18-е сутки отмечали нормализацию количе-

ства лейкоцитов, лимфоцитов и эритроцитов, 

а также снижение СОЭ с 27,8±0,04 до 

9,2±0,52 мм/ч (Р<0,05). При исследовании 

сыворотки крови подопытных телят увеличи-

вался уровень неспецифических факторов им-

мунитета: маркеров интерлейкина-2, интер-

лейкина-4 (с 1,6±0,02 до 5,4±0,18 пг/мл) и ин-

терлейкина-6 (с 9,2±0,08 до 30,4±0,02 пг/мл) 

до нормальных физиологических значений 

здоровых животных (табл.), что подтвержда-

лось усилением синтеза в организме телят 

гамма-глобулинов (54,8±0,5 мг/дл), повыше-

нием цитолитической и фагоцитарной актив-

ности альвеолярных макрофагов и лейкоцитов, 

подавлением синтеза токсинов Pseudomonas 

aeruginosa, приводящего к гибели синегной-

ной палочки в организме телят после ком-

плексного лечения антибиотиками и диальде-

роном. Увеличение уровня противовоспали-

тельного интерлейкина-6 в сыворотке крови 

не вызывало повышения маркера воспаления Т
а
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липоксигеназы (0,76±0,01 пг/мл), что указыва-

ло на элиминацию возбудителя. Действитель-

но, из биоматериала от животных 3-й под-

опытной группы культур Pseudomonas 

aeruginosa не выделяли, в отличие от телят 2-й 

подопытной группы, контаминированных 

синегнойной палочкой. 

Выводы. Применение курса диальдерона 

в дозе 200 мг на голову при псевдомонозе у 

телят на 5-е сутки купировало симптомы забо-

левания, на 18-е сутки нормализовало количе-

ство иммунокомпетентных клеток крови и 

уровень маркеров воспаления, повышало вы-

работку неспецифических факторов иммуни-

тета: интерлейкина-2, интерлейкина-4, интер-

лейкина-6 (с 9,2±0,08 до 30,4±0,02 пг/мл) в 

крови и вызывало полную элиминацию Pseu-

domonas aeruginosa в организме животных. 

Полученные при исследовании данные 

подтверждают целесообразность применения 

цитокинотерапии при псевдомонозе молодня-

ка крупного рогатого скота. 
 

Список литературы 

1. Лазарева А.В., Чеботарь О.А., Крыжанов-

ская О.А., Маянский Н.А. Pseudomonas aeruginosa: 

патогенность, патогенез и патология // Клиниче-

ская микробиология и антимикробная химиотера-

пия. 2015. Т. 17. №3. С. 170-186. 

2. Kang C.I., Kim S.H., Kim H.B., Park S.W., 

Choe Y.J., Oh M.D., Kim E.C., Choe K.W. Pseudo-

monas aeruginosa bacteremia: risk factors for mortali-

ty and influence of delayed receipt of effective antimi-

crobial therapy on clinical outcome // Clin Infect Dis. 

2003. №37. Р. 745-751. 

3. Rice L.B. Federal funding for the study of an-

timicrobial resistance in nosocomial pathogens: 

ESKAPE // J Infect Dis. 2008. №197(8). Р. 1079-1081. 

4. Pier G.B. Pseudomonas aeruginosa lipopoly-

saccharide: A major virulence factor, initiator of in-

flammation and target for effective immunity // Int J 

Med Microbiol. 2007. №297(5). Р. 277-295. 

5. Симбирцев А.С. Цитокины – новая систе-

ма регуляции защитных реакций организма // Ци-

токины и воспаление. 2002. №1. С. 9-17. 

6. Rossolini GM, Mantengoli E. Treatment and 

control of severe infections caused by multiresistant 

Pseudomonas aeruginosa // Clin Microbiol Infect. 

2005. №11 (Suppl. 4). Р. 17-31. 

7. Morlon-Guyot J., Mеrе J., Bonhoure A., 

Beaumelle B. Processing of Pseudomonas aeruginosa 

exotoxin A is dispensable for cell intoxication // Infec-

tion and immunity. 2009. №77(7). Р. 3090-3099. 

8. Останин А.А., Леплина О.Ю., Тихонова М.А. 

Цитокин-опосредованные механизмы развития 

системной иммуносупрессии // Цитокины и воспа-

ление. 2002. №1. С. 38-45. 

9. Азямов М.А., Агалакова Т.В. Иммунокор-

ректирующие свойства нового препарата диальде-

рон // Актуальные проблемы интенсивного разви-

тия животноводства: материалы XIX Международ-

ной научно-практической конференции, посвящен-

ной 90-летию образования кафедр биотехнологии и 

ветеринарной медицины и кормления и разведения 

с.-х. животных УО «Белорусская ГСХА». г. Горки, 

2-3 июня 2016 г. Горки: БГСХА, 2016. С. 19-23. 

10. Методические рекомендации по оценке и 

коррекции иммунного статуса животных / А.Г. Ша-

хов [и др.] Воронеж, 2005. 115 с. 

11. Реброва О.Ю. Статистический анализ меди-

цинских данных. Применение пакета прикладных 

программ STATISTICA. М.: МедиаСфера, 2002. 312 с. 

 

Сведения об авторах: 

Азямов Михаил Андреевич, кандидат вет. наук, зав. лабораторией,  

Агалакова Татьяна Владимировна, кандидат биол. наук, старший научный сотрудник, 

e-mail: agalakovatv@mail.ru 
 

ФГБНУ «Федеральный аграрный научный центр Северо-Востока имени Н.В. Рудницкого», ул. Ленина, 

д. 166а, г. Киров, Российская Федерация, 610007, e-mail:priemnaya@fanc-sv.ru  
 

Agrarnayа nauka Evro-Severo-Vostoka, 2018. Vol. 65, no. 4, pp. 93-97. 

doi: 10.30766/2072-9081.2018.65.4.93-97 

Study of cytokine therapeutic effect of dyalderon in the scheme of treatment of cattle 

for disease caused by Pseudomonas aeruginosa 
 

M.A. Azyamov, T.V. Agalakova 
Federal Agricultural Research Center of the North-East named N.V.Rudnitsky, Kirov, 

Russian Federation 
 

The article covers information on the study of cytokine therapeutic effect of dyalderon on some interleukin 

indices and other nonspecific immunity factors in Pseudomonas aeruginosa-infected cattle. The research was con-

ducted on calves aged 2-2.5 months. They were divided into 3 groups 20 animals each, according to analogue prin-

ciple. The first group included clinically healthy animals. The calves of the 2-nd experimental group ill with 

pseudomonosis were treated using antibiotics and symptomatic medications according to the following scheme: in a 

day they were administered tobramycin sulfate in a dose of 0.5 mg/kg per day during a week, the next day they were 
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given azithromycin (Azitronite) at a dose of 2.0 ml, intramuscularly, during a week, in addition, they were given 

trivitum at a dose of 2.0 ml intramuscularly, 450 ml of 5% glucose in normal saline intravenously. Pseudomonosis-

infected calves of the 3-d experimental group in addition to antibiotic therapy were given dyalderon at a dose of 200 

mg per 1 head intramuscularly, once a day during 7 days. On the fifth day animals of the 3-d experimental group 

showed absence of laryngotracheitis and bronchitis symptoms as opposed to the 2-nd experimental group calves. On 

the 18-th day calves of the 3-d experimental group showed normalization of white blood cells, lymphocytes and  red 

blood cells count, ESR (blood sedimentation rate) decreased from 27.8±0.04 to 9.2±0.52 mm/h (Р<0.05), the level of 

non-specific immunity factors in blood serum increased: interleukin-2, interleukuin-4 (from 1.6±0.02 to 5.4±0.18 pg/ml) 

and interleukuin-6 (from 9.2±0.08 to 30.4±0.02 pg/ml) to normal physiological indices of healthy animals.  It was proved 

by strengthening gammaglobulin synthesis in calves (54.8±0.5 mg/dL), by rise in cytolytic and phagocytic activity of al-

veolar macrophages and leucocytes and by suppression of Pseudomonas aeruginosa toxin synthesis, that led to death of 

Pseudomonas aeruginosa in calves after combination therapy with antibiotics and dyalderon. Pseudomonas aeruginosa 

culture was not isolated from the biomaterial of 3-d experimental group animals as opposed to the calves of the 2-nd 

experimental group. 

Key words: dyalderon, interleukins, leucocytes, lipoxygenase, markers, Pseudomonas aeruginosa, calves 
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