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Abstract. The investigated herbal drugs effects were higher (the ingibition of DNA syntheses) in rates where it 

has leycoefdin and sarcolizin resistant variant (sarcoma 45). Leycoefdin resistant variant of LSP was high sensi-

tiveness to DNA syntheses for alhidin, sarcolizin and their combination. The resistance of sarcoma 45 to sarcolizin 

was fully disappeared by investigated herbal drugs (arglabin, leycoefdin and “GK” drugs). The inhibition of DNA 

syntheses was determined when enter herbal drugs a lot of times (5 and 10 days) than one time. 

 

 

УДК 615.1.4 (175)  

 

ҚАТЕРЛІ ІСІКТЕГІ ДНҚ СИНТЕЗІНЕ  

ЖАҢА ТАБИҒИ ДӘРІЛЕРДІҢ ФАРМАКОЛОГИЯЛЫҚ ӘСЕРЛЕРІ 
 

Қ. Д. Рахимов 
 

«ҚМҮББУ» АҚ, Алматы, Қазақстан 

 

Тірек сөздер: 45 саркомасы, ДНҚ синтезі, дәрілік резистенттілігі, өсімдік дәрілері. 

Аннотация. Зерттелген өсімдік дәрілері егеуқұйрықтардың лейкоэфдин мен сарколизинге резистенттік 

ісіктер түрлеріне аса тиімді болып табылды (ДНҚ синтезін басу бойынша). Резистенттік ЛСП нұсқасындағы 

лейкоэфдинге, алхидинге, сарколизинге және ДНҚ синтезінің әдістеріне жоғары сезгіштігі анықталған. Зерт-

телген өсімдік дәрмектер көмегімен С 45 сарколизиніндегі синтездің резистенттілігінің толық меңгерілуіне 

қол жеткізілді (арглабин, лейкоэфдин және «ГК» препараты). ДНҚ синтезінің езілуі өсімдік дәрілердің бір 

рет қолданылуына қарағанда, көп дүркін қолданылуы кезінде (5 және 10 күн) көбірек байқалған, бұл 

олардың әлсіз кумулятивтік тиімділігін дәлелдейді. 

 

Химиофармакотерапияның негізгі мәселелерінің бірі ісіктердің дәріге тұрықтылығының пайда 

болуы [1, 2, 7, 13, 20]. 

Ісік жасушаларының препараттарға тұрақтылығының пайда болуы барлық уақытта белгілі 

емес. Кейбір авторлардың [11] пікірінше дәрілік тұрақтылыққа жауап беретін гендердің ампли-

фикациясынан болуы немесе көпжақты арнайы емес тұрақтылыққа жауап беретін көп функ-

ционалды гендердің пайда болуы мүмкін [5, 8, 10, 16, 17, 19, 20]. Сонымен қатар, бір геннің 

экспрессиясының жоғарылауы [5, 13] ісік тінінің жасушаларының қосымша дәріге тұрақтылығын 

шақырады және бұл жағдайда мутация қажетті емес [7, 10, 11, 19]. Ісіктердің тұрақтылығының 

пайда болуы онкоген экспрессиясының өнімдерінің белсенді ақуыздарының санының жоғарылауы 

болуы мүмкін деп болжамдалады [6]. 

Алайда ісіктердің дәрілік тұрақтылығының пайда болуының басқа да механизмдері болуы 

мүмкін. Жұмыстарда [7] көрсетілгендей нитрозомочевинаға (1-метил-1-нитрозомочевина (мнм)) 

1,3 (2 хлорэтил)-1-нитрозомочевина (BCNV) тұрақтылықтың дамуы ісік жасушаларында ДНҚ 

mailto:assa2014@mail.ru
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екіншілікті құрылымының репарациясының дефектісі болып табылады. N-нитрозомочевина 

туындыларының ісікке қарсы әсері ДНҚ алкилденуімен және хроматин гендерінің карбо-

моилирленуімен байланысты. Осы модификация ісік жасушаларында репликация, транскрипция 

және трансляцияның бұзылуына әкеледі [1, 2, 7, 10, 15, 19, 21]. Сарколизиннің әсер механизмі де 

ерекше. Сарколизин ісік жасушаларының энергетикасын бұзады, N-нитрозомочевина туынды-

ларына ұқсас жасушалық мембрана деңгейінде антиметаболитикалық әсер әсер көрсетеді. 

Сарколизин нуклеин қышқылдарының, ядролық ақуыздарды алкилдеуі мүмкін, ДНҚ-ДНҚ,              

ДНҚ-ақуыз тігілуін шақырады, ДНҚ молекуласын жыртылуды индуцирлейді [6]. Осыған 

қарамастан саркома 45 сарколизинге тұрақты нұсқасы бар [13, 14]. 

Біз Плисс лимфосаркомасының өсімдік препараты лейкоэфдинге тұрақты нұсқасын алдық [9]. 

Қарастырылып отырған жағдайда тұрақтылықтың пайда болу механизмі түсініксіз болды.  

Авторлардың пікірінше [3-5, 7, 12, 19] ісікке қарсы препараттарға пайда болған тұрақтылықты 

толығымен жою үшін дәрілік тұрақтылықтың пайда болуының биохимиялық механизмін білу 

керек.  

Осыған байланысты дәріге тұрақты және сезімтал ісіктерге жаңа табиғи қосылыстар әсер 

еткендегі генетикалық құрылымның зақымдалу ерекшеліктерін зерттеу керек болды. Осы бағыт-

тағы зерттеуде емдеудің тиімді сызбанұсқасын ісіктерге дифференциалды әсерін ескере отырып 

таңдау керек.  

Тәжірибелік зерттеулердің нәтижесінде ЛСП бастапқы және лейкоэфдинге тұрақты нұсқа-

сының сарколизинге ДНҚ синтезінің әртүрлі сезімталдығын көрсетті.  

ЛСП бастапқы нұсқасында сарколизинді ең жоғарғы көтере алатын мөлшерде құрсақ қуысына 

бір рет енгізгенде ұзақ уақыт бойы ДНҚ синтезіне әлсіз тежеуші әсер көрсетті.  

ЛСП лейкоэфдинге тұрақты нұсқасында сарколизин препаратты енгізгеннен кейін ДНҚ 

синтезін тежейді (2 сағаттан кейін 76,5% және 48 сағаттан кейін 92,2%). 

Тәжірибеде алынған нәтижелер сарколизиннің ісікке қарсы белсенділігі туралы біз осыған 

дейін жазған осы дәріге тұрақты штамда коллатералды сезімталдық пайда болатын мәліметтермен 

сәйкес келеді [9]. Лейкоэфдин ЛСП (бастапқы нұсқасы) бақылаудың 24 сағатында ДНҚ синтезін 

тежейді (81,0%), бір тәуліктен кейін қайта қалпына келеді (48 сағатта - 98,5%). ЛСП дәріге тұрақты 

нұсқасына лейкоэфдинді енгізгенде ДНҚ синтезінің тежелуі байқалмады. 

Сонымен, ЛСП лейкоэфдинге тұрақтылығы жасушалардың зақымдануға ДНҚ синтезделу 

жүйесінің тұрақтылығымен немесе жасушалардың репарацияға қабілеттілігінің жоғарылығымен 

байланысты болуы мүмкін. Лейкоэфдинге тұрақты ЛСП нұсқасында ДНҚ синтезінің сарколизинге 

сезімталдығы, ал ЛСП бастапқы штамында ДНҚ синтезінің аздап тежелуі анықталады. Бұл сар-

колизиннің және лейкоэфдиннің ісікке қарсы сезімталдығының айырмашылығы осы жасушаларда 

ДНҚ синтезделу жүйесінің сезімталдығына байланысты.  

Басқа өсімдік препараттарының зерттеліп жатқан ісіктерге көрінетін ісікке қарсы белсенділігі, 

ДНҚ синтезінде бірдей болған жоқ. Бастапқы ЛСП жасушаларына алхидин және арглабинді енгіз-

геннен бірнеше сағаттан кейін синтездің тежелуі анықталды. Арглабинді енгізгеннен 4 сағаттан 

кейін синтез 65% тежеледі.Алхидин синтезді 24 сағаттарда тежейді (70,5%). 48 сағаттан кейін екі 

препарат та ЛСП бастапқы нұсқасында ДНҚ синтезіне 40% тежеуші әсер көрсетті. Лейкоэфдиннен 

айырмашылығы арглабин және алхидин ДНҚ ұзақ уақыт тежеуші әсер көрсетіп, осы ісіктегі ДНҚ 

синтезінің терең бұзылысын көрсетеді, зерттеліп жатқан препараттардың немесе олардың 

метаболизмдерінің аралық өнімдерінен ДНҚ қайтымсыз кешенінің түзілуімен байланысты болуы 

мүмкін [1, 3, 5, 9, 19]. 

Лейкоэфдинге тұрақты ЛСП нұсқасында ДНҚ синтезінің алхидинмен және арглабинмен 

тежелуі 24, 48 сағаттан кейін енгізгеннен кейін бірден анықталмады.  

Лейкоэфдинге тұрақты ЛСП нұсқасында алхидинді сарколизинмен біріктіріп қолданғанда 

ДНҚ синтезінің жоғары сезімталдығы анықталды.  

Соңғы жылдары дәрілік тұрақтылықты жою үшін әсер ету механизмі әртүрлі дәрілік 

препараттарды қолдана отырып, ісіктердің біріктірілген терапиясын жүргізуге көңіл аударылуда 

[2, 10, 23]. 

Сондықтан біздің жұмысымызда осыны зерттедік. Зерттеуде көрсетілгендей алхидинді 

сарколизинмен бірге қолданғанда ЛСП бастапқы штамына алхидиннің ДНҚ синтезіне әсері аз 
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болады, ЛСП лейфкоэфдинге тұрақты нұсқасында сарколизиннің әсерін күшейтеді. Аталған 

біріктірудің синергизмі препараттардың жарты мөлшерінде анық байқалмады.  

С. В. Хабаровтың зерттеуіне сәйкес [13] сарколизинге сезімталдық аденилатциклазамен 

қосарласқан белсенді β-адренорецепторлардың бар болуымен, ал тұрақтылық мұның жоқ бо-

луымен байланысты. ЛСП бастапқы нұсқасында сарколизинге белсенді β-адренорецепторлар жоқ 

болғандықтан жасушаға тасымалдана алмайды, ЛСП лейкоэфдинге тұрақты нұсқасында сарко-

лизинге сезімталдығы белсенді β-адренорецепторлардың болуымен байланысты.  

Осыған сәйкес сарколизиннің ДНҚ синтезіне тежеуші әсері жасушада ұзақ уақыт жоғары 

мөлшерде болуы қажет [6], препаратты күнделікті терапиялық мөлшерінде енгізгенде матрицалық 

қызметін бұзатын ДНҚ молекуласында парабелді емес жыртылу кенет жоғарылайды.  

Зерттеліп жатқан ісікке қарсы препараттарды терапиялық мөлшерде көп рет енгізгенде ДНҚ 

синтезінің терең тежелуі анықталды. Алхидинді екі рет енгізгенде 48 сағатында синтезді 91,4-

97,1% тежейді, сарколизинмен біріктіріп қолданғанда бастапқы және тұрақты нұсқаларында 93,8-

95,3% болды. ДНҚ синтезінің толық тежелуі алхидин және оның сарколизинмен (240 сағатта) 

біріктірілуінің 10 инъекциясында ЛСП бастапқы және лейкоэфдинге тұрақты нұсқасында анық-

талды. Осыған ұқсас әсер лейкоэфдинді және арглабинді терапиялық мөлшерінде ЛСП бастапқы 

нұсқасына екі рет енгізгенде анықталды, сарколизин осы уақытта синтезді 41,6-47,8% тежеді. 

Лейкоэфдинді және арглабинді дәріге тұрақты нұсқасына қолданғанда осыған ұқсас әсер болған 

жоқ, екі рет енгізгеннен кейін бұл препараттар ДНҚ синтезін аздап тежеді (16-18%), бес рет және 

бір рет енгізгенде жануарларда ДНҚ синтезін тежеген жоқ (40-45 және 52-57%). Сарколизиннің екі 

рет енгізгендегі терапиялық әсері (48 сағат) лейкоэфдинге тұрақты нұсқасында ДНҚ синтезін 

терең тежейді (93,2%). Препаратты сегіз рет күнделікті енгізгенде ДНҚ синтезінің толығымен 

тежелуімен көрінеді (96,5-98,0%).  

Алынған мәліметтердің анализі бойынша жаңа өсімдік препараттарын ісіктердің бастапқы 

нұсқасына қолданғанда терапиялық мөлшерінде бір және екі рет енгізгеннен кейін ДНҚ синтезін 

өзгертеді. ЛСП лейкоэфдинге тұрақты нұсқасында сарколизин және алхидин ДНҚ синтезін 

тежейді.  

Тұрақты штамға арглабин және лейкоэфдинді бес және он рет енгізгенде синтездің тежелуі 

14,4-45,5%.  

Сонымен, өсімдік препараттарын терапиялық мөлшерде көп рет құрсақ қуысына енгізген 

кезде зерттеліп жатқан ісік штамдарына ДНҚ синтезінің сезімталдығына әсер етті.  

Лейкоэфдинге тұрақты нұсқасы арглабинге, алхидинге және сарколизинге тұрақтылық 

көрсетті. Алхидинді сарколизинмен біріктіріп қолданғанда тұрақты штамдарына бір рет енгіз-

геннің өзінде ДНҚ синтезін тежейді, синергизм айқын көрінеді. ЛСП бастапқы нұсқасында сар-

колизинді қосымша енгізгенде алхидиннің әсерін күшейтпейді.  

Зерттеліп жатқан өсімдік препараттарын екі, бес рет енгізу (күніне бір рет 2-5 күн) арқылы 

ДНҚ синтезінің толығымен тежелуінен, осы препараттардың ең жоғарғы әсеріне жету үшін бес 

күн бойы күнделікті енгізу керек деген қорытынды жасауға болады.  

Саркома 45 (C45). Өсімдік препараттарын зерттеу егеуқұйрықтардың екі ісік штамдарына 

жүргізілді (бастапқы С45 және оның сарколизинге тұрақты нұсқасы). Бұл ісікке қарсы әсер 

фармакодинамикасын, яғни, әсер механизмін анықтау үшін қажетті.  

Бірқатар өсімдік қосылыстарының және белгілі синтетикалық препараттардың ең жоғарғы 

көтере алатын мөлшерінің, сондай-ақ терапиялық мөлшерде бірнеше рет енгізгендегі (10 күн бойы 

құрсақ қуысына) ДНҚ синтезіне әсерін зерттедік.  

Ең жоғарғы көтере алатын мөлшерде сарколизинді бір рет енгізгенде (12мг/кг) саркома 45 

бастапқы нұсқасында препараттың әсерінен кейін 2 және 48 сағатта ДНҚ синтезін толығымен 

тежеді (92,4-97,9%). Осы мәліметтер ДНҚ репарация үрдісінің синтетикалық кезеңіне тежеуші 

әсер көрсеткен зерттеу жұмысының нәтижелерімен сәйкес келеді /145/.  

«ГК» препараты (14,0-44,1%), арглабин (12,3-46,3%) және лейкоэфдин (17,5-29,2%) ДНҚ син-

тезіне әсері аз болды.  

Сарколизинді арглабинмен біріктіріп енгізгенде (препараттардың жарты мөлшерінде) аргла-

биннің ДНҚ синтезінің тежелуін тереңдетеді. Алайда сарколизинді ең жоғарғы көтере алатын 

мөлшерде қолданғанға қарағанда тежелу аз болды.  
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Сонымен, алынған нәтижелер сарколизннің мөлшерінің аз болуымен және арглабиннің сар-

кома 45 бастапқы нұсқасына әсерінің жеткіліксіздігімен байланысты.  

Өсімдік препараттарын сарколизинге тұрақты саркома 45 қолданғанда тиімділігі жоғары 

болды. ДНҚ синтезінің тежелуі (85,4-92,8%) лейкоэфдинді ең жоғарғы көтере алатын мөлшерде 

қолданғанда, 4 және 48 сағаттарда анықталды. Осы дәрежеде және осы уақыт аралығында аргла-

бинмен (82,0-92,4%) және «ГК» препараттарымен (74,0-92,1%) ДНҚ синтезінің тежелуі байқалады.  

Саркома 45 сарколизинге тұрақтылығын зерттеліп жатқан жаңа препараттардың бірі – 

арглабинмен сарколизинді бірге қолдану арқылы жойылуы мүмкін.  

ДНҚ синтезінің өзгеруінің осыған ұқсас сипаттамасы саркома 45 бастапқы нұсқасына 

сарколизинді терапиялық мөлшерде 10 күн бойы енгізгенде байқалады.  

Сарколизинді (2,0 мг/кг) енгізгенде ДНҚ синтезінің тежелуі 48 сағаттан кейін бақылау тобы-

мен салыстырғанда 4,7% дейін төмендеді. Сарколизинді әрі қарай енгізгенде ДНҚ синтезінің 

толығымен тежелуіне әкеледі.  

Сарколизинді арглабинмен біріктіріп 5 және 10 күн енгізгенде ДНҚ синтезін 96,8-98,5% те-

жейді, яғни, осы препараттарды терапиялық мөлшерде енгізгенде синергизм әсері болмайды. 

Сарколизин бұл жағдайда бастапқы нұсқасына арглабинмен біріктіргенге қарағанда тиімді.  

Саркома 45 сарколизинге тұрақты нұсқасы зерттеліп жатқан барлық өсімдік препараттарына 

жоғары сезімтал және сарколизиннің арглабинмен біріктіріп терапиялық мөлшерде бірнеше рет 

енгізгенде ДНҚ синтезіне әсер көрсетеді. Лейкоэфдинді бір рет енгізгеннен кейін синтез 72,2%, 

арглабинде 61,6% тежелді. Сарколизин және «ГК» препараты осы уақытта 38,1% және 43,4% 

болды.  

ДНҚ синтезі ең күшті тежелуі арглабинді сарколизинмен біріктіріп қолданғанда анықталды 

(алғашқы енгізгеннен 2 сағаттан кейін). Осы препараттарды бес және он рет енгізгенде сарколи-

зинге тұрақты саркома 45 нұсқасында ДНҚ синтезі толығымен тежеледі.  

Осы мәліметтердің негізінде саркома 45 бастапқы және дәріге тұрақты нұсқасында арглабинді 

сарколизинмен біріктіріп қолданғандағы ДНҚ синтезі айқын тежелді, осы препарттармен бастапқы 

және тұрақты нұсқаларында синтездің тежелуі әртүрлі болуы мүмкін. Бастапқы нұсқасында 

сарколизин әсері тиімді, арглабиннің әсерінен ДНҚ синтезінің динамикалық төмендеуі байқалады.  

Саркома 45 бастапқы нұсқасына қарағанда саркома 45 сарколизинге тұрақты нұсқасында 

сарколизиннің арглабинмен бірге әсері күшті.  

Осы біріктірілген препараттарды екі рет енгізгенде сарколизинге тұрақты саркома 45 осы 

біріктірілген препараттарды саркома 45 бастапқы нұсқасына бес рет енгізген кездегімен бірдей 

ДНҚ синтезін тежейді.  

Өсімдік препараттарын (арглабин, «ГК», лейкоэфдин) ең жоғарғы көтере алатын мөлшерде 

бір рет енгізгенде тәуліктен кейін тежеуші әсер анықталады, екінші тәуліктің соңында ДНҚ 

синтезінің қалпына келуі байқалады.  

Препараттарды күнделікті (10 күн бойы) енгізгенде тәуліктен кейін анықталған ДНҚ синте-

зінің тежелуі келесі енгізгенде күшейе түседі. Бұл зерттеліп жатқан препараттардың ісік жасуша-

ларында жылдам инактивацияланатынын көрсетеді және оларды күнделікті, ұзақ уақыт (5-10 күн) 

қолдануға болатынын айқындайды.  

Алынған мәліметтердің анализі бойынша препараттарды ең жоғарғы көтере алатын немесе 

терапиялық мөлшерде саркома 45 тұрақты нұсқасына енгізу арқылы жасалған тәжірибеде аргла-

бин, лейкоэфдин, «ГК» препараттарының ең жоғарғы көтере алатын мөлшерде бір рет енгізгеннен 

терапиялық мөлшерде бірнеше рет енгізудің тиімді екенін көрсетіп отыр.  

Сонымен, зерттеліп жатқан өсімдік препараттарын құрсақ қуысына терапиялық мөлшерде              

(5-10 күн бойы) бірнеше рет енгізгенде саркома 45 сарколизинге тұрақтылығының дәрежесіне 

қарамастан бір рет ең жоғарғы көтере алатын мөлшерде енгізумен салыстырғанда ДНҚ синтезін 

тиімді тежейді. Осы препараттарға сезімтал сарколизинге тұрақты саркома 45 болды. Сарколи-

зинге тұрақты саркома 45 және оған сезімтал нұсқасына сарколизиннің әсерінен (99,6%) және 

сарколизинмен арглабинді біріктіріп қолданғанда ДНҚ синтезінің тежелуі (99,5%) дәлелдейді.  

Сонымен, зерттелген өсімдік препараттары лейкоэфдинге және сарколизинге тұрақты (сар-

кома 45) нұсқасы бар егеуқұйрықтарда тиімділігі жоғары болды (ДНҚ синтезін тежеу бойынша). 

ЛСП лейкоэфдинге тұрақты нұсқасы алхидинге, сарколизинге және оның біріктірлуі ДНҚ 
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синтезіне сезімталдығы жоғары болды. Зерттелген өсімдік препараттарының (арглабин, 

лейкоэфдин және «ГК» препараты) көмегімен саркома 45 сарколизинге тұрақтылығы толығымен 

жойылды.ДНҚ синтезі тежелуі өсімдік препараттарын бір рет енгізгенге қарағанда бірнеше рет 

енгізгенде (5 және 10 күн) анықталды.  
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ФАРМАКОЛОГИЧЕСКОЕ ДЕЙСТВИЕ ПРИРОДНЫХ ПРЕПАРАТОВ  

НА СИНТЕЗ ДНК В ОПУХОЛИ 

 

К. Д. Рахимов  

 

АО «КазМУНО», Алматы, Республика Казахстан 

 

Ключевые слова: саркома 45, синтез ДНК, лекарственная резистентность, растительные препараты.  

Аннотация. Исследуемые растительные препараты оказались высокоэффективными на резистентных к 

лейкоэфдину (ЛСП) и сарколизину (С 45) вариантах опухолей крыс (по подавлению синтеза ДНК). Установ-

лена высокая чувствительность к алхидину, сарколизину и их комбинациям синтеза ДНК в резистентном к 

лейкоэфдину варианте ЛСП. Достигнуто полное преодоление резистентности синтеза к сарколизину у С 45 с 

помощью исследованных растительных препаратов (арглабин, лейкоэфдин и препарат «ГК»). Угнетение 

синтеза ДНК более выражено при многократном (5 и 10 дней) применении растительных препаратов, чем 

при однократном, что свидетельствует о слабом кумулятивном эффекте их. 
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