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Цель: сравнительный анализ влияния раздельного и комбинированного использования производных пи-
римидина и 3‑гидроксипиридина  — ксимедона и мексидола на количественные показатели костномозгового 
кроветворения и периферической крови у крыс с карциномой Walker-256 при химиотерапии доксорубицином 
и паклитакселом. Материал и методы. Эксперименты выполнены на 83 крысах-самках линии Wistar массой 
150–250 г. Доксорубицин в дозе 4 мг/кг и паклитаксел в дозе 6 мг/кг вводили внутрибрюшинно на 11‑е сутки 
эксперимента. Ксимедон и мексидол вводились раздельно и в комбинации друг с другом в дозах 100 и 50 мг/
кг соответственно, начиная с 11‑х суток опыта, в течение 10 дней. Оценивали изменения в миелограммах и 
периферической крови на 14‑е и 22‑е сутки эксперимента. Результаты. Ксимедон эффективнее мексидола 
восстанавливал дифференцировку клеток гранулоцитопоэза и снижал выраженность эритроцитопении на 14‑е 
сутки опыта. Комбинация ксимедона и мексидола эффективнее их раздельного применения ускоряла диф-
ференцировку гранулоцитов, что сопровождалось более эффективным увеличением числа нейтрофилов в 
периферической крови. К 22‑м суткам, несмотря на рост числа полихроматофильных нормоцитов в костном 
мозге, количество эритроцитов в крови не отличалось от такового при раздельном применении препаратов. За-
ключение. Миелопротективный эффект ксимедона превосходит таковой у мексидола. Комбинация ксимедона и 
мексидола эффективнее их раздельного применения ускоряет дифференцировку гранулоцитов.
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The aim of the study is comparative assessment of the influence of separated and combined use of pyrimidine 
and 3‑hydroxypyridine derivatives — xymedon and mexidol on the bone marrow hemopoiesis and peripheral blood 
quantitative indicators in rats with Walker-256 carcinoma at the doxorubicin and paclitaxel chemotherapy. Materials 
and Methods. Experiments have been carried out on 83 Wistar female rats of weight 150–250 grams. Doxorubicin in 
a dose of 4 mg/kg and paclitaxel in a dose of 6 mg/kg were administered intraperitoneally on the 11th day of experi-
ment. Xymedon (100 mg/kg) and mexidol (50 mg/kg) were administered separately and in combination with each other, 
starting with the 11th day of experiment for 10 days. We estimated myelograms and peripheral blood changes on the 
14th and 22d day of the experiment. Results. Xymedon normalized differentiation of granulocytopoiesis cells more 
effectively than mexidol and reduced severity of erythrocytopenia on the 14th day of the experiment. Combination of 
xymedon and mexidol accelerated granulocytes differentiation more effectively than separated use of these medicines. 
It was accompanied by more effective increase of neutrophils number in peripheral blood. Despite the increase of poly-
chromatophil normocytes number in bone marrow to the 22d day, the erythrocytes number in blood was not differed 
from one at separated use of these medicines. Conclusion. Myeloprotective effect of xymedon exceeds the effect of 
mexidol one. The combination of xymedon and mexidol accelerates granulocytes differentiation more effectively than 
separated use of these medicines.
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1Введение. Современная высокодозная противо-
опухолевая химиотерапия практически всегда сопро-
вождается развитием токсических осложнений, среди 
которых наиболее частым является миелосупрессия. 
Частота миелотоксичности увеличивается по мере 
проведения курсов антибластомной химиотерапии 
[1], что требует системы обеспечения их переноси-
мости путем применения препаратов сопровождения 
[2]. Для купирования нейтропении при проведении 
антибластомной химиотерапии применяются пре-
параты колониестимулирующих факторов. Однако 
они приводят к выбросу в периферическую кровь 
большого числа клеток миелоидного ряда, в том чис-
ле незрелых, что вызывает опустошение костного 
мозга в течение 2–3 дней после инъекции [3]. Кроме 
того, применение этих препаратов сопровождается 
осложнениями в виде гипертермических реакций, 
гриппоподобного синдрома и болей в костях [4]. Су-
щественным фактором, сдерживающим применение 
препаратов колониестимулирующих факторов, яв-
ляется их высокая стоимость. В качестве препарата 
сопровождения химиотерапии применяют дикарба-
мин, уменьшающий нейтропению и сокращающий 
сроки восстановления лейкопоэза [5], однако не кор-
ригирующий анемию и тромбоцитопению. Доказано 
уменьшение глубины и постлучевой лейкопении при 
использовании дикарбамина в эксперименте [6]. В 
борьбе с анемией у онкологических больных, полу-
чающих противоопухолевую химиотерапию, исполь-
зуют препараты рекомбинантного эритропоэтина. 
Однако существует определенная настороженность 
в отношении безопасности их использования в свя-
зи с данными, свидетельствующими об уменьшении 
выживаемости больных, получавших такие препара-
ты, а также увеличением риска тромбоэмболических 
осложнений [7]. Использование препаратов железа 
при анемии может быть ассоциировано с активаци-
ей свободнорадикальных реакций с усилением ток-

сических изменений в органах и тканях [8]. В связи 
с изложенным становится очевидным, что наиболее 
перспективными являются средства, обладающие 
большей безопасностью и широким спектром за-
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щитного действия одновременно на разные ростки 
кроветворения. Известно, что в значительной мере 
миелотоксичность цитостатиков связана с активаци-
ей свободнорадикальных реакций, поэтому изучение 
миелопротекторной эффективности средств с анти-
оксидантной активностью патогенетически обосно-
вано. В проведенных ранее исследованиях показано 
миелопротекторное действие производных 3‑гидрок-
сипиридина в отношении разных ростков кроветво-
рения при введении алкилирующих цитостатиков и 
доксорубицина [9]. Возможности ксимедона, обла-
дающего антиоксидантной активностью и способно-
стью стимулировать регенераторные процессы как 
миелопротектора при антибластомной химиотерапии 
остаются малоизученными. Наличие у ксимедона ан-
тиоксидантного эффекта в сочетании с регенератор-
ным позволяет считать включение данного препара-
та в схему лечения патогенетически обоснованным. 
Не изучена миелопротективная эффективность ком-
бинированного применения ксимедона и мексидола.

Цель: сравнительный анализ влияния раздельно-
го и комбинированного использования производных 
пиримидина и 3‑гидроксипиридина  — ксимедона и 
мексидола на количественные показатели костно-
мозгового кроветворения и периферической крови 
у крыс с карциномой Walker-256 при химиотерапии 
доксорубицином и паклитакселом.

Материал и методы. Эксперименты выполнены 
на 83 крысах-самках линии Wistar массой 150–250 г 
разводки питомника НЦБМТ «Столбовая». Экспери-
ментальные животные содержались в стандартных 
условиях вивария Мордовского государственного 
университета при естественном световом режиме на 
стандартной диете, свободном доступе к воде и пище. 
Все манипуляции с животными проводились в соответ-
ствии с правилами, принятыми Европейской конвен-
цией по защите позвоночных животных, используемых 
для экспериментальных и иных научных целей (Страс-

бург, 1986). Суспензию клеток карциномы Walker-256 
(W-256) (106 клеток в растворе Хенкса) перевивали под 
кожу хвоста. Животные были распределены на 7 групп. 
Дизайн исследований представлен в табл. 1.

Исследование проводили на 14‑е и 22‑е сутки 
эксперимента. По 6–7 животных из каждой группы 
в указанные сроки выводили из опыта под общей 
анестезией тиопенталом натрия (50 мг/кг). В пери-

Таблица 1
Дизайн исследований

Группы Режим эксперимента

Интактные животные
(n=7) 

Опухолевые клетки W-256 не вводили, лекарственная терапия 
не проводилась

1‑я — опухолевый штамм W-256 (контроль) (n=12) 1·106 опухолевых клеток W-256 под кожу хвоста

2‑я — W-256, доксорубицин —
W-256+ДР (n=12) 

1·106 опухолевых клеток W-256, доксорубицин внутрибрюшинно в 
дозе 4 мг/кг на 11‑е сутки после имплантации опухолевых клеток

3‑я — W-256, доксорубицин, паклитаксел — 
W-256+ДР+ПТ (n=14) 

1·106 опухолевых клеток W-256, доксорубицин в дозе 4 мг/кг и пакли-
таксел в дозе 6 мг/кг внутрибрюшинно на 11‑е сутки после импланта-

ции опухолевых клеток

4‑я — W-256, доксорубицин, паклитаксел, ксимедон 
100 мг/кг — W-256+ДР+ПТ+ксимедон (n=13) 

Так же, как и в 3‑й группе, ксимедон внутримышечно в дозе 100 мг/кг 
ежедневно, начиная с 11‑х суток эксперимента, 10 суток

5‑я — W-256, доксорубицин, паклитаксел, мексидол 
50 мг/кг — W-256+ДР+ПТ+мексидол (n=12) 

Так же, как и в 3‑й группе, мексидол внутримышечно в дозе 50 мг/кг 
ежедневно, начиная с 11‑х суток эксперимента, 10 суток

6‑я — W-256, доксорубицин, паклитаксел, мек-
сидол 50 мг/кг, ксимедон 100 мг/кг — W-256+ДР+ 
ПТ+мексидол+ксимедон (n=13) 

Так же, как и в 3‑й группе, мексидол в дозе 50 мг/кг и ксимедон в 
дозе 100 мг/кг ежедневно внутримышечно, начиная с 11‑х суток экс-

перимента, 10 суток
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ферической крови при помощи гематологического 
анализатора PCE-90Vet (High Technology  Inc., США) 
оценивали количество эритроцитов и лейкоцитов. У 
животных выделяли костный мозг из бедренной ко-
сти и на предметном стекле готовили мазок костного 
мозга. Фиксацию, окраску препаратов проводили по 
Паппенгейму — Крюкову. Исследование миелограмм 
проводилось методом световой микроскопии. Все по-
казатели выражались в процентах.

При статистической обработке результатов иссле-
дования определяли показатели средних арифмети-
ческих значений (М), стандартных ошибок средних 
арифметических (m). Нормальность распределения 
проверяли с использованием теста Колмогорова  — 
Смирнова. При условии соответствия нормальности 
распределения достоверность полученных различий 
сопоставляемых величин оценивали с использовани-
ем t-критерия Стьюдента. При несоответствии нор-
мальности распределения достоверность различий 
оценивали с использованием U-критерия Манна  — 
Уитни. Различия считали достоверными при p<0,05.

Результаты. У животных 1‑й (контрольной) груп-
пы в клеточном составе костного мозга к 14‑м сут-
кам эксперимента отмечалось уменьшение содер-
жания сегментоядерных нейтрофилов на 43 % по 
отношению к исходному показателю интактных крыс 
(р<0,05). У животных 2‑й группы (с ДР) отмечалось 
достоверное снижение содержания метамиелоцитов 
на 53 % и полихроматофильных нормоцитов на 89 % 
в сравнении с интактными крысами (табл. 2).

При этом в периферической крови развивалась 
лейкопения за счет лимфопении и моноцитопении и 
эритроцитопения (табл. 3).

В 3‑й группе (с ДР+ПТ) в костном мозге крыс ре-
гистрировалось статистически значимое увеличение 

уровня бластных форм в 8,5 раза и уменьшение со-
держания метамиелоцитов на 81 %, а также палоч-
коядерных и сегментоядерных нейтрофилов на 77,5 
и 79 % соответственно по отношению к интактным 
крысам. Содержание полихроматофильных нормо-
цитов уменьшалось на 74 %, количество лимфоци-
тов возрастало в 4,7 раза в сравнении с интактными 
животными (р<0,05, табл. 2). При этом в перифери-
ческой крови усиливалась лейкопения: содержание 
нейтрофилов и лимфоцитов снижалось на 76 и 33 % 
соответственно по отношению ко 2‑й группе (р<0,01), 
количество моноцитов — на 80 % по отношению к ин-
тактным крысам (см. табл. 3). Содержание эритроци-
тов также снижалось в большей степени (на 18,5 %), 
чем в группе с монотерапией ДР.

В 4‑й группе (с ксимедоном) в костном мозге крыс 
количество бластов в 3,4 раза достоверно превыша-
ло соответствующий показатель у интактных живот-
ных, содержание метамиелоцитов увеличивалось в 2 
раза, а палочкоядерных и сегментоядерных нейтро-
филов в 3,6 и 3,2 раза по отношению к 3‑й группе 
животных. Содержание полихроматофильных нор-
моцитов сохранялось на уровне такового в 3‑й груп-
пе животных. Количество лимфоцитов превышало 
исходный уровень в 3,8 раза (см. табл. 2). Со сторо-
ны периферической крови это сопровождалось до-
стоверным увеличением числа нейтрофилов (в 2,5 
раза), лимфоцитов (в 1,9 раза), моноцитов (в 3 раза) 
и эритроцитов (в 1,25 раза) по отношению к 3‑й груп-
пе животных (см. табл. 3).

При введении мексидола (в 5‑й группе животных) 
в костном мозге количество бластов превышало 
данный показатель интактных крыс в 4 раза, содер-
жание метамиелоцитов увеличивалось в 2,9 раза в 
сравнении с 3‑й группой (р<0,05). При этом количе-

Таблица 2
Изменения количественных показателей костномозгового кроветворения у крыс с карциномой Walker-256  

при химиотерапии доксорубицином и паклитакселом в сочетании с ксимедоном и мексидолом  
(14‑е сутки опыта) (M±m)

Показатели, %

Группы

Интактные 
животные 1‑W-256 2‑W-256 +ДР 3‑W-256 

+ДР+ПТ
4‑W-256+ 
+ДР+ПТ+  

+ксимедон

5‑W-256+ 
+ДР+ПТ+  

+мексидол

6‑W-256+ 
+ДР+ПТ+  

+мексидол+ 
+ксимедон

Бласты 0,7±0,1 1,0±0,2 1,5±0,5 6,0±1,7 
р1,2,3<0,05

2,4±0,7 
р1<0,05

2,8±0,8 
р1<0,05

3,6±1,3 
р1<0,05

Миелоциты 7,6±0,9 7,8±1,3 6,8±2,0 5,8±2,1 6,1±1,5 9,6±1,0 9,8±2,5

Метамиелоциты 8,1±1,1 6,8±1,2 3,8±0,6 
р1,2<0,05

1,5±0,4 
р1,2,3<0,05

3,0±0,3 
р1,2,4<0,05

4,4±1,2 
р1,4<0,05

6,5±1,5 
р4<0,01

Палочкоядерные 
нейтрофилы

11,6±0,8 9,8±1,2 12,2±1,6 2,6±1,0 
р1,2,3<0,01

9,5±1,8 
р4<0,01

5,5±1,1 
р1,2,3<0,05

14,4±2,5 
р4,5<0,05

Сегментоядерные 
нейтрофилы

34,1±4,1 19,5±4,9 
р1<0,05

47,4±3,8 
р1,2<0,05

7,0±3,6 
р1,3<0,01

22,8±4,0 
р3,4<0,05

22,4±6,3 
р3<0,01

32,4±4,2 
р3,4<0,05

Нормоциты базо-
фильные

2,5±0,7 3,2±0,9 1,1±0,4 2,0±0,6 3,1±1,1 1,8±0,9 1,1±0,2

Нормоциты полих-
ромато-фильные

14,3±3,5 25,2±3,8 1,6±0,4 
р1,2<0,01

3,7±0,5 
р1,2,3<0,05

3,1±1,1 
р1,2<0,05

6,2±2,7 
р2<0,01

7,0±4,9 
р2<0,05

Нормоциты окси-
фильные

3,9±1,4 4,0±0,7 1,76±1,0 5,0±1,5 5,5±1,3 6,1±1,0 
р3<0,05

2,1±0,8 
р5<0,05

Моноциты 2,1±0,4 2,0±0,2 6,6±1,5 2,1±0,5 
р3<0,05

3,5±0,7 4,0±0,4 
р1,2,4<0,05

5,5±0,9 
р1,2,4<0,01

Лимфоциты 7,1±2,9 6,6±1,1 6,0±1,2 33,6±9,1 
р1,2,3<0,05

27,1±4,5 
р1,2,3<0,01

23,8±6,2 
р1,2,3<0,05

6,9±2,0

П р и м е ч а н и е : р1 — достоверность различий рассчитана по отношению к интактным животным; р2 — к группе 1; р3 — к группе 2; р4 — к 
группе 3; р5 — к группе 4.
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ство палочкоядерных нейтрофилов не отличалось от 
такового у животных 3‑й группы и сохранялось ниже 
интактного показателя на 52 %. Содержание сегмен-
тоядерных нейтрофилов, а также полихроматофиль-
ных нормоцитов не отличалось от такового как в 3‑й 
группе крыс, так и у интактных животных (см. табл. 
2). Количество моноцитов увеличивалось на 90 %, 
лимфоцитов в 3,3 раза в сравнении с интактными 
крысами. При этом в периферической крови досто-
верно увеличивалось только число нейтрофилов (в 
2,7 раза) и лимфоцитов (в 1,9 раза) в сравнении с 3‑й 
группой крыс (см. табл. 3).

У животных 6‑й группы (при комбинированном 
применении ксимедона и мексидола) количество 
бластов достоверно превышало таковое у интактных 
крыс в 5 раз, содержание метамиелоцитов, палочко-
ядерных и сегментоядерных нейтрофилов увеличи-
валось в 4, 5,5 и 4,6 раза по отношению к животным 
3‑й группы. Количество полихроматофильных нор-
моцитов не отличалось от такового как в 3‑й группе 
крыс, так и у интактных животных (см. табл. 2). Со-
держание моноцитов увеличивалось в 2,6 раза. В 
периферической крови достоверно увеличивалось 
число нейтрофилов по отношению не  только к 3‑й 
группе, но и к группе с мексидолом (в 1,9 раза). Ко-
личество лимфоцитов и моноцитов возрастало в 2,2 
и 3,3 раза по отношению к 3‑й группе животных (см. 
табл. 3).

К 22‑м суткам эксперимента в костном мозге жи-
вотных всех экспериментальных групп количество 
бластных форм снижалось до исходного показателя 
интактных крыс. Содержание метамиелоцитов ниже 
исходного показателя интактных животных регистри-
ровалось во 2‑й группе (4,5±0,8 %) и 4‑й группе (с кси-
медоном) (4,2±0,5 %) (рисунок). Количество палочко-
ядерных нейтрофилов во всех экспериментальных 
группах не отличалось от такового у интактных крыс, 
равно как и сегментоядерных нейтрофилов, за ис-
ключением 1‑й группы (содержание снижено на 58 % 
в сравнении с интактными и составило 14,3±1,9) и 6‑й 
группы (с ксимедоном в сочетании с мексидолом  — 
содержание снижено на 52 % в сравнении с интактны-
ми и составило 16,3±3,5) (р<0,05) (см. рисунок).

Содержание полихроматофильных нормоцитов 
в экспериментальных группах не  отличалось от та-

кового у интактных крыс, кроме 6‑й группы: их коли-
чество увеличивалось по сравнению с интактными 
животными в 2 раза и достигало 31,4±4,2 % (р<0,01). 
Одновременно с этим у животных в 3‑й группе отме-
чалось достоверное уменьшение содержания коли-
чества оксифильных нормоцитов с 3,9±1,4 (у интакт-
ных) до 0,4±0,1 % (на 90 %). В группах с ксимедоном, 
мексидолом и сочетанным введением ксимедона и 
мексидола содержание оксифильных нормоцитов 
достоверно увеличивалось в сравнении с 3‑й группой 
и не отличалось от интактного показателя.

В периферической крови во всех эксперимен-
тальных группах развивался лейкоцитоз с нейтро-
филлезом, моноцитозом и лимфоцитозом (кроме 5‑й 
группы с ксимедоном, в которой содержание лим-
фоцитов не  отличалось от крыс интактной группы). 
Достоверное увеличение количества эритроцитов 
по сравнению с 3‑й группой животных отмечалось 
только в группе с мексидолом. В группе с ксимедо-
ном число эритроцитов не отличалось одновременно 
как от исходного показателя интактных крыс, так и от 
значения у животных, получавших ДР+ПТ.

Обсуждение. Монотерапия ДР (во 2‑й группе) 
приводила к повреждению гранулоцитарного и эри-

Таблица 3
Изменения количественных показателей периферической крови у крыс с карциномой Walker-256  
при химиотерапии доксорубицином и паклитакселом в сочетании с ксимедоном и мексидолом  

(14‑е сутки опыта) (M±m)

Показатели

Группы

Интактныежи-
вотные 1‑W-256 2‑W-256+ДР 3‑W-256+ 

+ДР+ПТ
4‑W-256+ 
+ДР+ПТ+ 

+ксимедон

5‑W-256+ 
+ДР+ПТ+ 

+мексидол

6‑W-256+ 
ДР+ПТ+ 

+мексидол+ 
+ксимедон

Эритроциты  
(×1012) 

7,6±0,1 6,9±0,5 6,5±0,2 
р1<0,01

5,3±0,3 
р1,2,3<0,05

6,6±0,4 
р1,4<0,05

6,1±0,3 
р1<0,01

6,2±0,4 
р1<0,01

Лейкоциты 
(×109) 

5,31±0,7 9,9±1,5 
р1<0,05

4,0±0,3 
р2<0,01

1,8±0,3 
р1,2,3<0,01

3,7±0,5 
р2,4<0,05

3,75±0,5 
р2,4<0,01

5,1±0,7 
р2,4<0,05

Нейтрофилы 
(×109) 

1,86±0,3 3,1±0,7 1,53±0,2 0,37±0,1 
р1,2,3<0,01

0,95±0,2 
р1,2,4<0,01

1,0±0,2 
р2,4<0,05

1,9±0,3 
р4,5,6<0,05

Лимфоциты 
(×109) 

3,3±0,5 6,5±1,1 
р1<0,05

2,4±0,19 
р2<0,01

1,4±0,2 
р1,2,3<0,01

2,65±0,3 
р2,4<0,05

2,7±0,3 
р2,4<0,01

3,1±0,5 
р2,4<0,05

Моноциты 
(×109) 

0,15±0,02 0,3±0,06 
р1<0,05

0,07±0,02 
р1,2<0,05

0,03±0,01 
р1,2<0,01

0,1±0,03 
р2,4<0,05

0,05±0,02 
р1,2<0,05

0,1±0,03 
р2,4<0,05

П р и м е ч а н и е : р1 — достоверность различий рассчитана по отношению к интактным животным; р2 — к группе 1; р3 — к группе 2; р4 — к 
группе 3; р5 — к группе 4; р6 — к группе 5.

Изменения клеточного состава гранулоцитарного рост-
ка кроветворения у крыс с W-256 при введении доксо-
рубицина и паклитаксела в сочетании с ксимедоном и 
мексидолом Примечание: И — интактные; 1 — W-256 
(контроль); 2 — W-256 +ДР, 3 — W-256 +ДР+ПТ; 4 — 

W-256+ДР+ПТ+ксимедон; 5 — W-256+ДР+ПТ+мексидол; 
6 — W-256+ДР+ПТ+мексидол+ксимедон; * — достоверность 
различий при р<0,05 по отношению к интактным животным
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трокариоцитарного ростков кроветворения с раз-
витием лейкопении и эритроцитопении, которые 
регистрировались уже на 14‑е сутки эксперимента. 
Сочетанная химиотерапия ДР+ПТ (в 3‑й группе) со-
провождалась более выраженным угнетением диф-
ференцировки молодых форм в зрелые в грануло-
цитарном ростке кроветворения: достоверно более 
значимо снижалось количество метамиелоцитов, па-
лочкоядерных и зрелых сегментоядерных нейтрофи-
лов на фоне, вероятно, компенсаторного бластомо-
генного эффекта (в ответ на угнетение миелопоэза) и 
соответствующими изменениями в периферической 
крови. Угнетение эритропоэза, как и в группе с моно-
терапией ДР, регистрировалось на этапе образова-
ния полихроматофильных нормоцитов, а к 22‑м сут-
кам эксперимента — оксифильных нормоцитов. При 
этом на 14‑е сутки эксперимента в периферической 
крови отмечалась более выраженная эритроцитопе-
ния, что может быть следствием повреждения самих 
эритроцитов.

Полноценным механизмом гемопоэтической ре-
парации является ускорение деления кроветворных 
предшественников на фоне высокой интенсивности 
их созревания. Именно такие изменения на 14‑е 
сутки эксперимента наблюдались в 4‑й (с ксимедо-
ном), 5‑й (с мексидолом) и 6‑й (с комбинацией кси-
медона и мексидола) группах. При этом ксимедон 
эффективнее мексидола стимулировал дифферен-
цировку созревающих клеток, хотя по коррекции 
общего содержания лейкоцитов в периферической 
крови оба препарата оказались сопоставимы. Одна-
ко максимальное ускорение процессов дифферен-
цировки и более быстрое возвращение к исходным 
показателям миелопоэза отмечалось при сочетан-
ном применении ксимедона и мексидола. Это со-
провождалось и более эффективным увеличением 
содержания нейтрофилов в периферической крови 
по сравнению с раздельным применением препа-
ратов. На фоне мексидола и его комбинированного 
применения с ксимедоном созревание эритроидных 
прекурсоров не отличалось от групп интактных крыс 
и животных, получавших ДР+ПТ (содержание по-
лихроматофильных нормоцитов не  отличалось от 
такового у интактных крыс и животных в 3‑й группе), 
однако, вероятно, все же имел место неэффектив-
ный эритропоэз, поскольку в периферической крови 
сохранялась эритроцитопения, как и в 3‑й группе. На 
фоне ксимедона, несмотря на сохранение снижения 
уровня полихроматофильных нормоцитов в костном 
мозге, количество эритроцитов периферической 
крови возрастало по сравнению с животными 3‑ей 
группы, что согласуется с литературными данными 
о способности ксимедона увеличивать содержание 
эритроцитов в крови и повышать их устойчивость к 
разрушению [10].

К 22‑м суткам в группах с ксимедоном, мексидо-
лом и их комбинацией происходит восстановление 
основных параметров костномозгового кроветворе-
ния, увеличивается содержание эритроцитов в пе-
риферической крови, при этом нормализация числа 
лимфоцитов отмечена только в группе с ксимедоном. 
В остальных группах регистрировался лимфоцитоз.

Заключение. Таким образом, ксимедон эффек-
тивнее мексидола восстанавливал дифференци-
ровку созревающих клеток гранулоцитарного ростка 
гемопоэза, а также более эффективно снижал выра-
женность эритроцитопении. Сочетанное применение 
ксимедона и мексидола эффективнее их раздельно-
го применения ускоряло процессы дифференциров-

ки гранулоцитарных элементов и восстанавливало 
миелопоэз, что сопровождалось и более эффек-
тивным увеличением содержания нейтрофилов в 
периферической крови, но не имело преимуществ в 
реализации цитопротекторных свойств в отношении 
эритропоэза.

Конфликт интересов не заявляется.
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