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ВВЕДЕНИЕ 

 

Актуальность темы исследования 

В настоящее время большой проблемой практической медицины 

является увеличение числа заболеваний, в основе которых лежат 

иммунопатологические процессы [8, 71, 78, 95, 265]. От состояния иммунной 

системы зависят, в частности, возможность и последствия заражения 

организма человека возбудителями инфекционных заболеваний. Нарушения 

в иммунном ответе обычно способствуют хронизации инфекционного 

процесса и развитию осложнений [24, 52, 80, 111, 188, 301]. К тому же, с 

каждым годом увеличивается число резистентных к противомикробной 

терапии штаммов микроорганизмов [54, 96, 166, 229, 230, 311].  

Все эти аспекты диктуют необходимость использования 

иммунотропных лекарственных средств (ЛС), что позволяет сдерживать 

распространение множественной лекарственной устойчивости 

микроорганизмов и добиваться излечения пациентов с недостаточностью 

иммунного ответа [19, 33, 34, 88, 114, 138, 220, 231, 233, 247].  

С другой стороны, первостепенной задачей отечественной 

фармакологии является разработка инновационных лекарственных средств, 

конкурентноспособных с производимыми за рубежом [159, 198, 280]. 

Несмотря на обилие иммуностимуляторов и иммунокорректоров на 

фармацевтическом рынке Российской Федерации, большинство из них 

является импортными [39, 159, 222]. 

Таким образом, разработка отечественных иммунотропных 

лекарственных средств является актуальной задачей. Одним из основных 

источников новых ЛС на современном этапе остаются соединения 

природного происхождения, большей частью растительного [2, 60, 69, 234]. 

Особый интерес представляют биологически активные соединения (БАС) 

растительного происхождения, фармакологическая эффективность которых 

сочетала бы в себе как благоприятное воздействие на иммунную систему 
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организма, так и ингибирующее воздействие на инфекционный агент 

(вирусы, патогенные бактерии, грибы).  

Степень разработанности проблемы 

Иммунотропных ЛС растительного происхождения, официально 

использующихся в практической медицине в нашей стране, в настоящее 

время немного, более 80 % из них производят из сырья эхинацеи пурпурной 

[39, 222]. Кроме них в РФ зарегистрирован только фитопрепарат 

«Тонзилгон», выпускаемый в Германии из сырья 9 официнальных 

лекарственных растений [122].  

В последние годы проводятся доклинические исследования других 

источников БАС с иммунотропным действием среди неофицинальных 

растений флоры Сибири и Забайкалья [63, 293-295]. Также, изучается 

имуностимулирющее действие лекарственных растений (ЛР), уже 

использующихся в практической медицине и ЛР, содержащих 

фенилпропаноиды [63, 102, 158-159, 178]. Активно исследуются 

иммуностимулирующие свойства дикорастущих и культивируемых растений 

зарубежными учеными [332, 347, 351, 359, 374, 379]. 

Несмотря на появляющиеся литературные сведения о наличии 

иммуностимулирующих свойств многих растений, степень научной 

разработанности проблемы введения в практическую медицину 

лекарственных препаратов на их основе остается невысокой. Это связано с 

определенными трудностями в изучении механизмов действия, 

стандартизации комплексов БАС растительного происхождения, контроле 

качества лекарственных форм из растительного сырья. И проблема 

расширения ассортимента иммунотропных фитопрепаратов остается 

нерешенной. 

В процессе поиска новых растительных источников ЛС важным этапом 

является изучение фармакологической активности и химического состава 

лекарственного растительного сырья (ЛРС) из арсенала народной и 

традиционной медицины. В этом плане большой интерес представляет 
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народная медицина коренных жителей Южной Сибири, на которую огромное 

влияние оказали традиционные системы врачевания, сложившиеся в 

Монголии, Китае, на Тибете. Перспективно исследование эфирномасличных 

растений (ЭМР), накапливающих в качестве компонентов эфирных масел 

(ЭМ) соединения ароматического характера с выраженными 

противомикробными свойствами (тимол, цинеол, эвгенол и др.). 

Доклинические фармакологические исследования БАС большинства из них 

не проведены, сведения о химическом составе незначительны.  

Считаем целесообразным изучение иммунотропных и 

противомикробных свойств 6 неофицинальных видов ЭМР семейств 

Lamiaceae и Rosaceae, широко применяющихся в традиционной и народной 

медицине различных стран. Для БАС Schizonepeta multiphida (L.) Brig. (ЭМ), 

Ziziphora clinopodioides Lam. (ЭМ, метанольный экстракт); Nepeta sibirica L. 

(ЭМ, этанольный экстракт), Prunella vulgaris L. (настойка, настой, эфирный 

экстракт) установлена противомикробная активность [65, 316, 319, 373, 383, 

392, 398]. Экстракты и индивидуальные БАС P. vulgaris обладают 

иммунотропным действием [132, 325, 342, 367, 392, 398]. Сведения о 

биологической и фармакологической активности БАС Thymus petraeus Serg. 

и Coluria geoides (Pall.) Ledeb.) отсутствуют. 

Цель исследования 

Провести доклиническое исследование иммунотропного действия 

суммарных извлечений из сырья эфирномасличных растений для разработки 

на их основе эффективной и безопасной фармацевтической субстанции, 

изучить механизмы ее действия.  

Задачи исследования 

1) провести скрининг иммунотропной и противомикробной активности 

извлечений из сырья шести не использующихся в медицинской практике 

эфирномасличных растений (Nepeta sibirica L., Schizonepeta multiphida (L.) 

Brig., Ziziphora clinopodioides Lam., Prunella vulgaris L., Thymus petraeus Serg., 
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Coluria geoides (Pall.) Ledeb.), содержащих в составе эфирного масла 

соединения ароматической структуры;  

2) провести доклиническое исследование иммунотропного действия 

наиболее активных извлечений, разработать фармацевтическую субстанцию, 

изучить механизм ее действия; 

3) изучить протективное действие разработанной фармацевтической 

субстанции при экспериментальной стафилококковой инфекции; 

4) провести оценку безопасности разработанной фармацевтической 

субстанции по показателям острой и хронической токсичности; 

5) изучить химический состав и ресурсный потенциал лекарственного 

растительного сырья – источника фармацевтической субстанции с 

иммунотропным и противомикробным действием. 

Научная новизна  

Впервые изучены иммуностимулирующие, иммунокорригирующие и 

противомикробные свойства комплексов БАС эфирномасличных растений, 

не используемых в медицинской практике.  

Впервые получена фармацевтическая субстанция с 

иммуностимулирующим, иммунокорригирующим и противомикробным 

действием из сырья C. geoides (Rosaceae). Впервые проведено изучение ее 

фармакологического действия в сравнении с официнальным 

иммуностимулятором растительного происхождения (настойкой эхинацеи), в 

том числе на модели иммунодефицита. Впервые описан возможный 

механизм иммунотропного действия разработанной фармацевтической 

субстанции.  

Впервые изучена острая и хроническая токсичность фармацевтической 

субстанции из сырья C. geoides с использованием предполагаемого пути 

введения и учетом половых различий. Установлено, что данная субстанция 

согласно классификации И. В. Саноцкого (1970) относится к классу 

малотоксичных.  
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Впервые установлен химический состав фенольных соединений ЛРС и 

суммарных извлечений из сырья C. geoides, выявлен комплекс действующих 

веществ. Полученные данные о качественном составе фенольных соединений 

C. geoides могут быть использованы в целях хемосистематики. 

Теоретическая и практическая значимость 

В результате исследований получены новые данные о иммунотропном 

действии суммарных извлечений из сырья ЭМР, не использующихся в 

медицинской практике.  

Установлено иммуностимулирующее действие БАС C. geoides в 

отношении фагоцитарной активности нейтрофилов, гуморального 

иммунного ответа, клеточного иммунного ответа, синтеза 

иммуноглобулинов, цитокинпродуцирующей активности лейкоцитов; а 

также иммунокорригирующее действие на фагоцитарную активность 

нейтрофилов, пролиферацию антителообразующих клеток в процессе 

формирования первичного гуморального иммунного ответа на фоне 

экспериментального иммунодефицита.  

Описан возможный механизм иммунотропного действия БАС C. 

geoides.  

Результаты исследований могут быть использованы при разработке 

новых иммуностимулирующих и иммуномодулирующих ЛС.  

Подготовлен проект Временной фармакопейной статьи на ЛРС 

«Колюрии гравилатовидной корневище с корнями и трава». 

Подготовлен отчет о результатах доклинического исследования 

разработанной фармацевтической субстанции для медицинского применения, 

содержащий описание, результаты и статистический анализ результатов. 

Издана монография «Лекарственные растения Хакасии», 

рекомендованная для использования в учебном процессе. 

Результаты исследования внедрены в учебный процесс кафедры 

фундаментальной медицины и гигиены ФГБОУ ВПО «Хакасский 

государственный университет им. Н. Ф. Катанова» в рамках дисциплин 
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«Микробиология, вирусология», «Иммунология», «Фармакология»; 

используются в лекционном курсе, при проведении лабораторных работ и в 

научно-исследовательской работе студентов специальности «Лечебное дело», 

аспирантов.  

Методология и методы исследования 

Методологической основой явились работы отечественных и 

зарубежных ученых в области иммунофармакологии, токсикологии, 

фитохимии, популяционной биологии растений.  

Исследования планировали и проводили в соответствии с 

методическими рекомендациями по доклиническому изучению 

лекарственных средств [224, 225] с использованием современных методов. 

Исследования осуществляли на половозрелых аутбредных и инбредных 

мышах, а также на культурах мононуклеаров.  

Иммунотропные эффекты извлечений оценивали в сравнении с 

официнальным иммуностимулятором и иммунокорректором растительного 

происхождения – настойкой эхинацеи пурпурной.  

Для изучения иммунокорригирующего действия извлечений была 

использована классическая модель экспериментального иммунодефицита 

(введение иммунодепрессанта циклофосфана) и экспериментальной 

генерализованной стафилококковой инфекции.  

Положения, выносимые на защиту 

1. Среди изученных эфирномасличных растений семейств 

Lamiaceae и Rosaceae, содержащих ароматические соединения, в качестве 

источника лекарственных средств с иммунотропными и противомикробными 

свойствами наиболее перспективным является Coluria geoides (Rosaceae). 

2. Извлечения из сырья C. geoides превосходят настойку эхинацеи 

(официнальный иммунотропный препарат) по иммуностимулирующему 

действию (направленному на продукцию провоспалительных цитокинов и 

синтез иммуноглобулинов) и по иммунокорригирующему действию 
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(направленному на пролиферацию антителообразующих клеток селезенки и 

синтез иммуноглобулинов). 

3. Комплекс биологически активных соединений, извлекаемый из 

сырья C. geoides 40 %-ным спиртом этиловым, рекомендуется в качестве 

фармацевтической субстанции для создания лекарственных препаратов с 

иммуностимулирующим, иммунокорригирующим и противомикробным 

действием. Возможным механизмом иммунотропного действия 

фармацевтической субстанции является стимуляция синтеза 

провоспалительных цитокинов и пролиферации иммунокомпетентных клеток 

4. Разработанная фармацевтическая субстанция из сырья C. geoides 

обладает протективным действием при генерализованной стафилококковой 

инфекции и является малотоксичной, перспективным является ее 

использование для лечения и профилактики гнойно-воспалительных 

инфекций, вызванных грамположительными микроорганизмами. 

5. Действующими веществами, обусловливающими 

иммуностимулирующие и иммунокорригирующие свойства разработанной 

фармацевтической субстанции из сырья C. geoides, являются простые 

фенилпропаноиды (фенилпропаны и производные коричных кислот).  

6. C. geoides в природных условиях Республики Хакасия является 

ресурсным видом, на других территориях РФ может культивироваться.  

Степень достоверности и апробация результатов исследования 

Высокая степень достоверности полученных результатов 

подтверждается достаточным объемом экспериментальных исследований, 

проведенных на аутбредных и инбредных половозрелых мышах с 

использованием современных методов и методических подходов, 

современного оборудования и лекарственных препартов сравнения в 

соответствии с рекомендациями по доклиническому изучению 

иммунотропного и противомикробного действия лекарственных средств 

[224, 225], а также параметрических и непараметрических критериев 

статистической обработки данных. 
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Основные результаты диссертационной работы докладывались и 

обсуждались на Шестой и Седьмой Всероссийских научно-практических 

конференциях «Фундаментальные аспекты компенсаторно-

приспособительных процессов» (Новосибирск, 2013; 2015); Всероссийской 

научно-практической конференции "Дни иммунологии в Сибири" 

(Красноярск, 2011; Абакан, 20012; Кызыл, 2013), Всероссийской 

конференции с международным участием «Доклинические исследования в 

инновационной медицине и биотехнологиях» (Самара, 2013), 

Международной научно-практической конференции «Перспективы 

внедрения инновационных технологий в фармации» (Орехово-Зуево, 2014), 

XXI Всероссийском конгрессе «Человек и лекарство» (Москва, 2014); 

Всероссийской научной интернет-конференции с международным участием 

«Фармакологическая наука – от теории к практике» (Казань, 2015). 

По теме диссертации опубликовано 65 работ, в том числе 17 статей в 

ведущих рецензируемых научных журналах, рекомендованных ВАК 

Минобрнауки РФ, 1 монография.  

Первичная экспертиза работы проведена на расширенном заседании 

кафедры фундаменальной медицины и гигиены ФГБОУ ВПО «Хакасский 

государственный университет им. Н. Ф. Катанова». 

Связь работы с научными программами и планами 

Данная работа проведена в рамках приоритетного направления 

научных исследований ФГБОУ ВПО «Хакасский государственный 

университет им. Н. Ф. Катанова» «Медико-психолого-социальные 

технологии снижения потерь от распространенных и социально значимых 

заболеваний» (Перечень приоритетных направлений утвержден на заседании 

Ученого совета ХГУ 31.10.2013г., протокол № 5). 

Объем и структура диссертации 

Диссертация изложена на 304 страницах машинописного текста, 

иллюстрирована 76 таблицами, 43 рисунками, состоит из введения, обзора 
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литературы (глава I), экспериментальной части (главы II-VI), обсуждения 

результатов, выводов, практических рекомендаций и приложения.  

Список литературы включает 312 отечественных и 95 иностранных 

источника. 

Личный вклад автора  

Вклад автора является определяющим и заключается в 

непосредственном участии на всех этапах работы: планировании и 

проведении экспериментальных исследований; обработке, интерпретации и 

обсуждении полученных результатов; выполнении статистической обработки 

результатов, подготовке публикаций по основным положениям 

диссертационной работы, сборе и анализе литературных данных, 

оформлении рукописи диссертации. Участие автора в фитохимических 

исследованиях 50%.  
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Глава 1 СОВРЕМЕННОЕ СОСТОЯНИЕ И ПЕРСПЕКТИВЫ 

ИССЛЕДОВАНИЙ ЭФИРНОМАСЛИЧНЫХ РАСТЕНИЙ, 

СОДЕРЖАЩИХ АРОМАТИЧЕСКИЕ СОЕДИНЕНИЯ  

(ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ) 

1.1 Перспективы исследования эфирномасличных растений в качестве 

источников иммунотропных препаратов 

 

Особенностью патологических процессов в организме человека в 

настоящее время является наличие двух взаимосвязанных тенденций: роста 

числа хронических инфекционных заболеваний (вызываемых условно-

патогенными или оппортунистическими микроорганизмами) и снижением 

иммунологической резистентности населения [34]. Нарушения в иммунной 

системе играют важную роль в хронизации инфекционно-воспалительных 

процессов и развитии осложнений. В настоящее время проблема 

заболеваний, обусловленных иммунодефицитами, переросла в медико-

социальную. Иммунодефицитные состояния – первичные и вторичные 

комплексы симптомов, которые возникают при неспособности организма 

противостоять чужеродной антигенной агрессии [123].  

Терапия иммунодефицитных состояний представляет очень сложную 

задачу. Имеющиеся в арсенале современной медицины иммунотропные ЛС 

могут оказывать следующие виды действия: 

1. иммуномодулирующее – возвращение звеньев иммунной системы из 

любого положения к нормальному уровню функционирования; 

2. иммунокорригирующее – исправляющее конкретные дефекты 

функционирования иммунной системы при нарушениях; 

3. иммуностимулирующее – повышающее активность как поврежденных, 

так и неповрежденных звеньев иммунной системы; 

4. иммунодепрессивное – угнетающее активность различных звеньев 

иммунной системы [123, 281].  
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Очень часто на практике понятия «иммуномодуляторы» и 

«иммуностимуляторы» трудно различимы. 

В современной практической медицине для лечения и профилактики 

инфекционных заболеваний все чаще применяют методы терапии, 

основанные на модуляции иммунного ответа [114], для чего назначают ЛС – 

иммуномодуляторы (иммуностимуляторы). Их назначение преследует 

следующие цели:  

 повышение эффективности этиотропной противоинфекционной терапии; 

 увеличение длительности ремиссии и снижения частоты обострений (и 

госпитализаций) при хронических рецидивирующих инфекционно-

воспалительных заболеваниях; 

 предупреждение развития инфекционных осложнений у лиц групп риска 

по развитию вторичной иммунной недостаточности; 

 нормализация нарушенных параметров иммунного статуса [34]. 

В клинической практике используются экзогенные, эндогенные и 

химически чистые (синтетические) иммуномодуляторы 

(иммуностимуляторы).  

К экзогенным относятся препараты микробного или растительного 

происхождения, нуклеиновые кислоты. К эндогенным - относятся цитокины 

и иммунорегуляторные пептиды.  

Химически чистые (синтетические) иммуномодуляторы 

(иммуностимуляторы) являются одними из самых безопасных и 

эффективных, среди них выделяют низкомолекулярные и 

высокомолекулярные соединения [100].  

Кроме того, все иммунотропные ЛС можно разделить на 2 группы: 

используемые в иммуноактивной терапии и используемые в метаболической 

терапии (приложение 1) [100, 123]. 

Фитопрепараты в этой классификации отнесены к средствам 

неспецифической стимуляции иммунной системы, действующим на 

метаболизм иммунокомпетентных клеток. Такое положение объясняется, с 
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одной стороны, их сложным комплексным составом; с другой стороны, 

отсутствием четкого представления о механизме действия. Хотя некоторые 

индукторы синтеза интерферона имеют растительное происхождение 

(госсипол), и многие вещества, используемые в иммунометаболической 

терапии, синтезируются и накапливаются в растениях. 

Иммуномодуляторы (иммуностимуляторы) растительного 

происхождения, благодаря наличию различных БАС, мягко воздействуют на 

организм и восстанавливают нарушенные функции иммунного ответа. 

Растительные иммуномодуляторы (иммуностимуляторы) оказывают влияние 

как на гуморальный и клеточный иммунные ответы, так и на факторы 

неспецифической резистентности организма: фагоцитоз, систему 

комплемента, клетки-киллеры, синтез интерферона [6].  

В настоящее время при выборе фармакотерапии различных, в том 

числе хронических инфекционно-воспалительных заболеваний отдается 

предпочтение именно ЛС растительного происхождения, поскольку их 

широкий спектр фармакологической эффективности, как правило, сочетается 

с отсутствием побочных эффектов и возможностью применения у пациентов 

всех возрастных групп. Учитывая многообразие клинических проявлений 

хронических инфекционных заболеваний, частоту и степень тяжести 

обострений, тактика лечения во многом определяется состоянием иммунного 

статуса пациента. В связи с этим особый интерес для лечения хронических 

инфекционно-воспалительных заболеваний представляют фитопрепараты, 

фармакологическая эффективность которых сочетает в себе как 

ингибирующее воздействие на инфекционный агент (вирусы, патогенные 

бактерии, грибы и т.д.), так и благоприятное воздействие на иммунную 

систему организма. Среди таких ЛС можно выделить противовирусные 

средства алпизарин, хелепин Д и гипорамин. Все эти ЛС показаны не только 

для лечения, но и для профилактики обострений целого ряда хронических 

инфекционно-воспалительных заболеваний, благодаря наличию не только 
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высокой активности в отношении патогенных микроорганизмов, но и 

выраженных иммуностимулирующих свойств. 

На рынке фармацевтических препаратов РФ представлено 73 

наименования (373 позиции) иммуномодуляторов (иммуностимуляторов), из 

них преобладают ЛС растительного происхождения (более 47 %). Из 

фитопрепаратов значительно доминируют препараты на основе сырья 

эхинацеи пурпурной (более 80 %) [39]. 

Источников иммуномодуляторов (иммуностимуляторов) растительного 

происхождения, официально использующихся в практической медицине в 

нашей стране в настоящее время, немного (таблица 1). 

Таблица 1 – Официнальные источники иммуномодуляторов 

(иммуностимуляторов) растительного происхождения 

Группа источников 

лекарственных 

средств 

Примеры растений – 

источников лекарственных 

средств 

Примеры лекарственных 

препаратов 

Растения рода 

Echinacea 

эхинацея пурпурная,  

эхинацея узколистная 

настойка эхинацеи, эхинацея-

ВИЛАР, эстифан, иммунал, 

иммунорм, эхинацея и др. 

Растения-адаптогены жень-шень,  

аралия маньчжурская,  

родиола розовая,  

левзея сафлоровидная, 

элеутерококк колючий 

настойка жень-шеня, экстракт 

родиолы розовой, экстракт 

левзеи сафлоровидной, 

экстракт элеутерококка и др. 

Официнальные 

лекарственные 

растения 

алтей лекарственный, ромашка 

аптечная, хвощ полевой,  

грецкий орех, тысячелистник 

обыкновенный, дуб черешчатый, 

одуванчик лекарственный, рябина 

сибирская, календула 

лекарственная  

«Тонзилгон Н», 

иммуностимулирующие 

сборы 

Примечение: таблица составлена по данным Реестра лекарственных средств РФ [222]. 

 

Наиболее популярны среди медицинских работников и населения 

нашей страны иммунотропные ЛС растительного происхождения, 

производимые из сырья растений рода Echinacea. Это ЛС, содержащие 

сумму БАС растений: сухой и жидкий экстракты, настойку, свежевыжатый и 
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концентрированный соки. БАС эхинацеи пурпурной способствуют активации 

неспецифических факторов иммунитета и клеточного иммунитета, 

повышают фагоцитарную активность макрофагов и хемотаксис 

гранулоцитов, способствуют высвобождению цитокинов, увеличивают 

продукцию интерлейкина 1 макрофагами, ускоряют трансформацию В-

лимфоцитов в плазматические клетки, усиливают антителообразование и Т-

хелперную активность [75, 109]. Результаты проведенных клинических 

исследований свидетельствуют об эффективности и безопасности ЛС на 

основе сырья эхинацеи пурпурной [19, 76, 220, 231, 233]. Ведущими БАС 

эхинацеи пурпурной являются фенилпропаноиды – производные коричной 

кислоты, полисахариды и алкиламины [154, 380]. Известно более 70 

наименований лекарственных препаратов (далее ЛП) из сырья растений рода 

Echinacea, характеристика основных из них приведена в таблице 2.  

Таблица 2 – Лекарственные препараты из сырья лекарственных 

растений рода Echinacea 

Наименование ЛП 

(лекарственная 

форма) 

МНН Регистрационный номер, 

дата регистрации 

Производитель, 

страна 

1 2 3 4 

Доктор Тайсс 

эхинацеи настойка 

(настойка) 

- П N011637/01, 2001-26-08 Др. Тайсс Натурварен 

Гмбх, Германия 

Доктор Тайсс 

эхинацеи Форте 

(раствор для прим. 

внутрь) 

- ЛС-001444, 2010-06-08 Др. Тайсс Натурварен 

Гмбх, Германия 

Иммунал (раствор 

для приема внутрь, 

таблетки, капли для 

приема внутрь) 

Эхинацеи 

пурпурной 

травы сок 

П N013458/01, 2007-11-26 

П N013458/02, 2007-12-07 

 

П N013458/01, 2007-11-26 

Lek, Словения  

Сандоз ЗАО и Lek, 

Словения 

Сандоз ЗАО, 

Словения 

Иммунал плюс С 

(раствор для 

приема внутрь)  

Эхинацеи 

пурпурной 

травы сок  

ЛП-000549, 2011-12-05 Сандоз ЗАО, 

Словения 

Иммунорм 

(таблетки) 

Эхинацеи 

пурпурной 

травы сок 

П N012584/01, 2008-07-01 Ratiopharm Gmbh, 

Германия 



20 

 

Продолжение таблицы 2. 

1 2 3 4 

Эстифан (таблетки) Эхинацеи 

пурпурной 

травы 

экстракт 

П N003884/01, 2010-01-12 ВИФИТЕХ ЗАО, РФ 

Эхинацея 

(таблетки) 

- P N003884/01, 2010-12-01 ЗАО Вифитех, РФ 

Эхинацея 

(пастилки) 

Эхинацеи 

узколистной 

экстракт 

П N01281/03, 2009-17-03 НатурПродукт Европа 

Б. В., Нидерланды 

Эхинацея (таблетки 

для рассасывания) 

Эхинацеи 

узколистной 

экстракт 

П N012081/01, 2000-11-03 

 

П N012081/01, 2009-11-03 

НатурПродукт Европа 

Б. В., Нидерланды 

ООО«Валеант», РФ 

Эхинацея ВИЛАР 

(жидкий экстракт) 

Эхинацеи 

пурпурной 

трава 

ЛП 000439, 2011-28-02 ЗАО «Фармцентр 

ВИЛАР, РФ 

Эхинацея ВИЛАР 

(сок) 

Эхинацеи 

пурпурной 

травы сок 

P N001679101-2003, 2009-

06-11 

ВИЛАР ПЭЗГУП, РФ 

Эхинацея 

ГаленоФарм 

(настойка) 

Эхинацеи 

пурпурной 

трава 

P N000167/01, 2009-17-04 ОАО «Фармацевти-

ческая фабрика Санкт 

- Петербурга», РФ 

Эхинацеи настойка 

(настойка) 

- ЛП-001175, 2011-11-11 

 

ЛС-001659, 2011-07-29 

ЛСР-007043/09,2009-09-07 

Р-N002574/01, 2009-07-14 

ЗАО «Московская 

фарм. фабрика», РФ  

ЗАО «ЭКОлаб», РФ 

Ватхэм-Фармация, РФ 

Росбио, РФ 

Эхинацеи 

пурпурной 

корневищ с 

корнями настойка 

(настойка) 

Эхинацеи 

пурпурной 

корневища с 

корнями 

ЛС-002310, 2006-12-01 Фармацевтическая 

фабрика ГКГ 

(Житомир), Украина 

Эхинацеи 

пурпурной трава 

(трава 

измельченная) 

Эхинацеи 

пурпурной 

трава 

ЛП-000451, 2011-03-01 

 

ООО «Лек С +», РФ 

Эхинацеи 

пурпурной трава 

(трава порошок) 

Эхинацеи 

пурпурной 

трава 

ЛП-000365, 2011-02-24 ООО «Лек С +», РФ 

Эхинацеи 

пурпурной 

экстракт жидкий 

(экстракт для 

приема внутрь) 

Эхинацеи 

пурпурной 

травы 

экстракт 

ЛРС-004522/10, 2010-05-

21 

 

ЗАО Алтайвитамины, 

РФ 
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Продолжение таблицы 2. 

1 2 3 4 

Эхинацеи экстракт 

жидкий (сырье 

растительное – 

экстракт жидкий) 

Эхинацеи 

пурпурной 

травы 

экстракт 

ЛС-002314, 2009-04-27 

 

 

ЛС-000641,  2005-19-08 

Фармстандарт-

Томскхимфарм ОАО, 

РФ 

Фармстандарт-

Лексредства, РФ 

Примечания:  

1. таблица составлена по по данным Реестра лекарственных средств РФ [222], 

2. МНН – международное непатентованное наименование. 

 

44% ЛП из сырья растений рода Echinacea производятся в странах 

Европы, остальные – в РФ. Из ЛП отечественного производства наиболее 

популярна у производителей настойка эхинацеи пурпурной, об 

иммуностимулирующем действии которой известно давно [83, 352, 407]. 

Родина эхинацеи пурпурной – Северная Америка, в нашей стране этот 

вид ЛР интродуцирован во многих регионах, но в промышленных масштабах 

культивируется только на зональных станциях Всероссийского института 

лекарственных и ароматических растений: в Ставрополье (Краснодарский 

край) и в Самарской области [32, 136, 232]. Что, при возрастающем интересе 

к этому ЛР и большому спросу на препараты из его сырья, несомненно, 

недостаточно. 

Настойки и экстракты из сырья ЛР из группы адаптогенов 

используются в медицине на протяжении многих веков, в настоящее время, в 

основном, как тонизирующие средства. Однако многочисленными 

экспериментальными исследованиями доказано их иммуностимулирующее 

действие [129]. Так, использование комбинации экстрактов семян лимонника 

и корней элеутерококка в опыте in vivo, способствует активации 

респираторного взрыва и фагоцитарной активности гранулоцитов [393]. 

Наиболее изучены иммунотропные свойства Rhodiola rosea L. и 

Eleuterococcus centicosus Rupr. et Maxim. [161]. 

Противовоспалительный и антиоксидантный препарат «Тонзилгон» 

(комплекс БАС нескольких официнальных ЛР) в эксперименте проявил 
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иммунокорригирующие свойства, особенно выраженные на фоне 

экспериментального иммунодефицита в отношении гуморального и 

клеточного иммунного ответа [122]. 

В настоящее время проводятся многочисленные доклинические 

исследования других растительных источников БАС с иммунотропным 

действием.  

Описано иммуномодулирующее действие моноглюкозида 

сирингарезинола из скорцонеры испанской, флаванонов из софоры 

желтоватой (софорафлаванон G и кураринон), а также сухих экстрактов из 

сырья пятилистника кустарникового, сабельника болотного, софоры 

желтоватой, полисахаридной фракции лишайника Сladina stellaris [287, 288, 

291, 293, 295].  

Установлено положительное влияние на иммунную систему экстракта 

рудбекии раздельнолистной (Rudbekia laciniata L.). Проведенные 

исследования при введении экстракта рудбекии раздельнолистной 

свидетельствуют об его активизирующем влиянии на факторы естественной 

резистентности, а именно на ферментативную активность нейтрофилов (на 

37 %). Стимуляция ферментативной активности нейтрофилов может быть 

одной из точек приложения механизма действия экстракта. Исследование 

действия экстракта рудбекии раздельнолистной на модели антителогенеза in 

vivo на крысах при введении Т-зависимого антигена выявили его способность 

увеличивать количество антителообразующих клеток (на 25 %), повышать 

титр гемагглютининов (на 29 %), стимулировать способность лимфоцитов к 

иммунному розеткообразованию (на 26 %) по сравнению с интактным 

контролем в дозе 1 мл/кг. Комплекс БАС, входящих в состав экстракта 

рудбекии раздельнолистной, обеспечивает его иммунотропное действие, не 

уступающее настойке эхинацеи пурпурной [64]. Исследовано 

стимулирующее влияние спиртового экстракта цветков рудбекии шершавой 

на синтез иммуноглобулинов различных классов культурой лимфоцитов in 

vitro [171]. 
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Густой экстракт из почек тополя бальзамического повышал в 

эксперименте количество лимфоидных клеток в селезенке и лимфатических 

узлах тонкого кишечника, нормализовал этот показатель в костном мозге 

[15]. 

Водно-спиртовый экстракт «Эхиносол» в дозе 300 мг/кг стимулировал 

фагоцитарную активность нейтрофилов, миграцию моноцитов и лимфоцитов 

в перитонеальный экссудат, количество антителообразующих клеток в 

селезенке и синтез иммуноглобулинов [102]. 

Выявлена эффективность настойки корней молочая Фишера (Euphorbia 

fischeriana Steud.) при экспериментальной азатиоприновой иммуносупрессии. 

В дозе 1 мл/кг препарат ослаблял супрессивное действие азатиоприна на 

антителогенез, клеточноопосредованную иммунную реакцию 

гиперчувствительности замедленного типа и фагоцитоз макрофагов [289]. 

Экстракт (полученный методом горячего хлороформно-спиртового 

извлечения) и настойка корней молочая Фишера проявили 

иммуностимулирующую активность в условиях гипоксии (увеличивали 

число гемолизирующих эритроциты барана спленоцитов) [144]. 

Показана иммунокорригирующая активность у экстрактов рябины 

сибирской, календулы лекарственной и алтея лекарственного, направленная 

на гуморальный иммунный ответ и неспецифическую резистентность 

организма в условиях иммунодепрессии, вызванной циклофосфаном [29]. 

Установлено влияние на гуморальный иммунный ответ на фоне 

действия антибиотиков (терациклина и гентамицина) сборов растительного 

сырья, содержащих листья подорожника большого, корневища и корни 

кровохлебки лекарственной, девясила высокого и синюхи голубой; 

корневища лапчатки прямостоячей, траву тысячелистника  обыкновенного, 

цветки ромашки аптечной и календулы лекарственной. Использование 

указанных сборов лекарственных растений приводило к уменьшению или 

полному устранению нарушений гуморального иммунитета, вызванных 

антибиотиками [151]. 
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Экстракт корня Saussurea lappa C. B. Clarke в дозе 200 мг/кг повышал 

титр антиэритроцитарных антител при иммунизации мышей эритроцитами 

барана [377]. 

Введение экстракта Hypericum perforatum L. (зверобоя 

продырявленного) улучшало иммунный ответ при введении курам вакцины 

птичьего гриппа [347]. 

Водный экстракт листьев тропического винограда Telfairia occudentalis 

(из Западной Африки) в эксперименте in vivo стимулировал пролиферацию 

лейкоцитов и гуморальный иммунный ответ [332]. 

Экстракты рябины сибирской, календулы лекарственной и алтея 

лекарственного стимулировали гуморальный иммунный ответ, 

фагоцитарную и бактерицидную активность перитонеальных макрофагов у 

мышей в условиях иммуносупрессии, вызванной циклофосфаном [29]. 

Известно и об иммунотропных свойства ЭМР. Иммуностимулирующее 

действие установлено у ЭМ лаванды и чайного дерева. В эксперименте in 

vivo ингаляции ЭМ приводили к достоверному увеличению активности 

хемилюминесценции гранулоцитов, стимуляции их фагоцитарной 

активности, увеличению синтеза антител, стимуляции 

цитокинпродуцирующей активности лимфоцитов. Использование ингаляций 

маслами больными хроническим бронхитом, привело к уменьшению числа 

эпизодов обострения [394]. Экстракты листьев индийского лекарственного 

ЭМР Nyctantes arbor-tristis Linn. (Oleaceae), полученные извлечением 

петролейным эфиром, хлороформом и этанолом, в эксперименте in vivo 

увеличивали массу и количество клеток селезенки, стимулировали 

пролиферацию лейкоцитов, синтез антител-гемагглютининов, повышали 

число антителообразующих клеток селезенки и выживаемость животных при 

анафилактическом шоке [350]. Sphaeranthus indicus L. (Asteraceae), в ЭМ из 

травы которого содержатся ароматические компоненты метилхавикол и 

метоксициннамальальдегид, в эксперименте проявил иммуномодулирующую 

активность (петролейный экстракт соцветий): стимулировал клеточный 
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иммунитет, а также увеличивал фагоцитарную функцию лейкоцитов и титр 

антител-гемагглютининов на фоне экспериментального иммунодефицита 

[359]. Добавление в корм японских перепелов листьев мяты перечной (1,5 % 

от рациона) приводило к достоверному увеличению титра 

антиэритроцитарных антител к эритроцитам барана [351]. ЭМ Chamaecyparis 

obtusa подавляет синтез провоспалителных цитокинов [379].  

Как правило, фармакологическое действие фитопрепаратов и сборов 

ЛР обусловливает одна группа БАС – действующая. Выявлению 

действующих групп БАС и изучению иммунотропного действия отдельных 

соединений (групп соединений) растительного происхождения посвящено 

немало работ.  

Так, установлено, что пектиновые олигосахариды в эксперименте in 

vivo и in vitro увеличивали общую численность моноцитов (на 10-25 %), В-

лимфоцитов (на 29-45 %), фагоцитарную активность и активацию 

пролиферации В-лимфоцитов в реакции бласттрансформации лейкоцитов 

[241]. Описано усиление Th1-зависимого иммунного ответа 

водорастворимыми полисахаридами (из листьев мать-и-мачехи 

обыкновенной, листьев березы повислой, цветков календулы лекарственной, 

корневища аира болотного, корневища девясила высокого, надземной части 

клевера лугового, надземной части полыни горькой). А также стимуляция 

синтеза NO полисахаридами мать-и-мачехи и аира сопоставимо с 

липополисахаридом Е. coli [63]. Препараты полисахаридов из биомассы 

Potamogeton perfoliatus L. в дозе 0,1 и 1 мг/мл активизировали процесс 

фагоцитоза, стимулировали активность миелопероксидазы в макрофагах, 

обладали цитокининдуцирующей активностью [278]. Полисахариды полыни 

горькой, клевера лугового, березы повислой при курсовом введении 

стимулировали Thl тип и подавляли Th2 тип иммунного ответа, снижая 

тяжесть анафилактического шока и продукцию иммуноглобулинов класса Е 

и Gl у иммунизированных овальбумином животных. Полисахариды полыни и 

клевера стимулируют in vitro продукцию оксида азота перитонеальными 
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макрофагами, уступая липополисахаридам Е. coli. Все исследуемые вещества 

стимулируют продукцию TNF-a мононуклеарами периферической крови 

человека, полисахариды клевера усиливают продукцию ИЛ-12 

перитонеальными макрофагами мышей [167].  

Иммунотропная активность установлена также у фитоэкдистероидов и 

терпеноидов: экдистерон (из Rhaponticum integrifolium) и туркестерон (из 

Ajuga turkestanica) в 2,61-2,90 раз стимулировали пролиферацию 

антителообразующих клеток селезенки при иммобилизационном стрессе у 

мышей [306]. Тритерпеноид из коры березы повислой (Betula pendula Roth.) 

проявил иммуномодулирующее действие (повышал функциональную 

активность нейтрофилов, оказывал положительное влияние на качественный 

и количественный состав клеточного и гуморального звеньев иммунной 

системы) у мышей, подвергавшихся сочетанному действию радиации и 

асбестовой пыли [98]. Использование тритерпеноида милиацина (из 

просяного масла) в дозе 2 мг/кг ослабляло индуцированную метотрексатом 

иммуносупрессию гуморального иммунного ответа [82]. 

Однако, среди имеющихся сведений об иммунотропных эффектах 

различных БАС, значительно преобладают данные о свойствах фенольных 

соединений. 

Водно-спиртовый экстракт иммуномодулирующего сбора (бутоны 

цветков гвоздики, плоды шиповника иглистого и боярышника кроваво-

красного, корневища с корнями девясила высокого, трава горца птичьего, 

листья крапивы двудомной и подорожника большого), содержащий 

фенольные соединения, достоверно увеличивал активность и интенсивность 

фагоцитоза на фоне введения азатиоприна [190]. Водорастворимый 

полифенольный экстракт Рentaphylloides fruticosa (пятилистника 

кустраникового) стимулировал антителообразующую активность клеток 

селезенки, клеточный иммунный ответ [79]. Экстракт Bergenia crassifolia 

(бадана толстолистного), содержащий полифенолы, в условиях 

иммунодепрессии корригировал гуморальный иммунный ответ [300]. 
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Препарат протоанционидин, (сумма полифенолов из верблюжьей колючки 

Alhagi kirgiarum Schrenk.) на фоне искусственной иммунодепрессии 

(циклофосфан) способствовал более быстрому восстановлению 

количественных параметров Т-клеточного звена иммунитета и фагоцитарной 

активности нейтрофилов [219]. Полифенольные соединения, выделенные из 

цветков сафлора красильного (Carthamus tinctorius) и календулы 

лекарственной (Calendula officinalis), стимулировали гуморальный иммунный 

ответ и функциональную активность перитонеальных макрофагов, в том 

числе после однократного введения циклофосфана в максимально 

переносимой дозе. Выявленная активность была сопоставима с действием 

препарата сравнения (настойки эхинацеи), а в отдельных случаях 

превосходила ее [178].  

Установлено, что фенилпропаноиды и их димеры (лигнаны) 

обусловливают иммунотропные свойства препаратов: “Эхинацеи пурпурной 

настойка”, “Родиолы розовой настойка”, “Расторопши настойка”, 

“Расторопши экстракт жидкий”, комплексный препарат “Силибохол”, 

“Лимонника настойка”, “Мелиссы настойка”, «Экстракт-концентрат 

мелиссы”. Кроме того, фитопрепараты на основе фенилпропаноидов могут 

быть наиболее востребованы для профилактики вирусных и бактериальных 

инфекций, а также в комплексной терапии ряда заболеваний в качестве 

антигипоксантов и адаптогенов [6]. Иммуномодулирующие свойства 

установлены у коры сирени [4, 5].  

Но, несмотря на многочисленные исследования отечественных 

иммунотропных средств растительного происхождения, среди 

иммуностимуляторов на фармацевтическом рынке России преобладают ЛП, 

произведенные в Германии (41 %) [39]. В этом аспекте актуальным является 

поиск новых растительных источников эффективных иммунотропных ЛС, 

обладающих дополнительно противомикробным действием. Немаловажным 

фактом является импортозамещение отечественными ЛП, возможное на 
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основе дикорастущего лекарственного растительного сырья (далее ЛРС), 

богатого фенольными соединениями [159]. 

 

1.2 Эфирные масла и эфирномасличные растения 

 

ЭМ – сложные многокомпонентные комплексы БАС, синтезируемых 

растениями. Представляют собой, в большинстве случаев, летучие 

маслянистые жидкости с сильным, специфическим для каждого вида 

растительного сырья, запахом и жгучим вкусом [57, 214]. Термин «эфирные 

масла» используется во многих странах с середины XVIII века до настоящего 

времени, хотя он не отражает свойств и аспектов использования этой группы 

БАС. 

В состав ЭМ входят самые разнообразные органические соединения; в 

настоящее время их идентифицировано около 1000, один сорт ЭМ может 

содержать более 100 соединений [400]. Обычно в состав ЭМ входит один или 

несколько доминирующих компонентов и большое число минорных 

соединений. Компоненты ЭМ – природные вещества всех биогенетических 

классов, ароматические и алифатические соединения; различные типы 

углеводородов – спирты, кетоны, кислоты, сложные эфиры, лактоны, 

ароматические соединения; терпены, фенилпропаны, азот- и серусодержащие 

соединения. Доминирующими компонентами ЭМ обычно являются вещества 

с невысокой молекулярной массой, небольшим числом кислородсодержащих 

функциональных групп, не связанных с сахарами: терпены (монотерпены, 

сесквитерпены, дитерпены) и ароматические соединения (простые фенолы, 

углеводороды, фенилпропаны) [400]. Фенилпропаны, производные бензола с 

пропильной боковой цепью, представлены, например, эвгенолом, сафролом, 

миристицином. 

В настоящее время наибольшее распространение получила 

классификация ЭМ, в основу которой положены главные компоненты, 

являющиеся носителями его запаха.  
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По этому принципу ЭМ и их источник – эфиромасличное сырье – 

можно разделить на группы, содержащие преимущественно: 

1. Монотерпены 

1.1. ациклические монотерпены (гераниол, цитронелол), 

1.2. моноциклические монотерпены (ментол, цинеол, лимонен), 

1.3. бициклические монотерпены (камфора, борнеол). 

2. Сесквитерпены 

2.1. алифатические сесквитерпены (фарнезол), 

2.2. моноциклические сесквитерпены (бисаболол), 

2.3. бициклические сесквитерпены (хамазулен), 

2.4. трициклические сесквитерпены (ледол, матрицин). 

3. Ароматические соединения 

3.1. ароматические монотерпеновые и сесквитерпеновые углеводороды 

(n-цимол, хамазулен), 

3.2. ароматические монотерпеноиды, в том числе фенолы (тимол, 

карвакрол), 

3.3. ароматические соединения С6-С1 ряда (ванилин, анисовый 

альдегид), 

3.4. ароматические соединения С6-С2 ряда (фенилэтиловый спирт), 

3.5. ароматические соединения С6-С3 ряда (анетол, эвгенол, коричный 

спирт), 

3.6. ароматические полиины (метилбензилдиин). 

4. Алифатические соединения (изовалериановая кислота, ангеликовая 

кислота, гептан, пентан) [153, 214, 400]. 

ЭМ играют важную роль в жизни растений: принимают участие в 

обменных процессах, регулируют тепло- и водообмен, привлекают 

насекомых-опылителей, обусловливают резистентность к микроорганизмам и 

насекомым [27, 55].  

Растения, способные к синтезу и накоплению ЭМ, называют 

эфирномасличными (ЭМР). Их в мировой флоре насчитывается более 3000 
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видов, но в промышленных масштабах сырьем для получения ЭМ являются 

всего около 200 видов высших растений. Мировой ассортимент основных 

ЭМР еще меньше – около 30-40 видов. Это представители родов Citrus, 

Eucalyptus, Abies, Anetum, Lavanda, Mentha, Thymus, Carum, Coriandrum, 

Foeniculum, Salvia, Juniperus, Rosa, Rosmarinus, Pinus, Ocimum, Artemisia, 

Geranium, Acorus, Pimpinella, Nepeta, Monarda, Laurus, Lophantus, Iris [262]. 

Особенно богаты ими сухие субтропики. На территории бывшего СССР 

встречается 1054 вида ЭМР, среди них преобладают представители семейств 

Lamiaceae, Rutaceae, Apiaceae, Pinaceae, Asteraceae, Cupressaceae, Rosaceae, 

Brassicaceae, Myrtaceae [55]. ЭМР флоры Сибири преимущественно 

относятся к семействам Lamiaceae, Asteraceae, Apiaceae, Pinaceae, Betulaceae, 

Rosaceae [179, 185].  

ЭМ синтезируются и накапливаются во всех частях растений, но 

неравномерно: в большинстве случаев местом наибольшего накопления 

эфирных масел являются цветки, почки, плоды, подземные органы и листья. 

Содержание ЭМ в растительном сырье может составлять от тысячных долей 

процента до 5–6 %, а для некоторых видов сырья (например, бутонов 

гвоздичного дерева) до 20 % [55]. 

В тканях растений ЭМ могут быть рассеяны диффузно в клетках 

мезофилла листа, эпидермы и других клетках основной ткани (в 

растворенном или эмульгированном состоянии), в цитоплазме или клеточном 

соке. Однако, чаще всего, они накапливаются в специализированных 

структурных элементах выделительной ткани: вместилищах, ходах, 

чешуйчатых и железистых волосках [27, 66].  

ЭМ и ЭМР обладают широчайшим спектром биологической 

активности, причем точкой приложения часто являются бронхи, почки, 

печень, через которые компоненты ЭМ выводятся из организма. 

Фармакологические свойства ЭМ обобщены в приложении 2. 

Наиболее выраженным эффектом ЭМ является бактерицидный 

(противомикробный), известный с древних времен. Часто ему сопутствует 

https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%AD%D0%BC%D1%83%D0%BB%D1%8C%D1%81%D0%B8%D1%8F
https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%A6%D0%B8%D1%82%D0%BE%D0%BF%D0%BB%D0%B0%D0%B7%D0%BC%D0%B0
https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%9A%D0%BB%D0%B5%D1%82%D0%BE%D1%87%D0%BD%D1%8B%D0%B9_%D1%81%D0%BE%D0%BA
https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%9A%D0%BB%D0%B5%D1%82%D0%BE%D1%87%D0%BD%D1%8B%D0%B9_%D1%81%D0%BE%D0%BA
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фунгицидное действие. Объясняется это сложным, многокомпонентным 

составом ЭМ, включающим фенолы, спирты, альдегиды, соединения с 

непредельными связями. Перечисленные классы органических соединений 

деструктивно действуют на цитоплазматические мембраны и мезосомы 

микроорганизмов, снижают активность окислительного фосфорилирования. 

К ЭМ обычно чувствительны резистентные штаммы бактерий, так как они не 

успевают адаптироваться к большому количеству соединений, входящих в 

состав ЭМ [256, 309]. 

Некоторые компоненты ЭМ (n-цимол, ментол, камфора и др.) в малых 

концентрациях влияют на скорость протекания биохимических реакций и 

регулируют функции клеток и органов [27]. 

Из сырья ЭМР получают чистые ЭМ, водно-этаноловые (настойки), 

водные (настои, отвары) извлечения. Экстракты изготавливают редко, так как 

большая часть компонентов ЭМ улетучивается при выпаривании вытяжек. 

Но, в последнее время, получают и экстракты с помощью хлороформа, 

глицерина и их смесей с водой и этанолом; а также с помощью сжиженных 

газов (хладонов).  

Чистые (цельные) ЭМ в качестве ЛП не применяются и используются, 

в основном, в составе лекарственных форм (ЛФ) для наружного применения.  

Применение ЛП, содержащих ЭМ, внутрь характеризуется рядом 

существенных недостатков: раздражающим действием, способностью 

вызывать аллергические реакции, расстройства функций желудочно-

кишечного тракта и т. д. К тому же, ЭМ очень нестабильны при хранении, 

поэтому их в небольших концентрациях вводят в состав наружных ЛФ: 

микстур, аэрозолей [134, 145].  

В связи с этим, сейчас активно разрабатываются и исследуются 

фитоэкстракционные ЛП, представляющие собой суммарные извлечения из 

сырья ЭМР. Что, несомненно, выгодно с точки зрения экономичности и 

рациональности использования ЛРС и позволяет обеспечить максимальный 

выход БАС [237].  
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1.3 Ароматические соединения – компоненты эфирных масел растений 

 

Ароматические компоненты ЭМ представляют большой интерес для 

исследования в качестве фармакологически активных веществ, так как 

благодаря своей структуре они могут взаимодействовать с рецепторами 

клеток и воздействовать на проницаемость цитоплазматических мембран 

микроорганизмов. В составе ЭМ преобладают гидроксилированные 

производные ароматических соединений:  

1) фенолы, в которых гидроксильная группа непосредственно связана с 

ароматическим кольцом (фенольный гидроксил); 

2) ароматические спирты – соединения, в которых гидроксильная группа 

связана с алифатической частью молекулы (спиртовой гидроксил). 

Гидроксильные группы фенолов (их может быть до 3-х) обладают ясно 

выраженными кислотными свойствами, образуют с щелочами соли фенолов 

(феноляты) и фенолоэфиры. В зависимости от количества гидроксильных 

групп могут образоваться эфиры разного строения, полностью или частично 

этерифицированные. Способность фенолов образовать феноляты, 

растворимые в воде, широко используется при анализе ЭМ и выделении из 

них фенольных компонентов в чистом виде. Фенолы и фенольные эфиры 

представлены тимолом, карвакролом, анетолом, метилхавиколом, эвгенолом 

и другими соединениями. 

Ароматические спирты могут быть с гидроксилом в метильном 

радикале при C1, но чаще гидроксил находится в радикале при С4. Из 

ароматических спиртов в ЭМ встречаются: бензиловый спирт, анисовый 

спирт, фенилпропиловый спирт. Имеются соединения, содержащие 

одновременно с эфирными группами альдегидные и кетонные группы. Из 

ароматических альдегидов встречаются: бензальдегид, анисовый альдегид, 

ванилин и некоторые другие соединения. 

Перечень важнейших ароматических соединений – компонентов ЭМ 

приведен в таблице 3. 
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Таблица 3 – Характеристика ароматических соединений – компонентов 

ЭМ растений 

Группа 

ароматических 

соединений 

Тривиальное 

название 

Химическое название Химическая 

формула 

Ароматические 

монотерпеновые 

и 

сесквитерпеновые 

углеводороды 

n-цимол,  

 

 

4-изопропил-1-

метилбензол 

 
хамазулен 

 

1,4-диметил-7-

этилазулен 

 
Ароматические 

монотерпеноиды, 

в том числе 

фенолы 

тимол 

 

изопропил-5-метилфенол 

OH

 
карвакрол изопропил-6-метилфенол 

 
Ароматические 

соединения С6-С1 

ряда 

ванилин 

 

4-гидрокси-3-

метоксибензальдегид 

 
анисовый 

альдегид 

 

n-метоксибензальдегид 

 

Ароматические 

соединения С6-С2 

ряда 

фенилэтиловый 

спирт 

2-фенилэтанол 

 

Ароматические 

соединения С6-С3 

ряда 

(фенилпропаны) 

анетол 

(изоэстрагол) 

 

п-метоксипропенил-

бензол,  

 
эвгенол 4-аллил-2-метоксифенол 

 
коричный спирт 3-фенил-2-пропен-1-ол 

 
сафрол 3,4-метилендиокси-1-

аллилбензол  

хавикол пара-аллилфенол 

 
эстрагол 

(метилхавикол) 

пара-аллиланизол 

 
Ароматические 

полиины 

капиллен метилбензилдиин 

 
- 1-фенил-2,4-гексадиин 

 
Примечание – таблица составлена по литературным данным [43, 227, 284, 285, 286]. 
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Ароматические соединения – компоненты ЭМ растений в эксперименте 

проявляют высокую фармакологическую активность, относятся к 

малотоксичным веществам и часто обусловливают использование 

эфирномасличного растительного сырья в медицине (таблица 4).  

Таблица 4 – Фармакологическая активность и растительные источники 

ароматических соединений – компонентов ЭМР 

Название Экспериментально 

установленное действие 

Важнейшие растительные 

источники 

Содержание 

в ЭМ, % 

1 2 3 4 

Ароматические углеводороды 

Сафрол наркотическое 

канцерогенное 

противовирусное 

Sassafras albidum (Nutall) Nees 

(древесина, кора, плоды) 

Illicium verum Hook. F. (плоды) 

80 % 

 

до 5 % 

Капиллен  противомикробное 

антифунгальное 

Artemisia dracunculus L. 

(трава) 

Artemisia glauca (трава) 

Artemisia absinthium (трава) 

Artemisia scoparia (трава) 

1,6-2,1 % 

 

- 

20-50 % 

- 

1-фенил-2,4-

гексадиин 

противомикробное 

антифунгальное 

A. dracunculus (трава) 

 

20,6-29,7% 

Хамазулен  противомикробное 

антифунгальное 

регенерирующее 

противовоспалительное 

противоаллергическое 

M. recutita (цветки) 

Achillea millefolium L. (трава) 

A. glauca (трава) 

 

7-10 % 

40-50 % 

10-20 % 

Ароматические фенолы 

Тимол 

 

противомикробное 

антифунгальное 

антиоксидантное 

противоглистное  

противовирусное 

T. vulgaris (трава) 

T. serpyllum (трава) 

 

до 40 % 

до 35 % 

Карвакрол противомикробное 

отхаркивающее 

противовирусное 

O. vulgare (трава) 

 

до 44 % 

Эвгенол противомикробное 

анальгезирующее 

противовирусное 

противоопухолевое 

E. caryophyllata (бутоны) 

Ocimum gratissimum L. (трава) 

до 85% 

50-60% 

 

Хавикол противомикробное E. caryophyllata (бутоны) - 

Ароматические альдегиды  

Анисовый 

альдегид 

отхаркивающее A. vulgare (плоды) 

 

до 1 % 

Коричный 

альдегид 

(цинаммаль) 

фунгицидное 

инсектицидное 

Cinnamomum verum J. Presl 

(кора) 

Cinnamomum aromaticum J. 

Graham (кора) 

до 90 % 

 

до 75 % 
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Продолжение таблицы 4 

1 2 3 4 

Ароматические спирты  

Фенилэтило

вый спирт 

противомикробное 

спазмолитическое 

противовоспалительное 

Rosa damascene Mill., R. 

gallica L., R. centifolia L. 

(лепестки) 

1-2 % 

Коричный 

спирт 

противомикробное C. aromaticum (кора) - 

Ароматические эфиры 

Анетол 

 

отхаркивающее A. vulgare (плоды) 

I. verum (плоды) 

80-90 % 

85-90 % 

Транс-

анетол 

спазмолитическое 

отхаркивающее 

F. vulgare (плоды) 

 

50-60 % 

Эстрагол противомикробное 

антифунгальное 

противовирусное 

регенерирующее 

противовоспалительное 

антиоксидантное 

A. dracunculus (трава) 

O. basilīicum (трава) 

A. vulgare (плоды) 

60-90 % 

23-88 % 

2 % 

 

Азарон  седативное 

снотворное 

анальгезирующее 

спазмолитическое 

A. calamus (корневища) до 80 % 

Примечания: 

1. прочерк означает отсутствие данных, 

2. таблица составлена по литературным данным [13, 30, 92, 106, 174, 186, 214-217, 227, 

283, 286, 333, 362] 

 

Таким образом, для большинства ароматических компонентов ЭМ 

растений характерна противомикробная (антисептическая), фунгицидная, 

противовирусная активность. Особенно это выражено для соединений, в 

структуре молекул которых имеются фенольные гидроксилы, двойные и 

тройные связи.  

Эвгенол, тимол, карвакрол, эстрагол, анетол в чистом виде в опытах in 

vitro проявляют противомикробные свойства широкого спектра: 

минимальная подавляющая рост микроорганизмов концентрация (МПК) в 

отношении музейных штаммов E. coli, P. aeruginosa, P. mirabilis, 

K. рneumonia, A. baumannii, S. aureus, E. faecalis и B. subtilis колеблется в 

пределах 2-16 мг/мл. В отношении резистентных штаммов этих бактерий, 

изолированных из клинического материала, МПК несколько выше: 16-128 

мг/мл. Также эти ароматические компоненты ЭМ в эксперименте обладают 
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фунгицидными свойствами в отношении C. ablicans и C. parapsilosis (МПК 8-

16 мг/мл) и противовирусным действием в отношении вирусов простого 

герпеса HSV-1 и парагриппа PI-3 (МПК 0,025-1,6 мг/мл). Наибольшая 

активность зарегистрирована для фенилпропанов эвгенола, анетола и 

эстрагола [333]. Тимол и карвакрол обладают противомикробной 

активностью в отношении грамположительных (МПК 0,25-0,5 мг/мл) и 

грамотрицательных (МПК 0,5-1,0 мг/мл) бактерий [397]. Тимол в 

эксперименте ингибирует адгезию клеток бактерий (E. coli, S. aureus) и 

патогенных грибков (C. ablicans) на вагинальных эпителиальных клетках в 

дозе от 1/2 до 1/32 МПК [30]. 

Ценные ароматические соединения из группы фенилпропанов (сафрол, 

эвгенол и хавикол) получают только из импортного сырья (коры, древесины 

сассафрасса, плодов бадьяна, бутонов гвоздичного дерева). Источником 

остальных фенилпропанов (анетола, эстрагола, азарона) является 

дикорастущие или культивируемые на территории РФ ЭМР: плоды аниса 

обыкновенного, корневища аира болотного, трава полыни эстрагон и др. 

ЭМР, кроме того, богаты различными фенольными соединениями, 

которые сопутствуют ЭМ, также являются действующими веществами, 

входят в состав растительных ЛП. Из них наибольший интерес представляют 

фенилпропаноиды. 

 

1.4 Химические и биологические свойства фенилпропаноидов 

 

Фенилпропаноиды (ФП) – природные ароматические соединения, в 

основном фенольного характера, содержащие в структуре один или 

несколько С6-С3-фрагментов (фенилпропан). Сведения о ФП появились в 

литературе в середине 20 века [168, 248, 341, 357], далее они были выделены 

в отдельный класс природных химических соединений [90]. Учитывая 

широкое распространение фенилпропаноидных соединений в ЛР и высокую 

биологическую активность, они в настоящее время выступают на позиции 
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ведущих групп соединений с точки зрения получения лекарственных средств 

и стандартизации растительного сырья [6, 152, 154, 158, 345, 353].  

ФП – класс растительных органических соединений, которые 

синтезируются из аминокислот фенилаланина, тирозина и триптофана. 

Ключевым ферментом биосинтеза фенилаланина является Phenylalanine 

ammonia-lyase, а дальнейшие превращения включают в себя реакции 

гидроксилирования, метилирования и ацетилирования. Сначала под 

действием фермента фенилаланин преобразуется в коричную кислоту. Затем 

ряд ферментативных гидроксилирований и метилирований приводит к 

образованию кумариновой, кофейной, феруловой, 5-гидроксиферуловой и 

синапиновой кислот. Превращение этих кислот в соответствующие эфиры 

сопровождается выделением некоторых летучих компонентов ЭМ растений, 

которые могут привлекать насекомых (эфир коричной кислоты). 

Восстановление карбоксильных функциональных групп в коричных кислотах 

приводит к появлению соответствующих альдегидов (например, коричного 

альдегида). Дальнейшее восстановление карбоксильных групп приводит к 

образованию монолигнолов (кумаринового, кониферилового и синапилового 

спиртов). ФП эвгенол, хавикол, сафрол также получаются из монолигнолов, 

они являются основными компонентами различных ЭМ [320, 341].  

ФП – это многочисленная группа БАС, которая включает не 

конденсированные и конденсированные соединения. К конденсированным 

относятся: продукты окислительного сочетания ФПР, фенилпропаноидные 

конъюгаты на основе фенилэтаноидов [153, 154]. Характеристика групп ФП, 

обособленных на основе современных представлений о биосинтезе 

фенольных соединений приведена в таблице 1 приложения 3. 

ФП, кроме того, являются биогенетическими предшественниками всех 

фенольных соединений кумаринов и флавоноидов, в настоящее время 

описываемых как самостоятельные группы БАС. 

Среди не конденсированных ФП выделяются фенилпропаны, у 

которых в пропановом фрагменте отсутствует кислородсодержащая 

http://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%9E%D1%80%D0%B3%D0%B0%D0%BD%D0%B8%D1%87%D0%B5%D1%81%D0%BA%D0%B8%D0%B5_%D1%81%D0%BE%D0%B5%D0%B4%D0%B8%D0%BD%D0%B5%D0%BD%D0%B8%D1%8F
http://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%90%D0%BC%D0%B8%D0%BD%D0%BE%D0%BA%D0%B8%D1%81%D0%BB%D0%BE%D1%82%D1%8B
http://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%A4%D0%B5%D0%BD%D0%B8%D0%BB%D0%B0%D0%BB%D0%B0%D0%BD%D0%B8%D0%BD
http://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%9A%D0%BE%D1%80%D0%B8%D1%87%D0%BD%D0%B0%D1%8F_%D0%BA%D0%B8%D1%81%D0%BB%D0%BE%D1%82%D0%B0
http://ru.wikipedia.org/w/index.php?title=%D0%93%D0%B8%D0%B4%D1%80%D0%BE%D0%BA%D1%81%D0%B8%D0%BB%D0%B8%D1%80%D0%BE%D0%B2%D0%B0%D0%BD%D0%B8%D0%B5&action=edit&redlink=1
http://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%9C%D0%B5%D1%82%D0%B8%D0%BB%D0%B8%D1%80%D0%BE%D0%B2%D0%B0%D0%BD%D0%B8%D0%B5
http://ru.wikipedia.org/w/index.php?title=%D0%9A%D1%83%D0%BC%D0%B0%D1%80%D0%B8%D0%BD%D0%BE%D0%B2%D0%B0%D1%8F_%D0%BA%D0%B8%D1%81%D0%BB%D0%BE%D1%82%D0%B0&action=edit&redlink=1
http://ru.wikipedia.org/w/index.php?title=%D0%9A%D0%BE%D1%84%D0%B5%D0%B9%D0%BD%D0%B0%D1%8F_%D0%BA%D0%B8%D1%81%D0%BB%D0%BE%D1%82%D0%B0&action=edit&redlink=1
http://ru.wikipedia.org/w/index.php?title=%D0%9A%D0%BE%D1%84%D0%B5%D0%B9%D0%BD%D0%B0%D1%8F_%D0%BA%D0%B8%D1%81%D0%BB%D0%BE%D1%82%D0%B0&action=edit&redlink=1
http://ru.wikipedia.org/w/index.php?title=5-%D0%B3%D0%B8%D0%B4%D1%80%D0%BE%D0%BA%D1%81%D0%B8%D1%84%D0%B5%D1%80%D1%83%D0%BB%D0%BE%D0%B2%D0%B0%D1%8F_%D0%BA%D0%B8%D1%81%D0%BB%D0%BE%D1%82%D0%B0&action=edit&redlink=1
http://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%A1%D0%B8%D0%BD%D0%B0%D0%BF%D0%B8%D0%BD%D0%BE%D0%B2%D0%B0%D1%8F_%D0%BA%D0%B8%D1%81%D0%BB%D0%BE%D1%82%D0%B0
http://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%AD%D1%84%D0%B8%D1%80_(%D1%85%D0%B8%D0%BC%D0%B8%D1%8F)
http://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%9A%D0%B0%D1%80%D0%B1%D0%BE%D0%BA%D1%81%D0%B8%D0%BB%D1%8C%D0%BD%D0%B0%D1%8F_%D0%B3%D1%80%D1%83%D0%BF%D0%BF%D0%B0
http://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%9A%D0%BE%D1%80%D0%B8%D1%87%D0%BD%D1%8B%D0%B9_%D0%B0%D0%BB%D1%8C%D0%B4%D0%B5%D0%B3%D0%B8%D0%B4
http://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%9A%D0%BE%D1%80%D0%B8%D1%87%D0%BD%D1%8B%D0%B9_%D0%B0%D0%BB%D1%8C%D0%B4%D0%B5%D0%B3%D0%B8%D0%B4
http://ru.wikipedia.org/w/index.php?title=%D0%9C%D0%BE%D0%BD%D0%BE%D0%BB%D0%B8%D0%B3%D0%BD%D0%BE%D0%BB%D1%8B&action=edit&redlink=1
http://ru.wikipedia.org/w/index.php?title=%D0%9A%D1%83%D0%BC%D0%B0%D1%80%D0%B8%D0%BD%D0%BE%D0%B2%D1%8B%D0%B9_%D1%81%D0%BF%D0%B8%D1%80%D1%82&action=edit&redlink=1
http://ru.wikipedia.org/w/index.php?title=%D0%9A%D0%BE%D0%BD%D0%B8%D1%84%D0%B5%D1%80%D0%B8%D0%BB%D0%BE%D0%B2%D1%8B%D0%B9_%D1%81%D0%BF%D0%B8%D1%80%D1%82&action=edit&redlink=1
http://ru.wikipedia.org/w/index.php?title=%D0%A1%D0%B8%D0%BD%D0%B0%D0%BF%D0%B8%D0%BB%D0%BE%D0%B2%D1%8B%D0%B9_%D1%81%D0%BF%D0%B8%D1%80%D1%82&action=edit&redlink=1
http://ru.wikipedia.org/w/index.php?title=%D0%A1%D0%B8%D0%BD%D0%B0%D0%BF%D0%B8%D0%BB%D0%BE%D0%B2%D1%8B%D0%B9_%D1%81%D0%BF%D0%B8%D1%80%D1%82&action=edit&redlink=1
http://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%AD%D0%B2%D0%B3%D0%B5%D0%BD%D0%BE%D0%BB
http://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%A5%D0%B0%D0%B2%D0%B8%D0%BA%D0%BE%D0%BB
http://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%A1%D0%B0%D1%84%D1%80%D0%BE%D0%BB
http://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%AD%D1%84%D0%B8%D1%80%D0%BD%D0%BE%D0%B5_%D0%BC%D0%B0%D1%81%D0%BB%D0%BE
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функциональная группа. Эти соединения часто являются доминирующими 

компонентами ЭМ растений, а также в виде гликозидов могут накапливаться 

не в эфироносных тканях [154]. Также большой интерес представляет 

изучение коричных спиртов, кислот и их производных, обладающих высокой 

биологической активностью [9, 180, 249]. 

Литературные данные свидетельствуют о широком распространении у 

растений способности к синтезу ФП. Коричные кислоты и их производные 

синтезируют большинство высших растений, особенно богаты ими 

представители семейства Lamiaceae [249]. Фенилпропаны входят в состав 

ЭМ представителей семейств Myrtaceae, Rosaceae, Asteraceae, Apiaceae, 

Lamiaceae. Производные коричных кислот можно считать ключевым 

веществами, из которых в растительных тканях синтезируются остальные 

фенольные соединения. Интересен и такой факт, что в организме животных 

эти БАС являются возможными метаболитами флавоноидов и кумаринов 

[249, 250]. 

ФП обладают широким спектром функций: защищают растения от 

травоядных животных и микробных заболеваний, являются структурными 

компонентами клеточных стенок, защищают ткани растений от 

ультрафиолетового света, входят в состав пигментов и сигнальных молекул 

[249, 320, 341].  

ФП и их производные относятся к классу малотоксичных соединений: 

LD50 эвгенола составляет 2,68 г/кг (крысы, перорально). Кроме того, 

коричные кислоты и их производные способны снижать токсическое 

действие некоторых ЛП [284, 249]. ФП обладают широким спектром 

фармакологической активности (таблица 2 приложения 3). 

Как показал анализ литературных данных, наиболее широким спектром 

фармакологической активности обладают простые ФП – производные 

коричных кислот и фенилпропаны. 

Очень перспективной группой БАС для разработки ЛС являются 

коричные кислоты и их многочисленные производные. В эксперименте они 
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проявляют разнообразные фармакологические свойства [180, 249, 250]. 

Количественное содержание производных коричных кислот в ЛРС удобно 

использовать для стандартизации ЛРС [249, 345]. 

Производные коричных кислот проявляют антиоксидантную, 

антирадикальную и мембраностабилизирующую активность, особенно 

феруловая и изоферуловая кислоты, гидроксипроизводные коричной 

кислоты, розмариновая кислота [3, 7, 9]. Известны их желчегонная 

(хлорогеновая кислота) и гепатопротекторная активность (феруловая, 

розмариновая кислота). Синтетические производные коричной кислоты 

нормализуют антитоксическую функцию печени у крыс и экскреторную 

функцию печени у кроликов [9, 191]. 

Антиагрегантное действие описано для натриевых солей феруловой, р-

кумаровой и кофейной кислот. Эти БАС активируют простагландинсинтетазу 

и ингибируют тромбоксансинтетазу [338]. Антитромботический эффект 

проявляет в эксперименте розмариновая кислота [9].  

Доказана антибактериальная активность, наиболее выраженная в 

отношении грамположительных бактерий у эфиров коричных кислот 

(хлорогеновой, розмариновой, левофуралтадона) [9, 249]. У розмариновой 

кислоты отмечено противовирусное действие, связанное с ингибированием 

ферментов вирусов [9].  

Кроме того, рядом исследователей показано противовоспалительное и 

антиаллергическое действие розмариновой кислоты, ее ингибирующее 

влияние на комплемент-зависимые процессы при воспалении, обусловленные 

подавлением активности некоторых ферментов. Антиаллергическое действие 

розмариновой кислоты проявлялось благодаря иммунодепрессивному 

эффекту, связанному с ингибированием специфических киназ лимфоцитов, 

усилением апоптоза активированных Т-клеток, ингибировании 

воспалительной реакции и удалении активных форм кислорода [9].  
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ФП из группы фенилпропанов, входящие в состав ЭМ, обладают 

антимикробным, антифунгальным, антиоксидантным, противовирусным и 

адаптогенным эффектами (описано в гл. 1.3). 

Исследованиями Е. В. Авдеевой [5] показано, что ФП оказывают 

действие при активации адаптогенных механизмов, вызывают 

нейтрализацию образования активных кислородных метаболитов на фоне 

истощения эндогенных механизмов антиоксидантной защиты организма и 

при ослаблении иммунного ответа. В связи, с этим ЛР, содержащие в 

качестве доминирующей группы ФП, возможно рассматривать как 

перспективный источник получения ЛС [5, 249].  

Все перечисленное позволяет считать ФП перспективными для 

дальнейшего изучения и применения их свойств в области иммунологии и 

онкологии. 

 

1.5 Эфирномасличные растения Хакасии 

 

Флора Республики Хакасия необычайно богата ЛР и обладает 

значительными потенциальными запасами ЛРС, что объясняется 

разнообразием форм рельефа и типов растительности на этой достаточно 

небольшой территории, а также расположением практически в центре Азии.  

С другой стороны, территория республики в настоящее время не 

испытывает такого техногенного и антропогенного пресса, как европейская 

часть России и Западная Сибирь.  

Первые сведения о ЛР (в том числе и эфирномасличных) Хакасии 

датированы 18 веком, многие виды, использующиеся в народной медицине, 

упоминаются в трудах И. Г. Гмелина и П. С. Палласа [302].  

Первая сводка о ЛР Хакасии дана А. В. Положий в 1973 г. На основе 

изучения флористических материалов и наблюдений автор во время 

экспедиций уточнила видовой состав растений, используемых в официальной 
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и народной медицине Сибири, определила их экологию и распространение в 

Хакасии [203].  

В монографии «Растительный покров Хакасии» под редакцией 

А. В. Куминовой [218] дан полный список видов флоры Хакасии, среди 

которых много ЛР, используемых в научной медицине. Также приведены 

данные по принадлежности к определенной экологической группе, 

специфическое местообитание и распространение видов на территории 

Хакасии. Наряду с пищевыми и ЛР, автор описывает и некоторые ЭМР: 

Сосну сибирскую и Пихту сибирскую (Pinus sibirica, Abies sibirica), виды из 

семейства губоцветных (Schizonepeta multifida, Nepeta sibirica, Dracocephalum 

foetidum, Dracocephalum peregrinum, Origanum vulgare, Mentha arvensis, 

Elscholzia ciliatа).  

Одной из первых попыток систематизации сведений о важнейших 

лекарственных и эфирномасличных растениях Красноярского края и 

Республики Хакасия является книга «Зеленая аптека» под редакцией А. А. 

Махова, в дальнейшем много раз переизданная и дополненная [179]. Им 

было описано 207 видов ЛР, произрастающих на территории Красноярского 

края (в основном в южной части). Отдельно ЭМР в этом источнике не 

описаны.  

Материалы монографии «Полезные растения Хакасии» лишь отчасти 

характеризуют богатство растительного мира Хакасии и возможность его 

практического использования. В ее основе лежат результаты обследования 

флоры Хакасии, ресурсные показатели и биохимическая оценка ЛР 

территории. Всего во флоре Хакасии авторами выявлено 175 видов 

хозяйственно ценных растений, из них 112 изучены более подробно. Они 

представляют почти все ресурсные группы, многие из них на основе 

фитохимического исследования предполагают комплексное использование 

[200]. 

В 1991 году опубликована книга В. Г. Минаевой «Лекарственные 

растения Сибири», в которой идет речь более чем о 200 ЛР Сибири, широко 
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используемых и перспективных для изучения и внедрения в медицинскую 

практику. ЭМР в ней также отдельно не описываются [185]. 

На основе результатов исследования флоры Республики Хакасии во 

время нескольких экспедиций с привлечением литературных данных [68, 

215-217] об использовании растений в медицине нами был составлен список 

ЛР Хакасии. В список было включено 577 видов, относящихся к 86 

семействам, что составляет 34,6 % от флоры Хакасии, насчитывающей по 

данным Анкиповича Е. С. 1670 видов [14]. Из них на территории Республики 

Хакасия произрастает 181 вид ЭМР, относящихся к 21 семейству (список 

ЭМР флоры Хакасии приведен в таблице 1 приложения 4).  

Из них 147 видов (81,1 % от общего числа ЭМР Хакасии) – 

представители 4-х семейств: Asteraceae (29,3 %), Lamiaceae (25,4 %), 

Apiaceae (18,8 %), Rosaceae (7,6 %). Остальные 17 семейств представлены 1-5 

видами. Всего было выделено 94 рода ЭМР, ведущими из которых являются 

Artemisia, Dracocephalum, Thymus, которые включают 48 видов (26,5 % от 

общего числа ЭМР РХ). По количеству видов наиболее представлен род 

Artemisia (26 видов), роды Dracocephalum и Thymus включают в себя по 11 

видов каждый. Остальные рода представлены 1-5 видами. 

Основная часть ЭМР Хакасии – многолетние травянистые растения – 

124 вида (68,5 %), однолетних и двулетних травянистых растений 14 и 9 

видов (7,73 % и 4,97 %) соответственно, к полукустарничкам отнесены 19 

видов (10,5 %), кустарников и деревьев по 7 видов (3,9 %), к кустарничкам 

отнесён 1 вид (0,5 %) – Empetrum nigrum L. 

Большинство ЭМР, произрастающих на территории Хакасии, широко 

распространенны по всему северному полушарию: для 51 (28,2 %) вида ЭМР 

характерен евроазиатский тип ареала, отмечено 30 видов (16,6 %) с 

бореально-голарктическим, 11 видов (6,1 %) – с евросибирским ареалом, 3 

вида – Mentha aquatica L., Pоtentilla anserina L., Hypericum perforatum L. – 

являются космополитами (таблица 5).  
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Таблица 5 – Результаты хорологического анализа ЭМР флоры 

Республики Хакасия 

Географические группы Количество видов 
Доля от общего числа 

видов, % 

Евроазиатская 51 28,2 

Бореально-голарктическая 35 19,3 

Североазиатская 21 11,6 

Южно-сибирская 19 10,5 

Общеазиатская 14 7,7 

Евросибирская 11 6,1 

Центральноазиатская 10 5,5 

Восточно-азиатская 8 4,4      

Эндемики Алтае-Саянской горной 

области 

6 3,3 

Маньчжуро-даурская 3 1,7 

Космополиты 3 1,7 

Примечание – таблица составлена по литературным данным [177, 276].  

 

35 видов ЭМР Хакасии относится к группе растений с более узким 

ареалом: североазиатским – 21 вид (11,6 %), общеазиатским – 14 видов 

(7,7%). 

Кроме того, 28 видов имеют узкий ареал распространения: 

южносибирский – 19 видов (10,5 %), восточноазиатский – 5 видов (2,7 %), 

маньджуро-даурский – 3 вида (Schisonepeta multifida (L.) Briq., Thymus 

minnussinensis Serg., Rhododendron dauricum L.). 

К эндемикам Саяно-Алтайской горной области отнесено 6 видов ЭМР, 

в основном представители родов Artemisia и Thymus: Thymus krylovii Byczenn, 

Thymus elegans Serg., Thymus ilynii Klok. et shost., Artemisia bargusinensis 

Spreng, Artemisia jacutica, Artemisia obtusifolia subsp. martjanovii Krasch. ex 

Pojark. 

Качественный состав ЭМ изучен лишь у 84 видов (46,4 %) ЭМР 

Хакасии. У остальных 97 видов отмечено лишь его наличие [68, 215-217]. 

Этот факт указывает на низкую степень изученности ЭМР Хакасии. У 

большинства ЭМР Хакасии – 38 видов (45,2 %) – доминирующими 

компонентами ЭМ являются моноциклические монотерпены (таблица 6).  

https://ru.wikipedia.org/wiki/L.
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Таблица 6 – Доминирующие компоненты эфирных масел ЭМР Хакасии 

Группа преобладающих соединений в составе ЭМ Количество 

видов 

Доля от общего 

числа видов, % 

Алифатические соединения 7 3,9 

Моноциклические монотерпены 38 21 

Бициклические монотерпены 8 4,4 

Сесквитерпеновые соединения 15 8,3 

Ароматические соединения 16 8,8 

Качественный состав ЭМ не изучен 97 53,6 

Примечание – таблица составлена по литературным данным [68, 215-217]. 

 

Реже в Хакасии встречаются ЭМР с преобладанием в ЭМ 

сесквитерпеновых (15 видов или 17,8 %) и ароматических соединений (16 

видов или 9,2 %). Алифатические соединения доминируют в эфирном масле 

7 видов (8,3 %), бициклические терпены – 8 видов (9,5 %). Существует 

закономерность между накоплением доминирующих компонентов ЭМ и 

условием обитания ЭМР на территории Республики Хакасия. Ароматические 

соединения в составе ЭМ, по-видимому, являются компонентами, 

повышающими устойчивость видов в условиях пониженного увлажнения и 

бедности субстрата. Наибольшее количество ЭМР Хакасии с преобладанием 

ароматических соединений в ЭМ относятся к экологическим группам 

ксерофитов и ксеропетрофитов. Моноциклические и сесквитерпеновые 

соединения накапливаются в основном в растениях, предпочитающих 

среднее и избыточное увлажнение субстрата (мезофиты, гигрофиты). 

К группе сырьевых ЭМР Хакасии, заготавливаемых для различных 

целей, относится 67 видов. Наибольшее число из них (61 %) – представители 

семейств Asteraceae и Lamiaceae (27 и 15 видов соответственно). В научной 

медицине используется 29 видов ЭМР Хакасии, остальные широко 

используются в народной медицине, многие перспективны для введения в 

научную медицину [214, 222]. 
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В эфирном масле 65 видов ЭМР Хакасии, относящихся к 9 семействам 

и 37 родам, содержатся ароматические соединения (таблица 2 приложения 4).  

Наибольшее число видов из них (26 видов) относится к семейству 

Lamiaceae. Из перечисленных видов ЭМР только 16 видов используется в 

научной медицине в нашей стране (не считая 10 видов тимьянов, которые 

при сборе лекарственного растительного сырья не отличают от T. serpyllum) 

[214, 222]. Остальные виды ЭМР находятся на разных этапах исследования.  

В процессе поиска новых перспективных фитопрепаратов важным 

этапом является изучение фармакологической активности и химического 

состава ЛР из арсенала народной и традиционной медицины. В этом плане 

большой интерес представляют ЭМР семейств Lamiaceae и Rosaceae, 

используемые в народной медицине коренных жителей Южной Сибири. 

Кроме того, для растений семейства Lamiaceae характерно наличие 

различных производных коричных кислот [249].  

Для скринига ЛР с иммунотропным действием целесообразно отбирать 

растения с тонизирующими, адаптогенными, противораковыми и 

противоспалительными эффектами, использующиеся в народной медицине 

для лечения инфекционных заболеваний [292].  

Анализ данных о применении ЭМР, накапливающих ароматические 

соединения, позволил выделить 6 видов, наиболее перспективных в качестве 

возможных источников иммунотропных препаратов: Prunella vulgaris L. 

(черноголовка обыкновенная), Ziziphora clinopodioides Lam. (зизифора 

клиноподиевидная), Schizonepeta multifida (L.) Brig. (схизонепета 

многонадрезанная), Thymus petraeus Serg. (тимьян каменный), Nepeta sibirica 

L. (котовник сибирский) и Coluria geoides (Pall.) Ledeb. (колюрия 

гравилатовидная). Эти ЛР не используются в практической медицине в 

нашей стране, но широко применяются в традиционной и народной 

медицине различных стран (таблица 7). Их используют при лечении 

инфекционных заболеваний, в том числе туберкулеза и микозов.  
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О химическом составе и фармакологической активности некоторых из 

них имеются сведения. 

Таблица 7 – Использование эфирномасличных растений, содержащих 

ароматические соединения, в медицине  

Научное 

название ЭМР 

Использование в традиционной и 

народной медицине 

Экспериментально 

установленные свойства 

1 2 3 

P. vulgaris – 

черноголовка 

обыкновенная 

Диуретическое, 

противовоспалительное, 

гипотензивное (корейская медицина), 

спазмолитическое, отхаркивающее, 

тонизирующее, 

противоревматическое (индийская 

медицина), жаропонижающее, 

противовоспалительное, 

отхаркивающее (гомеопатия), 

ранозаживляющее, антифунгальное, 

противотуберкулезное, при 

инфекционных заболеваниях, 

гемостатическое (народная 

медицина).  

Гипотензивное (настойка), 

антибактериальное (настойка, 

настой, эфирный экстракт), 

антифунгальное (различные 

суммарные извлечения, 

наиболее активна фракция 

фенолкарбоновых кислот), 

антиоксидантное (спиртовой 

экстракт подз. и надз. части, 

плодов), противосудорожное 

(жидкий экстракт надз. части) 

S. multifida – 
схизонепета 

многонадрезан-

ная 

Антисептическое, ранозаживляющее, 

противоглистное (тибетская и 

китайская медицина), 

противораковое, противопаразитное 

(монгольская медицина), при острых 

респиратор-ных заболеваниях 

(тибетская медицина), 

ранозаживляющее, антисептическое, 

успокаивающее (народная 

медицина).  

Антибактериальное и 

фунгицидное (эфирное масло). 

N. sibirica – 
котовник 

сибирский 

При инфекционных заболеваниях 

(тибетская медицина), 

общеукрепляющее, желчегонное, 

диуретическое, противоглистное, 

отхаркивающее, антиастматическое, 

антисептическое, 

противовоспалительное, для лечения 

заболеваний верхних дыхательных 

путей, легких, мочевыделительной 

системы, суставов, зубной боли, 

ларингита, при неврозах (народная 

медицина). 

- 

C. geoides – 

колюрия 

гравилатовидная 

Антисептическое, лечение 

инфекционных заболеваний 

(народная медицина). 

- 
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Продолжение таблицы 7 

1 2 3 

T. petraeus – 
тимьян 

каменный 

Так же, как тимьян ползучий 

(чабрец): при ожогах (тибетская 

медицина), заболеваниях желудка и 

печени (индийская медицина), при 

лихорадке и заболеваниях верхних 

дыхательных путей (монгольская 

медицина), болеутоляющее, при 

инфекционных заболеваниях, 

антифунгальное, ранозаживляющее, 

противоглистное, антисептическое 

(народная медицина) 

- 

Z. clinopodioides 

– зизифора 

клиноподиевид-

ная 

Жаропонижающее (индийская 

медицина), болеутоляющее, 

противоревматическое, сердечное, 

общеукрепляющее, антимикробное, 

мочегонное, противовоспалительное, 

успокаивающее, отхаркивающее, при 

простудных заболеваниях и 

депрессии (народная медицина).  

Антибактериальное и 

фунгицидное (эфирное масло), 

диуретическое (настой, 

экстракт), гипотензивное 

(настойка, сумма флавоноидов), 

кардиотоническое, 

антиаритмическое (трава), 

антигельминтное (настойка), 

гемостатическое (экстракт, 

отвар), антиаритмическое (надз. 

часть), противоопухолевое 

(осадок метанольного 

экстракта), ранозаживляющее 

(в составе сбора),  

Примечания: 

1. таблица составлена по литературным данным [65, 68, 146, 212, 214-217, 189, 372], 

2. прочерки ознчают отсутствие данных. 

 

P. vulgaris L. – черноголовка обыкновенная (Lamiaceae). 

Поликарпическое травянистое растение с ползучим эпигеогенным 

корневищем. Относится к космополитам, в России широко распространена в 

европейской и азиатской части. На территории Республики Хакасия 

встречается в подтаежном и таежном поясах растительности, где образует 

обильные заросли (проективное покрытие 30–35 %) в составе пойменных 

лугов. Часто встречается в смешанных лесах, реже – на суходольных лугах 

[20]. Химический состав растения довольно хорошо изучен (таблица 8), так 

как P. vulgaris широко используется в традиционной медицине Китая, Ирана 

и других стран Азии. Является перспективным источником розмариновой 

кислоты [335]. 
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БАС P. vulgaris обладают противомикробными свойствами широкого 

спектра: в отношении грамположительных (S. aureus, M. tuberculosis, 

P. aeruginosa), грамотрицательных бактерий (Salmonela typhi, S. typhimurium, 

Klebsiella pneumoniae, Vibrio cholera, E. coli, Proteus vulgaris), патогенных 

грибков (Magnaporthe orysae, Rhisostonia solani, Phytophtora ifestans, 

Sclerotinia sclerotiorum, Fusarium oxysporum) [383].  

Таблица 8 – Химический состав P. vulgaris 

Группа БАС БАС Количественное 

содержание 

1 2 3 

Флавоноиды  лютеолин, апигенин, гиперозид, рутин, 

акацетин, дельфинидин, кемпферол и их 

гликозиды 

- 

Танины  галловая, эллаговая кислоты, катехин, 

протоанцианиды и их производные 

0,98 % 

Витамины  Бета-каротин,  

С,  

В1, К 

6 мг/% 

30 мг/% 

- 

Эфирное масло Бетулиновая кислота, камфора, гексановая 

кислота, цикло-1,6-декадиенон, фенхон 

0,5 % 

Полисахариды и 

моносахариды  

Прунеллин, глюконовая, галактоновая 

кислоты, галактозамин 

- 

Стеролы  Ситостерол, стигмастерол, стигмаст-7-ен-

3β-ол, спинастерол 

- 

Терпеноиды  Олеаноловая кислота, урсоловая кислота и 

их производные, масляная кислота, 

прунволозид А 

- 

Фенилпропаноиды  Бутил розмаринат, этил розмаринат, 

метилрозмаринат, розмариновая кислота, 

3,4,α-тригидрокси-метил фенилпропионат, 

протокатеховая, кофейная, хлорогеновая, 

феруловая, сальвианоловая, п-кумаровая 

кислоты и их производные 

- 

Сапонины  Тритерпеновый агликон – олеаноловая 

кислота. 

- 

Примечания: 

1. таблица составлена по литературным данным [51, 336, 355, 358, 383, 384, 403], 

2. прочерк означает отсутствие данных. 

 

Трава растения содержит 0,04 % кремния и перспективна для терапии 

туберкулеза [275]. Полисахаридная фракция, прунеллин и водный экстракт 

растения проявляют противовирусную активность в отношении HIV-I 

(вируса иммунодефицита человека), HSV-I и HSV-II (вирусов простого 
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герпеса), HBV (вируса гепатита В) [326, 384]. Экстракт надземной части 

обладает выраженной антифунгальной активностью широкого спектра и 

репаративными свойствами [70]. Водно-этаноловые экстракты растения 

проявляют противогипергликемическую активность [406]. Противораковое 

действие описано для этанольного экстракта из травы растения [343]. Также 

многие источники указывают на наличие антиоксидантного действия у БАС 

P. vulgaris [12, 343, 371, 381, 396]. Установлена и антиэстрогенная активность 

экстракта травы P. vulgaris [327].  

Экстракты и индивидуальные БАС P. vulgaris в эксперименте 

проявляли иммунотропное действие. Водный экстракт снижал уровень 

гистамина, TNF-α, стимулировал пролиферацию Т-лимфоцитов и угнетал 

продукцию NO; метаноловый экстракт и розмариновая кислота 

ингибировали экспрессию гена ИЛ-2, этаноловый экстракт цветков снижал 

уровень суммарных IgG, IgG1 и IgG2. Полисахаридная фракция 

стимулировала образование супероксид-ионов и оксида азота; фракция, 

содержащая розмариновую и кофейную кислоты, ингибировала синтез ИЛ-2 

и INF-γ [325, 342]. В экспериментальных данных об иммунотропной 

активности P. vulgaris содержатся некоторые противоречия, поэтому ее 

изучение кажется нам перспективным. 

Z. clinopodioides Lam. – зизифора клиноподиевидная (Lamiaceae). Это 

единственный вид рода, произрастающий в Сибири, встречается также на 

территории Монголии и Средней Азии. Z. clinopodioides – горно-степное 

травянистое многолетнее растение [276]. Содержание ЭМ в сырье, 

собранном в Казахстане, до 1,2 %, основным компонентом является пулегон 

[26]. В сырье Z. сlinopodioides из Турции, Ирана и Китая основным 

компонентом ЭМ также является пулегон (42 %), но содержится и 

значительное количество пиперитона и ментола [133, 398]. В образцах сырья 

из Алтая преобладают пулегон, изоментон, лимонен и ментон [133]. При 

исследовании сырья из Ирана, в составе ЭМ обнаружены карвакрол, тимол и 

эвгенол [367, 392, 398] (таблица 9). 
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Таблица 9 – Химический состав Z. сlinopodioides 

Группа БАС БАС Количественное 

содержание  

Эфирное масло  Пулегон, изоментон, лимонен, ментон, 

кариофиллен, α- и β-пинены, изопулегон, 

изоментол, тимол, карвакрол (0,10-5,10 

%), тимол (2,23 %), эвгенол (0,37 %) 

0,14-0,31 % 

Флавоноиды  Хризин-7-о-рутинозид, акацетин, 

диосметин, метилсудахитин, тимонин, 

лютеолин 

до 11,0 % 

Примечание – таблица составлена по литературным данным [132, 367, 392, 398].  

 

В настоящее время изучено антибактериальное и антифунгальное 

действие пулегона. ЭМ Z. clinopodioides, его компоненты (пулегон и 1,8-

цинеол) и метаноловые экстракты из травы растения эффективны против 

грамотрицательных (E. aerogenes, K. pneumonia, S. enteriticlis, P. aeruginosa, 

S. dysenteriae, E. coli, H. pylori, P. vulgaris, Listeria monocytogenes, видов 

Salmonella) и грамположительных (B. cereus, B. subtilis, S. aureus, 

S. epidermidis, S. saptophyticus, Str. pyogenes, L. monocytogenes) [316, 319, 373, 

392, 398].  

ЭМ растения также обладает фунгицидной активностью в отношении 

Aspergillus flavus и A. parasiticus (минимальная ингибирующая концентрация 

48,82 мкг/мл), а в концентрации 62,50 мкг/мл ингибирует синтез грибками 

афлатоксина [366]. Описан также антиоксидантный и 

противовоспалительный эффекты ЭМ Z. сlinopodioides [319, 330]. 

Установлено инсектицидное действие ЭМ в отношении личинок Anopheles 

stephensi и Culex pipiens [367]. Водно-этаноловый экстракт Z. сlinopodioides в 

опыте in vivo ингибировал секрецию хлористоводородной кислоты [373]. 

Использование экстракта приводило к более быстрому заживлению 

пептических язв желудка у крыс, вызванных уксусной кислотой, увеличению 

числа нейтрофилов и макрофагов [365]. Известно также о 

противоопухолевых свойствах растения: снижает рост злокачественных 

опухолей на 32,6 % и железистых опухолей на 47,55 % [319]. Водно-

этаноловый экстракт и индивидуальные БАС Z. clinopodioides (апигенин, 
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хризин, этил-4-кумарат) в эксперименте in vivo проявляют 

сосудорасширяющие свойства [391]. 

Добавление травы растения в рацион кур-несушек приводило к 

увеличению продуктивности, уменьшало обсемененность яиц патогенными 

микроорганизмами, влияло на биохимические показатели крови 

(увеличивало содержание глюкозы, уменьшало содержание триглицеридов) и 

показатели иммунитета (увеличивало содержание лимфоцитов) [374]. 

S. multifida (L.) Brig. – схизонепета многонадрезанная (Lamiaceae) – 

ценный эфиромасличный вид [270]. Это многолетнее травянистое коротко- 

или длиннокорневищное (в зависимости от эколого-ценотических условий) 

растение, произрастающее в степной зоне и горно-степном поясе Сибири, 

Монголии и на Дальнем Востоке [276]. Выход ЭМ 0,3-1,8 %, значительно 

повышается к концу цветения [62]. Качественный состав ЭМ изучен 

недостаточно и оценивается по-разному [226, 305, 387]. Максимально в 

образцах ЭМ травы S. multifida из Китая обнаружено 17 компонентов, из 

которых доминируют ментон (27,67 %) и пулегон (41,63 %) [404]. В образцах 

ЭМ S. multifida из Горного Алтая установлено наличие 18-24 компонентов, из 

них преобладает пулегон (42,3-4,1 %), лимонен (27,2-35,5 %), изо-ментон 

(5,3-7,9 %) и цис β-оцимен (3,3-6,7 %) [133]. В надземной части растения, 

собранного в Республике Тыва, обнаружили 0,08-0,29 % ЭМ. Методом 

хромато-масс-спектрометрии в его образцах установили от 39 до 82 

компонентов, идентифицировали 27-63 компонента [194].  

Фармакологические свойства S. multifida изучены недостаточно, 

известно только о противомикробном и антифунгальном действии ЭМ [65].  

C. geoides (Pall.) Ledeb. – колюрия гравилатовидная (Rosaceae) – 

многолетнее травянистое короткокорневищное растение, произрастающее на 

территории Южной Сибири, в Монголии, Республике Тыва. Остальные 6 

видов этого рода встречаются только на территории Китая [376]. 

Упоминается, как использующаяся в народной медицине Казахстана [58]. О 

содержании в корнях растения 1,0-1,8 % ЭМ с доминирующим компонентом 
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эвгенолом (96 %) известно с серeдины прошлого века. Впервые на это 

растение обратил внимание проф. П. Н. Крылов во время экспедиций с 

сотрудниками Гербария Томского Государственного университета по 

территории Алтая и Хакасии, ЭМ из корневищ с корнями было предложено 

использовать в стоматологической практике в качестве заменителя 

гвоздичного масла. К сожалению, исследование этого ценного 

лекарственного растения не было завершено. В подземных органах C. geoides 

установлено наличие эфирного масла (1,6 %; главный компонент – эвгенол 

94-96 %) [217]. C. geoides культивировалась в 40-50-х гг. в СССР (на 

Украине) и в Польше как источник эвгенола, но выход ЭМ из подземных 

органов был ниже, чем в природных условиях (до 0,8 % в Польше) [376]. В 

Институте биохимии и биофизики (г. Варшава, Польша) проводились 

исследования культуры клеток подземных органов растения. В культуре 

клеток корневищ с корнями, в листьях и семенах C. geoides обнаружены 

полиизопреновые спирты (полипренолы и долихолы) [395]. Эти БАС 

являются ценным субстратом для химического и биотехнологического 

синтеза кофермента Q и аналогов витамина К [348]. Эвгенол, получаемый из 

ЭМ бутонов E. сaryophyllata и травы O. gratissimum, входит в состав 

стоматологических материалов, обусловливая антибактериальный, 

противовоспалительный, местнообезболивающий эффекты. Особенности 

химических свойств эвгенола позволяют использовать его в качестве 

связующего и девитализирующего звена в клинической и ортопедической 

стоматологии [303]. 

Представители рода Thymus L. (Lamiaceae) широко используются в 

народной и научной медицине стран Европы и Азии, являются источниками 

ЭМ с доминирующими компонентами ароматической природы (тимолом и 

карвакролом). Эти соединения обуславливают противомикробное и 

противовоспалительное действие тимьянов [68]. Выход ЭМ из надземной 

части тимьянов, произрастающих на территории Республики Хакасия, 
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составляет 0,60-1,35 % [200]. Среди сибирских видов тимьянов наибольший 

интерес представляет малоизученный тимьян каменный.  

T. petraeus Serg. – тимьян каменный – горно-степное растение, 

распростертый, вегетативно неподвижный кустарничек стланичкового типа. 

Это наиболее распространенный в Хакасии вид рода Thymus L. 

Ценопопуляции вида на территории Республики Хакасия многочисленны, 

стабильны и устойчивы [125]. За пределами Хакасии встречается в степях 

Алтайского и Красноярского краев, Республике Тыва и северо-западной 

части Китая [276]. Химический состав растения малоизучен, известно только 

о наличии ЭМ.  

N. sibirica L. – котовник сибирский (Lamiaceae). встречается в Западной 

и Средней Сибири, Средней Азии и Монголии [276]. В Хакасии растет на 

остепненных лугах, в кустарниковых луговых степях и на участках с 

нарушенным почвенным покровом в составе производных сообществ. 

N. sibirica – многолетнее травянистое длиннокорневищное поликарпическое 

растение с удлиненными надземными побегами. Содержание ЭМ в 

надземной части растения в период цветения составляет 0,14-0,66 % [263]. В 

образцах ЭМ из Республики Алтай обнаружено 17 компонентов, основной из 

которых неоэпинепеталактон [356]. В ЭМ представителей рода Nepeta L. 

флоры Ирана (N. crispa Willd и N. menthoides Boiss. et Buhse) обнаружено 

ароматическое соединение транс-анетол [368]. Другие виды котовников в 

эксперименте проявили антибактериальное, антиоксидантное, 

спазмолитическое, антидепрессивное, противовирусное, антифунгальное 

свойства, а также способность ингибировать анигиотензинпревращающий 

фермент [110, 212, 245, 252, 321, 322, 344, 375, 386, 389, 401]. 

 

*  *  * 

Таким образом, разработка ЛС с иммунотропным и противомикробным 

действием на основе сырья малоизученных дикорастущих ЭМР сибирской 

флоры является актуальной и перспективной. Это позволит реализовать 
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направление Правительства РФ на импортозамещение ЛС и получить новые 

эффективные при лечении инфекционных заболеваний ЛП комплексного 

действия. 

В качестве источников ЛС с иммунотропным и противомикробным 

действием могут быть использованы ЭМР, богатые фенилпропаноидами 

(фенилпропанами и производными коричных кислот). Эта группа БАС 

является фармакологически активной и сохраняет свою структуру при 

метаболизме в организме человека. 

Кроме того, при разработке иммунотропных фитопрепаратов 

целесообразно устанавливать конкретный механизм (или аспекты 

механизмов) его действия на иммунную систему для того, чтобы его 

применение в рамках специфической иммунотерапии было реальным. Такой 

подход связан с возможным неэффективным расходованием ресурсов 

иммунной системы и преждевременным ее истощением при отсутствии 

сведений об избирательности иммунотропного действия ЛС [402]. 
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Глава 2 МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

2.1 Этапы исследования  

 

Работа выполнена на кафедре фундаментальной медицины и гигиены 

ФБОУ ВПО «Хакасский государственный университет им. Н. Ф. Катанова». 

Проведение эксперимента одобрено независимым Этическим комитетом 

Медико-психолого-социального института ХГУ им. Н. Ф. Катанова 

(протокол № 1 от 10.10.2012г. заседания Этического комитета). 

Исследование проводили в четыре этапа (таблица 10). 

Таблица 10 – Этапы, объекты и материал исследования  

Объекты 

исследования 

Материал исследования Определяемые показатели 

1 2 3 

1. СКРИНИНГ  

1.1 Исследование компонентного состава эфирного масла 

4 вида ЭМР Эфирное масло Компонентный состав 

1.2 Скрининг иммунотропной активности 

1.2.1 Влияние на неспецифическую резистентность 

6 видов ЭМР 

(этаноловые 

извлечения) 

Мыши, зараженные  

S. aureus  

Выживаемость мышей 

1.2.2. Влияние на фагоцитарную активность 

6 видов ЭМР 

(этаноловые 

извлечения) 

Нейтрофилы периферичес-

кой крови и перитонеальной 

жидкости мышей 

Фагоцитарный индекс, фагоцитарное 

число, индекс стимуляции 

окислительного взрыва 

1.2.3. Влияние на лимфопролиферативные процессы 

6 видов ЭМР 

(этаноловые 

извлечения) 

Лейкоциты периферической 

крови мышей, селезенка 

Абсолютное число лейкоцитов 

периферической крови, абсолютное 

число спленоцитов селезенки 

1.2.4. Влияние на морфологический состав лейкоцитов 

6 видов ЭМР 

(этаноловые 

извлечения) 

Лейкоциты периферической 

крови мышей 

Относительное содержание 

лейкоцитов разных групп 

1.2.5. Влияние на синтез цитокинов 

6 видов ЭМР 

(этаноловые 

извлечения) 

Культуры мононуклеаров 

образцов венозной крови 

доноров 

Содержание ИЛ-1β, ИЛ-2, ИНФγ 

1.3 Скрининг противомикробной активности  

4 вида ЭМР (ЭМ, 

водное и 

этаноловые 

извлечения) 

Культуры бактерий  

(S. aureus, P. aeruginosa) 

Диаметр бактерицидной и бактерио-

статической зон, минимальная 

подавляющая концентрация 
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Продолжение таблицы 10 

1 2 3 

1.4 Исследование противомикробного действия наиболее эффективных извлечений 

C. geoides 

(этаноловые 

извлечения) 

Культуры бактерий  

(S. aureus, P. aeruginosa,  
E. coli, P. vulgaris, 

M. lysodenticus, B. cereus,  

B. mirabilis, K. pneumonia) 

Диаметр бактерицидной и бактерио-

статической зон, минимальная подав-

ляющая концентрация, минимальная 

бактерицидная концентрация 

2. ИССЛЕДОВАНИЕ ИММУНОТРОПНОГО ДЕЙСТВИЯ НАИБОЛЕЕ 

ЭФФЕКТИВНЫХ ИЗВЛЕЧЕНИЙ,  

РАЗРАБОТКА ФАРМАЦЕВТИЧЕСКОЙ СУБСТАНЦИИ 

2.1 Влияние на пролиферацию лейкоцитов, в том числе на модели иммунодефицита 

in vivo 

C. geoides 

(этаноловые 

извлечения) 

Лейкоциты периферической 

крови и селезенка мышей  

Абсолютное число лейкоцитов 

периферической крови, абсолютное 

число спленоцитов селезенки, вес 

селезенки 

2.2 Влияние на фагоцитарную активность in vivo и in vitro, в том числе на модели 

иммунодефицита 

C. geoides 

(этаноловые 

извлечения) 

Нейтрофилы периферичес-

кой крови и перитонеальной 

жидкости мышей, венозная 

кровь условно здоровых 

доноров 

Фагоцитарный индекс, фагоцитарное 

число 

2.3 Влияние на гуморальный иммунитет in vivo, в том числе на модели 

иммунодефицита 

C. geoides 

(этаноловые 

извлечения) 

Сыворотка крови, селезенка, 

антителообразующие клетки 

(АОК) селезенки мышей 

Титр суммарных и IgG к эритроцитам 

барана, относительное содержание 

антителообразующих клеток селезен-

ки, абсолютное число спленоцитов 

селезенки 

2.4 Влияние на клеточный иммунитет in vivo, в том числе на модели 

иммунодефицита 

C. geoides 

(этаноловые 

извлечения) 

Лапки мышей, отрезанные на 

уровне голеностопного 

сустава 

Индекс реакции воспаления в реакции 

гиперчувствительности замедленного 

типа 

2.5 Влияние на продукцию цитокинов, в том числе на модели иммунодефицита  

in vitro 

C. geoides 

(этаноловые 

извлечения) 

Культуры мононуклеаров 

венозной крови условно 

здоровых доноров и пациен-

тов с Helicobacter pylori-

ассоциированным хроничес-

ким гастритом 

Содержание ИЛ-1β, ИЛ-2, ИЛ-4, ИЛ-8, 

ФНОα, ИНФγ; индексы стимуляции 

синтеза цитокинов 

2.6 Влияние на продукцию иммуноглобулинов in vitro 

C. geoides 

(этаноловые 

извлечения) 

Культуры мононуклеаров 

венозной крови условно 

здоровых доноров 

Содержание IgA, IgM, IgG 
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2.7 Исследование иммунотропных свойств фракций БАС  

фармацевтической субстанции 

Фракции БАС 

разработанной 

субстанции Cg 

Перитонеальные 

нейтрофилы мышей, 

венозная кровь доноров 

Фагоцитарный индекс, фагоцитарное 

число, индекс стимуляции окислитель-

ного взрыва 

Фракции БАС 

разработанной 

субстанции Cg 

Сыворотка крови, селезенка, 

АОК селезенки мышей 

Титр суммарных и IgG к эритроцитам 

барана, относительное содержание 

АОК селезенки, абсолютное число 

спленоцитов селезенки 

Фракции БАС 

разработанной 

субстанции Cg 

Лапки мышей, отрезанные на 

уровне голеностопного 

сустава 

Индекс реакции воспаления в реакции 

гиперчувствительности замедленного 

типа 

3. ИЗУЧЕНИЕ ВОЗМОЖНОСТИ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ И БЕЗОПАСНОСТИ 

ФАРМАЦЕВТИЧЕСКОЙ СУБСТАНЦИИ ПРИ ИНФЕКЦИОННОМ 

ЗАБОЛЕВАНИИ  

3.1 Изучение протективного действия при стафилококковой инфекции 

Субстанция Cg Периферическая кровь, 

внутренние органы мышей 

(печень, селезенка, почки) 

Выживаемость мышей, высеваемость 

возбудителя, абсолютное число лейко-

цитов периферической крови, морфо-

логический состав лейкоцитов, индекс 

ядерного сдвига, фагоцитарный 

индекс, фагоцитарное число, титр 

специфических антител-агглютининов 

3.2 Изучение острой и хронической токсичности  

Субстанция Cg Периферическая кровь, 

внутренние органы мышей 

(печень, селезенка, почки) 

Динамика веса мышей, абсолютное 

число эритроцитов и лейкоцитов пери-

фериической крови, морфологический 

состав лейкоцитов, индекс массы внут-

ренних органов, LD50 

4. ИЗУЧЕНИЕ БИОЛОГИЧЕСКИХ ОСОБЕННОСТЕЙ И ХИМИЧЕСКОГО 

СОСТАВА ЭМР – НАИБОЛЕЕ ПЕРСПЕКТИВНОГО ИСТОЧНИКА 

ПРЕПАРАТОВ, ВЫЯВЛЕНИЕ ДЕЙСТВУЮЩИХ ВЕЩЕСТВ 

4.1 Изучение химического состава, выявление действующих веществ 

Сырье C. geoides, 

извлечения из 

сырья C. geoides 

Водные и этаноловые 

извлечения, комплексы БАС 

Хроматографические и спектральные 

характеристики, время удерживания 

индивидуальных БАС, содержание, 

индивидуальных БАС и химических 

элементов 

Субстанция Cg Фракции БАС субстанции Cg  Хроматографические и спектральные 

характеристики, время удерживания, 

содержание индивидуальных БАС 

4.2 Изучение биологических особенностей 

Ценопопуляции 

C. geoides 

Растительные сообщества с 

участием C. geoides 

Распространение, видовой состав, 

общее проективное покрытие, 

экологические условия, онтогенети-

ческий спектр, тип, индекс возраст-

ности, индекс эффективности, эколо-

гическая плотность, эффективная 

плотность 
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Особи C. geoides Особи C. geoides в разных 

онтогенетических 

состояниях, сырье  

Онтогенетическое состояние, онто-

генез, жизненная форма, сезонный 

ритм развития, проективное покрытие, 

анатомическое строение 

Ценопопуляции 

C. geoides 

Сырье C. geoides Плотность запаса сырья, биологичес-

кий запас, эксплуатационный запас, 

возможный ежегодный объем 

заготовки 

 

2.2 Объекты исследования 

 

Объектами исследования явились 5 видов эфирномасличных растений 

семейства Lamiaceae (Яснотковые) и 1 растение семейства Rosaceae 

(Розоцветные) (таблица 11). Растения были отобраны на основании сведений 

о распространении, химическом составе, использовании в традиционной и 

народной медицине. 

Таблица 11 – Список исследованных видов растений и комплексов БАС 

№ 

п/п 

Виды растений 
Исследуемый комплекс БАС 

1 P. vulgaris – черноголовка 

обыкновенная 

Водное извлечение, этаноловое извлечение 

2 N. sibirica – котовник 

сибирский 

Эфирное масло, отгонные воды, водное извлечение, 

этаноловое извлечение 

3 T. petraeus  – тимьян 

каменный 

Эфирное масло, отгонные воды, водное извлечение, 

этаноловое извлечение 

4 Z. clinopodioides – 

зизифора 

клиноподиевидная 

Эфирное масло, отгонные воды, водное извлечение, 

этаноловое извлечение 

5 S. multifida – схизонепета 

многонадрезанная 

Водное извлечение, этаноловое извлечение 

6 C. geoides – колюрия 

гравилатовидная 

Эфирное масло, отгонные воды, водное извлечение, 

этаноловые извлечения 

 

Растительное сырье для получения извлечений и исследования 

фармакологических свойств собирали в естественных луговых и степных 

фитоценозах на территории Республики Хакасия в 2011-2013 гг. в период 

цветения (сырье C. geoides в стадию вегетации после плодоношения) 
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(таблица 12). Собранное сырье высушивали на воздухе до воздушно-сухого 

состояния, хранили в двойных бумажных пакетах. 

Таблица 12 – Характеристика места и времени сбора растительного 

сырья для получения извлечений и исследования фармакологических свойств 

Источник 

сырья 

Место сбора сырья Растительное сообщество, 

где было собрано сырье 

Дата сбора 

сырья 

P. vulgaris окр. п. Вершина Теи, 

Аскизский р-н 

Злаково-разнотравный 

пойменный луг 

15 июля 2011 г. 

N. sibirica  

 

 

 

 

 

окр. д. Казановка, 

Аскизский р-н 

Осоково-злаковая луговая 

степь 

12 июля 2011 г. 

T. petraeus Караганово-типчаково-

осоковая каменистая 

настоящая степь 

11 июля 2011 г. 

Z. clinopodioides Караганово-полынно-

типчаково-осоковая 

каменистая настоящая степь 

12 июля 2011 г. 

S. multifida Таволгово-колюриево-

осоково-злаковая луговая 

степь 

14 июля 2011 г. 

 

 

 

C. geoides 

 

 

 

Таволгово-колюриево-

осоково-злаковая луговая 

степь 

10 июля 2011г. 

13 июля 2012 г. 

09 июля 2013 г. 

(вегетация после 

плодоношения) 

 

Суммарные извлечения из растительного сырья получали в 

асептических условиях из предварительно измельченного (до размера частиц 

0,1-0,3 см) растительного сырья. Водные извлечения (из травы – настои, из 

подземных органов – отвары) получали по методике Государственной 

Фармакопеи XI издания [57] в асептических условиях, выпаривали досуха. 

ЭМ получали методом гидродистилляции из воздушно-сухого сырья при 

помощи аппарата Клевенджера в течение 3 часов [56], в процессе получения 

ЭМ также собирали отгонные воды.  

Этаноловые извлечения (настойки) получали методом перколяции в 

соотношении 1:5 [57] с помощью 40 %-ного (все извлечения) и 70 %-ного 

(извлечение С-2 из сырья C. geoides) спирта этилового. Полученные 

этаноловые извлечения стандартизовали по выходу экстрактивных веществ, 

для чего порции в объеме 5 мл сушили при температуре 30-35
0
С в 
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фарфоровых выпарительных чашках досуха. Затем охлаждали в течение 30 

минут в эксикаторе с безводным кальция хлоридом и немедленно 

взвешивали. Рассчитывали выход экстрактивных веществ (таблица 13). 

Этаноловые извлечения из сырья C. geoides дополнительно стандартизовали 

по содержанию m-кумаровой кислоты, которое определяли методом 

высокоэффективной жидкостной хроматографии (ВЭЖХ). 

Таблица 13 – Выход этаноловых извлечений 

№ 

п/п 

Вид растения Суммарное извлечение Выход экстрактивных 

веществ,  

г/100 мл (х±Sx, n=6) 

4 P. vulgaris  

Извлечение из травы 40%-ным 

этанолом 

5,19±0,081 

1 N. sibirica  3,14±0,056 

2 T. petraeus. 3,65±0,085 

3 Z. clinopodioides  2,69±0,033 

5 S. multifida  4,48±0,091 

6 C. geoides   Извлечение из корневищ с корнями 

и травы 40 %-ным этанолом 

3,28±0,011 

Извлечение из корневищ с корнями 

и травы 70 %-ным этанолом 

3,12±0,076 

 

При исследовании фармакологической активности использовали 

высушенные досуха этаноловые извлечения, которые непосредственно перед 

экспериментом суспендировали в очищенной воде (для экспериментов in 

vivo) или в воде для инъекций (для экспериментов in vitro). 

С целью выявления действующих веществ извлечения С-1 получали 

его фракции с помощью последовательного фракционирования 

органическими растворителями в порядке увеличения полярности (по 

Шталю). Фракционирование проводили следующим образом: 28,3 г 

высушенного извлечения С-1 растворяли в 200 мл воды и фракционировали 

рядом растворителей с увеличивающейся полярностью (хлороформ, ацетон, 

бутанол-1, этанол). Были получены хлороформная, ацетоновая, бутаноловая, 

этаноловая фракции и водный остаток. Выход экстрактивных веществ 

составил 0,5 %; 1,1 %; 1,4 %; 45,7 % и 51,3 % соответственно. Три фрации 

(хлороформная, ацетоновая и бутаноловая) содержали следовые количества 

БАС, их фармакологическая активность нами не исследовалась. Были 
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изучены иммунотропные свойства двух фракций: этаноловой и водной, 

которые имели наибольший выход. Полученные фракции высушивали 

досуха, непосредственно перед экспериментом суспендировали в воде 

очищенной. 

В качестве ЛП сравнения при исследовании противомикробных 

свойств извлечений использовали ЭМ, водное и этаноловое извлечение из 

травы душицы обыкновенной (Origani herba) и корневища аира болотного 

(Calami rhizomata), противомикробная активность которых уже установлена 

[65, 68, 103, 105, 148, 150, 360, 382]. Выбор препаратов сравнения обусловлен 

наличием в составе ЭМ душицы обыкновенной и аира болотного 

ароматических соединений (тимола, карвакрола и эвгенола), а в 

растительном сырье – простых фенилпропаноидов [68, 105, 148, 150].  

При изучении иммунотропных свойств извлечений из сырья ЭМР в 

качестве ЛП сравнения использовали зарегистрированный в РФ ЛП 

иммуномодулятор – настойку эхинацеи пурпурной (ООО «Ватхэм-

Фармация», г. Рязань, рег. № ЛСР-007043/09). Выбор ЛП сравнения 

обусловлен его природой (суммарное извлечение из растительного сырья), 

наличием иммуностимулирующего, иммунокорригирующего и 

противомикробного действия, а также содержанием в растительном сырье 

фенилпропаноидов (производных коричных кислот) и ЭМ [154, 222].  

Для описания биологических особенностей, изучения химического 

состава и природных ресурсов C. geoides сбор материала и описание 

растительных сообществ с участием исследуемого вида проводили на 

территории пяти административных районов Республики Хакасия, где 

установили более 30 пунктов местонахождения растения.  

Для оценки состояния ценопопуляций (ЦП) C. geoides в природных 

условиях и описания онтогенетических, экологических и популяционных 

особенностей растения было обследовано 20 ЦП в 5 административных 

районах Республики Хакасия (таблица 14). В пределах этих ЦП был 

произведен сбор особей C. geoides. 
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Таблица 14 – Характеристика места и времени описания экологических 

и популяционных особенностей C. geoides, сбора особей для изучения 

онтогенеза и возрастной структуры ЦП 

№ 

ЦП 

Местонахождение Растительное сообщество Время сбора 

1 2 3 4 

1 РХ, Усть-Абаканский р-н,  

окр. с. Аххол, долина р. Ниня 

Разреженный сосняк караганово-

разнотравно-осоково-колюриевый 

20.06.2009 

2 РХ, Усть-Абаканский р-н,  

окр. ст. Уйбат 

Таволгово-кизильниковая 

колюриево–осоково-злаковая 

луговая степь  

05.06.2008 

3 РХ, Аскизский р-н,  

окр. д. Казановка 

Караганово-полынно-типчаково-

осоковая каменистая настоящая 

степь  

05.06.2007 

4 РХ, Усть-Абаканский р-н,  

окр. с. Кокса 

Караганово-колюриево-

разнотравно-злаковая каменистая 

луговая степь  

31.05.2007 

5 РХ, Усть-Абаканский р-н,  

окр. с. Белелик 

Кизильниково-колюриево-злаковая 

луговая степь  

26.06.2008 

6 РХ, Аскизский р-н,  

окр. д. Казановка 

Лиственничник таволгово-

колюриево-разнотравно-моховый  

07.06.2007 

7 РХ, Ширинский р-н,  

окр. с. Малая Сыя 

Караганово-разнотравно-

колюриево-злаковая луговая степь  

12.07.2008 

8 РХ, Аскизский р-н,  

окр. с. Аскиз 

Караганово-разнотравно-

колюриево-злаковая луговая степь  

04.06.2007 

9 РХ, Таштыпский р-н,  

окр. г. Абаза 

Караганово-разнотравно-

колюриево-злаковая каменистая 

луговая степь  

14.07.2009 

10 РХ, Аскизский р-н,  

окр.д. Пуланколь 

Злаково-разнотравная луговая 

степь  

25.06.2009 

11 РХ, Аскизский р-н,  

горный массив Уйтаг  

Караганов-колюриево-осоково-

типчаково-ковыльная каменистая 

степь  

02.06.2007 

12 РХ, Усть-Абаканский р-н,  

окр. д. Вершина-Биджа 

Кизильниково-колюриево-злаково-

осоково-моховая луговая степь 

08.06.2008 

13 РХ, Аскизский р-н,  

хр. Малый Саксар 

Кизильниково-разнотравно-

злаковая каменистая луговая степь  

12.06.2008 

14 РХ, Аскизский р-н,  

окр. д. Казановка 

Караганово-таволгово-колюриево-

злаковая каменистая луговая степь  

06.06.2007 

15 РХ, Аскизский р-н,  

окр. д. Казановка 

Разреженный лиственничник 

таволгово-колюриево-разнотравно-

моховый  

08.06.2007 

16 РХ, Аскизский р-н,  

окр. д. Казановка 

Таволгово-колюриево-осоково-

злаковая луговая степь  

09.06.2007 

17 РХ, Аскизский р-н,  

окр. оз. Баланкуль 

Караганово-злаково-осоковая 

луговая степь  

20.06.2008 
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1 2 3 4 

18 РХ, Ширинский р-н,  

окр. оз. Черное 

Разреженный лиственничник 

колюриево-разнотравно-моховый  

12.08.2009 

19 РХ, Ширинский р-н,  

окр. оз. Рейнголь 

Разнотравно-осоково-типчаково-

ковыльная настоящая степь  

10.08.2009 

20 РХ, Усть-Абаканский р-н,  

окр. д. Аххол 

Сосняк таволгово-осоково-

разнотравно-моховый  

04.06.2008 

Примечание – РХ – Республика Хакасия. 

 

Ресурсные характеристики C. geoides определяли в пределах девяти ЦП 

в четырех административных районах Республики Хакасия (таблица 15). 

Таблица 15 – Характеристика ЦП C. geoides, в пределах которых 

определеляли ресурсные характеристики 

№ 

ЦП 

Местонахождение Растительное сообщество Время проведения 

исследования 

5 РХ, Боградский район,  

окр. с. Белёлик 

Кизильниково-колюриево-

злаковая луговая степь  

26.06.2007 

14 РХ, Аскизский район,  

окр. д. Казановка  

Караганово-таволгово-

колюриево-злаковая 

каменистая луговая степь  

07.07.2008 

15 РХ, Аскизский район,  

окр. д. Казановка  

Разреженный 

лиственничник таволгово-

колюриево-разнотравно-

моховый  

08.07.2008 

16 РХ, Аскизский район,  

окр. д. Казановка  

Таволгово-колюриево-

осоково-злаковая луговая 

степь  

09.07.2008 

21 РХ, Боградский район,  

окр. с. Белёлик 

Караганово-полынно-

типчаково-осоковая 

каменистая настоящая 

степь  

27.06.2007 

22 РХ, Боградский район,  

окр. с. Белёлик 

Таволгово-кизильниковая 

колюриево–осоково-

злаковая луговая степь 

28.06.2007 

23 РХ, Боградский район,  

окр. с. Белёлик 

Караганово-колюриево-

разнотравно-злаковая 

каменистая луговая степь  

29.06.2007 

24 РХ, Орджоникидзевский 

район, окр. с. Новомарьясово  

Кизильниковая 

разнотравно-злаковая 

каменистая луговая степь  

15.06.2008 

25 РХ, Таштыпский район,  

окр. с. Таштып 

Караганово-разнотравно-

колюриево-злаковая 

каменистая луговая степь 

25.07.2008 

Примечание – РХ – Республика Хакасия. 
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Для изучения химического состава C. geoides образцы растительного 

сырья собирали в пределах ЦП №5 (таволгово-колюриево-осоково-злаковая 

луговая степь в окр. д. Казановка, Аскизский район Республики Хакасия). 

Выход ЭМ и содержание суммы фенолкарбоновых кислот в сырье C. geoides 

определяли в пяти образцах сырья, собранных в пределах пяти ЦП и в 

условиях интродукции (таблица 16). Сбор сырья был поизведен в различных 

природно-климатических условиях в составе луговых степей (в условиях 

питомника лекарственных и декоративных растений для 

интродуцированного растения). 

Таблица 16 – Место сбора сырья C. geoides для анализа выхода ЭМ и 

суммы фенолкарбоновых кислот 

№ ЦП Местонахождение Растительное сообщество 

5 РХ, Боградский р-н, окр. с. Белелик Кизильниково-колюриево-

злаковая луговая степь 

16 РХ, Аскизский р-н, окр. д. Казановка Таволгово-колюриево-осоково-

злаковая луговая степь 

24 РХ, Орджоникидзевский р-н, окр. 

с. Новомарьясово 

Кизильниковая разнотравно-

злаковая каменистая луговая 

степь 

25 РХ, Таштыпский р-н, окр. с. Таштып Караганово-разнотравно-

колюриево-злаковая каменистая 

луговая степь 

26 РХ, Усть-Абаканский р-н, пос. Зеленое, 

питомник лекарственных и декоративных 

растений НИИ АП РХ (интродукция) 

Условия интродукции 

Примечания: РХ – Республика Хакасия, НИИ АП РХ – Государственное научное 

учреждение Научно-исследовательский институт аграрных проблем Хакасии Российской 

академии сельскохозяйственных наук. 

 

2.3 Материалы исследования 

 

Материалом для исследования иммунотропных свойств растительных 

извлечений in vivo явились образцы крови, перитонеальной жидкости и 

внутренних органов лабораторных животных. Исследования выполнены на 

аутбредных мышах обоего пола массой 18-20 г, выращенных в стандартных 

пластмассовых клетках в условиях вивария кафедры фундаментальной 
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медицины и гигиены Хакасского государственного университета. А также на 

инбредных мышах обоего пола (или самках) линии CBA/CaLac в возрасте 2-

2,5 месяцев, полученных из отдела экспериментального биомедицинского 

моделирования ФГБУ «НИИ фармакологии им. Е. Д. Гольдберга» СО РАМН 

(г. Томск). Содержание животных осуществлялось в соответствии с ГОСТ Р 

50258-92 (1993) в стационарных пластиковых клетках с мягкой древесной 

стружкой (по 7-10 особей в каждой), на стандартном пищевом рационе 

(гранулированный корм «ПроКорм», арт. Р-22), естественным световым 

режимом. Температура воздуха поддерживалась в пределах 20-22
0
C, 

относительная влажность воздуха – 50-70 %, объем воздухообмена (вытяжка: 

приток) – 8:10, в световом режиме день: ночь – 1:1. Животных содержали при 

свободном доступе к воде и пище. На карантине животных содержали в 

течение 14 дней. В течение этого времени проводили ежедневный осмотр 

каждого животного.  

Исследования проводили с соблюдением правил лабораторной 

практики при проведении доклинических исследований в РФ, 

регламентированных ГОСТ Р 51000.3-96 (1996) и ГОСТ Р 51000.4-96 (1996), 

а также правил и Международных рекомендаций «Европейской конвенции о 

защите позвоночных животных, используемых для экспериментов или в 

иных научных целях» (The European Convention …, 2007). Протокол 

экспериментальной части исследования согласован с Региональным 

Этическим комитетом (Протокол № 1 от 10.10.2012г.). Все опыты проведены 

в осенне-зимний период. Из эксперимента животных выводили дислокацией 

шейных позвонков под легким эфирным наркозом. Вскрытие животных 

проводили при участии ветеринарного врача Н. П. Неделькиной. Всего в 

экспериментах было задействовано 1241 животное (таблица 17). Научная 

консультативная помощь в постановке экспериментов с животными оказана 

сотрудниками ФГБУ «НИИ фармакологии им. Е. Д. Гольдберга» СО РАМН 

(г. Томск) д.м.н. Е. Ю. Шерстобоевым и д.м.н. Н. В. Масной. 
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Таблица 17 – Распределение лабораторных животных на этапах 

экспериментального исследования 

Вид эксперимента Вид животных Количество 

животных 

Скрининг иммунотропного действия извлечений 

из сырья 6 видов растений на неспецифическую 

резистентность, лимфопролиферативные 

процессы, фагоцитоз, морфологический состав 

крови 

Мыши CBA/CaLaс 

обоего пола 

176 

Исследование влияния извлечений C. geoides  на 

фагоцитоз, лимфопролиферативные процессы 

Мыши CBA/CaLac, 

самки 

40 

Исследование влияния извлечений C. geoides  на 

гуморальный иммунный ответ 

Мыши CBA/CaLac, 

самки 

290 

Исследование влияния извлечений C. geoides  на 

клеточный иммунный ответ 

Мыши CBA/CaLac, 

самки 

145 

Исследование протективного действия 

фармацевтической субстанции из сырья 

C. geoides при генерализованной 

стафилококковой инфекции 

Аутбредные мыши 

обоего пола 

240 

Исследование острой токсичности 

разработанной фармацевтической субстанции 

Аутбредные мыши 

обоего пола 

Мыши CBA/CaLac, 

обоего пола 

40 

 

80 

Исследование хронической токсичности 

разработанной фармацевтической субстанции 

Аутбредные мыши 

обоего пола 

Мыши CBA/CaLac, 

обоего пола 

40 

 

40 

Исследование влияния фракций разработанной  

субстанции Cg на гуморальный иммунный ответ 

Мыши CBA/CaLac, 

самки 

50 

Исследование влияния фракций разработанной  

субстанции Cg на фагоцитоз 

Мыши CBA/CaLac, 

самки 

40 

Исследование влияния фракций разработанной  

субстанции Cg на клеточный иммунный ответ 

Мыши CBA/CaLac, 

самки 

60 

 

Исследование влияния извлечений из сырья ЭМР на продукцию 

цитокинов и иммуноглобулинов проводили на образцах супернатантов 

культур мононуклеаров (МНК) венозной крови. Венозную кровь получали у 

доноров-добровольцев и пациентов с хроническим Helicobacter pylori-

ассоциированным гастритом (находящихся на стационарном лечении в III 

терапевтическом отделении ГБУЗ «Республиканская клиническая больница 

им. Г. Я. Ремишевской»).  

В работе с пациентами и донорами соблюдали этические принципы, 

предъявляемые ст. 24 Конституции РФ и Хельсинской Декларацией 
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Всемирной Медицинской Ассоциации (World Medical Association Declaration 

of Helsinki; 1964), все подписали информированное согласие, 

подтверждающее их добровольное участие в исследовании. Набор материала 

у пациентов осуществлялся при непосредственном участии врачей: 

Н. Н. Буторина – врача высшей категории, к.м.н., заведующего 

эндоскопическим отделением и Н. А. Россовой – врача III категории 

терапевтического отделения. Диагноз хронический гастрит устанавливался 

при морфологическом исследовании в соответствии с классификацией, 

разработанной на основе Сиднейской системы с использованием 

эзофагогастродуоденоскопии (исследовались признаки, разработанные на 

основе Лос-Анджелесской системы).  

В исследовании использовали реактивы категории не ниже 

аналитической, приобретённые у известных фирм («Sigma-Aldrich», 

«ДИАЭМ» и др.). 

 

2.4 Методы исследования 

2.4.1 Исследование противомикробной активности 

 

Скрининг противомикробной активности проводили диско-

диффузионным методом. Для определения минимальной бактерицидной 

концентрации (МБК) и минимальной подавляющей концентрации (МПК) 

извлечений использовали метод серийных разведений [56, 224, 225]. 

Отсутствие роста микроорганизмов уточняли последующим контрольным 

посевом на питательный агар.  

При осуществлении диско-диффузионного метода взвесь 

микроорганизмов засевали газоном на поверхность питательного агара в 

чашки Петри. На стерильные диски из фильтровальной бумаги наносили 

0,01 мл свежеотогнанного ЭМ (отгонной воды, раствора этанолового 

извлечения в воде для инъекций). Посевы инкубировали 18-20 ч. при 360
0
 С. 
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Учет результатов осуществляли путем измерения диаметра бактерицидной и 

бактериостатической зон.  

Для скрининга противомикробной активности использовали суточные 

бульонные культуры бактерий S. aureus АТСС 6538-P (FDA 209R) и 

P. aeruginosa ГИСК 453. Для изучения спектра противомикробной активности 

извлечений из сырья C. geoides использовали суточные бульонные культуры 

бактерий музейных штаммов, рекомендованных для оценки спектра действия 

лекарственных средств [224, 225]: S. aureus АТСС 6538-P (FDA 209R) (в том 

числе метициллинрезистентный), S. pyogenes 289, P. aeruginosa ГИСК 453, E. 

coli 25922, E. coli 1257, E. coli 11, M. lysodenticus 2665, K. pneumonia 204, P. 

vulgaris 042, B. cereus 168. Микробная нагрузка составляла 1,0 млн. 

клеток/мл, концентрацию микроорганизмов определяли с помощью 

денситометра DEN-1В. Культуры бактерий получены из ФГУН 

«Государственный научно-исследовательский институт стандартизации и 

контроля медицинских биологических препаратов им. Л. А.Тарасевича» и 

ГНУ ВНИИВВиМ РосСельхозАкадемии. Часть исследований проведена 

совместно с д.м.н., профессором М. Р. Карповой на базе кафедры 

микробиологии и вирусологии ГБОУ ВПО «Сибирский государственный 

медицинский университет» Минздрава РФ. 

 

2.4.2 Исследование иммунотропной активности 

 

Выбор доз и моделирование иммунодефицита 

Для исследования иммунотропных свойств извлечений из сырья ЭМР 

in vivo использовали максимальную из рекомендуемых для впервые 

исследуемых субстанций дозу – 50 мг/кг (или 1000 мкг/мышь). При 

проведении эксперимента in vitro, использовали также максимальную из 

рекомендуемых для впервые исследуемых субстанций дозу – 10 мкг/мл 

питательной среды [224, 225]. Водную и этаноловую фракции извлечения С-1 
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вводили в дозах, эквивалетных их содержанию в дозировке извлечения 

50 мг/кг.  

Исследование планировали и проводили согласно «Методическим 

рекомендациям по исследованию иммунотропной активности лекарственных 

средств» [224].  

Экспериментальную модель иммунодепрессии у животных создавали 

однократным введением циклофосфана (ОАО «Биохимик», г. Саранск, рег. 

№ P N001579/01), далее ЦФ, внутрибрюшинно в максимально переносимой 

дозе для используемых экспериментальных животных (250 мг/кг). 

 

Исследование влияния на неспецифическую резистентность 

Для исследования влияния исследуемых извлечений на 

неспецифическую резистентность использовали инбредных мышей линии 

CBA/CaLac. Стафилококковую инфекцию моделировали однократным 

введением животным внутрибрюшинно экспериментально установленной 

минимальной смертельной дозы культуры S. aureus 209Р (получен из ГНУ 

ВНИИВВиМ РосСельхозАкадемии) – 4 млрд. клеток бактерий/мл. Сепсис 

развивался на 2-3 сутки с гибелью 90% животных. Исследуемые субстанции 

вводили животным в дозе 50 мг/кг внутрь желудка 1 раз в день в течение 5 

дней, непосредственно перед заражением (последнее введение за 24 часа до 

заражения). Наблюдение за животными проводили в течение 15 дней, 

констатировали наличие инфекционного процесса и гибель животных. 

 

Влияние на фагоцитарную активность нейтрофилов и 

лимфопролиферативные процессы 

Влияние извлечений на фагоцитарную активность нейтрофилов 

определяли в эксперименте с использованием инбредных мышей-самок 

линии CBA/CaLac. Животным опытных групп вводили в желудок 

исследуемые извлечения в течение 5 дней в воде очищенной в дозе 50 мг/кг, 

животным контрольной группы в течение 5 дней вводили растворитель.  
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Фагоцитарную активность перитонеальных нейтрофилов оценивали 

через 24 часа после окончания курса введения исследуемого извлечения по 

способности этих клеток поглощать частицы латекса (концентрация 

суспензии – 60 тыс. частиц/мл) [181]. Учет результатов осуществляли 

микроскопически. Микропрепараты (мазки) готовили на двух предметных 

стеклах, фиксировали 96 %-ным этанолом, окрашивали 

свежеприготовленным раствором красителя Романовского-Гимзе в воде 

очищенной (1:10) в течение 20 минут. На мазках при увеличении х1000 с 

иммерсионной системой учитывали процент нейтрофилов, вступивших в 

фагоцитоз (фагоцитарный индекс – ФИ) и среднее число частиц латекса, 

поглощенное одной клеткой (фагоцитарное число – ФЧ) [224]. 

Просматривали не менее 20 полей зрения, исследовали не менее 200 

нейтрофилов. 

Фагоцитарную активность нейтрофилов периферической крови мышей 

оценивали аналогичным образом. Для исследования из хвостовой вены 

животных отбирали по 20 мкл крови в эппендорфы с 40 мкл 2 %-го раствора 

цитрата натрия, добавляли 60 мкл взвеси латекса и инкубировали в 

термостате-шейкере 30 минут при 37
0
С. После инкубации эппендорфы 

центрифугировали в течение 7 минут при 1000 об./мин, удаляли 80 мкл 

надосадка, ресуспендировали осадок и готовили мазки на двух предметных 

стеклах. Фиксацию, окрашивание и изучение мазков проводили аналогично. 

Для оценки фагоцитарной активности нейтрофилов in vitro 

использовали образцы крови условно здоровых доноров-добровольцев, 

стерильно взятой из локтевой вены (после подписания информированного 

согласия). Суспензию нейтрофилов, выделенную из образцов крови, 

инкубировали со взвесью частиц латекса в 96-луночных круглодонных 

планшетах [224]. Способность исследуемых извлечений влиять на 

поглотительную стадию фагоцитоза оценивали микроскопически. Фиксацию, 

окрашивание и изучение мазков проводили аналогично. 
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Влияние на функциональную активность нейтрофилов оценивали с 

помощью NCT-теста, в качестве стимулятора окислительного взрыва 

использовали инактивированные клетки S. aureus Р 209 [41]. Результаты 

учитывали микроскопически. Микропрепараты фиксировали 96 %-ным 

спиртом этиловым, окрашивали 1 %-ным раствором нейтрального красного в 

течение 15 минут. Полученные микропрепараты анализировали при 

увеличении х1000 с иммерсионной системой. Подсчитывали число 

сегментоядерных нейтрофилов, в которых образовался темно-синий осадок 

формазана. На каждом микропрепарате просматривали не менее 20 полей 

зрения, исследовали не менее 200 клеток. Результаты представляли в виде 

индекса стимуляции (ИС), который рассчитывали как отношение доли 

формазанположительных нейтрофилов в стимулированном NCT-тесте к доле 

формазанположительных нейтрофилов в тесте без стимуляции (спонтанном 

NCT-тесте). 

Влияние на лимфопролиферативные процессы оценивали по 

изменению абсолютного числа и морфологического состава лейкоцитов 

периферической крови и абсолютного числа спленоцитов селезенки. 

Показатели определяли стандартными гематологическими методами [183, 

224]. Мазки крови фиксировали 96 %-ным спиртом этиловым, окрашивали 

по Романовскому-Гимзе. Готовые микропрепараты изучали при увеличении 

х1000. Просматривали не менее 20 полей зрения, исследовали не менее 200 

лейкоцитов. 

 

Влияние на синтез цитокинов 

Влияние извлечений из сырья ЭМР на продукцию цитокинов и 

иммуноглобулинов проводили на образцах супернатантов культур МНК 

периферической крови условно здоровых доноров-добровольцев и больных 

хроническим гастритом (после подписания информированного согласия), 

полученных на первые сутки их культивирования in vitro. МНК выделяли 

путем дифференциального центрифугирования плазмы в градиенте 
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плотности фиколл-урографин («Sigma-Aldrich»), культивировали in vitro в 

СО2-инкубаторе, содержащем 5% СО2. В качестве стандартного индуктора 

цитокинпродуцирующей способности использовали фитогемагглютинин 

(ФГА) («Sigma-Aldrich») [224]. Исследуемые извлечения из сырья ЭМР 

добавляли непосредственно перед культивированием в дозе 10 мкг/мл 

питательной среды. Получали 4 вида супернатанта: 1) от клеток, 

культивируемых только в полной ростовой среде; 2) от клеток, 

стимулированных ФГА; 3) от клеток, культивируемых в присутствии 

исследуемого извлечения; 4) от клеток, стимулированных ФГА в 

присутствии исследуемого извлечения. 

Цитокины (ИЛ-1β, ИЛ-2, ИЛ-4, ИЛ-8, ФНО-α, ИНФγ) в супернатантах 

культур МНК определяли с помощью твердофазного иммуноферментного 

метода с использованием наборов ЗАО «Вектор-Бест» и спектрофотометра 

Immunochem 2100 («Termolab Sistems», Финляндия). Для каждого показателя 

рассчитывали медиану с интерквартильным размахом по 10 образцам крови 

при каждом условии стимуляции. Оценивали способность исследуемого 

извлечения усиливать (МНК, стимулированные ФГА + извлечение) и 

индуцировать (МНК, стимулированные только извлечением) выработку 

цитокинов. Результаты представляли также в виде индекса стимуляции (ИС), 

который рассчитывали как отношение содержания цитокинов в условиях 

стимуляции к содержанию цитокинов без стимуляции (в спонтанном тесте). 

 

Влияние на синтез иммуноглобулинов 

Исследование проводили на культуре МНК периферической крови 

условно здоровых доноров-добровольцев (после подписания 

информированного согласия), полученных на десятые сутки их 

культивирования in vitro. МНК выделяли путем дифференциального 

центрифугирования плазмы в градиенте плотности фиколл-урографин 

(«Sigma-Aldrich»), культивировали in vitro в СО2-инкубаторе, содержащем 

5% СО2. В качестве стандартного индуктора продукции иммуноглобулинов 
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использовали митоген лаконоса (МЛ, «Sigma-Aldrich») в субоптимальной 

дозе [224]. В культуры МНК добавляли исследуемые извлечения в дозе 10 

мкг/мл питательной среды. Получали 4 вида супернатанта: 1) от клеток, 

культивируемых только в полной ростовой среде; 2) от клеток, 

стимулированных МЛ; 3) от клеток, культивируемых в присутствии 

исследуемого извлечения; 4) от клеток, стимулированных МЛ в присутствии 

исследуемого извлечения. 

Содержание иммуноглобулинов различных классов (IgG, IgM, IgA) в 

культуральной среде определяли твердофазным иммуноферментным 

методом с использованием наборов ЗАО «Вектор-Бест» и спектрофотометра 

Immunochem 2100 («Termolab Sistems», Финляндия). Для каждого показателя 

рассчитывали медиану с интерквартильным размахом по 10 образцам крови 

при каждом условии стимуляции. Оценивали способность исследуемого 

извлечения усиливать (МНК, стимулированные МЛ + извлечение) и 

индуцировать (МНК, стимулированные только извлечением) выработку 

иммуноглобулинов.  

 

Влияние на гуморальный иммунный ответ 

Иммунотропное действие извлечений из сырья C. geoides на первичный 

гуморальный иммунный ответ оценивали по их способности влиять на синтез 

антител-гемагглютининов и лимфопролиферативные процессы мышей-самок 

линии CBA/CaLac [224]. Для чего животных внутрибрюшинно 

иммунизировали корпускулярным тимусзависимым антигеном – 

эритроцитами барана (ЭБ) в дозе 0,2 мл 15 %-ной суспензии. Животным 

контрольной группы однократно внутрибрюшинно вводили 

физиологический раствор. 

Влияние извлечений на гуморальный иммунный ответ оценивали на 

интактных и на иммунодепрессированных животных (внутрибрюшинное 

введение ЦФ). Животные экспериментальных групп в течение 5 дней (1 раз в 

день) получали исследуемые извлечения и ЛП сравнения (настойку 
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эхинацеи) внутрь желудка в дозе 50 мг/кг, животным контрольных групп 

внутрь желудка вводили воду очищенную. Иммунодепрессированные 

животные получали исследуемые извлечения одновременно с введением ЦФ.  

Забор материала для исследования (селезенки, сыворотки крови) 

осуществляли на 4, 7, 14 и 21 сутки после иммунизации (8, 11, 18 и 25 сутки 

после введения ЦФ). Число спленоцитов селезенки определяли 

стандартными гематологическими методами, титр антител-гемагглютининов 

– в реакции пассивной гемагглютинации (титр антиэритроцитарных IgG – 

после обработки сыворотки крови 0,1 М раствором 2-меркаптоэтанола), 

число антителообразующих клеток селезенки – методом локального гемолиза 

[47, 183, 329].  

 

Влияние на клеточный иммунный ответ 

Влияние извлечений из сырья C. geoides на клеточный иммунный ответ 

изучали при постановке реакции гиперчувствительности замедленного типа 

(ГЗТ) [224]. Для этого мышей-самок линии CBA/CaLac подкожно 

иммунизировали суспензией ЭБ 1х10
7 
в объеме 100 мкл (сенсибилизирующая 

доза). На 5 день после сенсибилизации под апоневротическую пластинку 

правой задней конечности вводили 20 мкл
 

 суспензии ЭБ 1х10
8
 

(разрешающая доза), в контрлатеральную лапу – 20 мкл физиологического 

раствора. Учет интенсивности воспалительной реакции проводили через 24 

часа, животных забивали, обе лапки отрезали на уровне голеностопного 

сустава и взвешивали на торсионных весах ВТ-500. Индекс реакции 

воспаления (ИВ) определяли по разнице массы опытной (О) и контрольной 

(К) лапки индивидуально для каждого животного по формуле:  

ИВ (%) = (О-К)/К х 100 %     (1); 

где: ИВ – индекс реакции воспаления, 

О – масса опытной лапки, 

К – масса контрольной лапки. 
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Оценивали влияние исследуемых извлечения на клеточный иммунный 

ответ на стадии сенсибилизации и на стадии разрешения, для чего 

исследуемые извлечения вводили по двум схемам: до введения 

сенсибилизирующей дозы (1-ая схема введения) и перед введением 

разрешающей дозы (2-ая схема введения) в течение 5-ти дней внутрь 

желудка в дозе 50 мг/кг в виде раствора в воде очищенной. Животные 

контрольных групп получали вместо извлечения растворитель в 

соответствующем объеме. Кроме того, у части животных моделировали 

вторичный иммунодефицит однократным внутрибрюшинным введением ЦФ 

за 5 дней до введения сенсибилизирующей дозы антигена.  

 

2.4.3 Изучение протективного действия при генерализованной 

стафилококковой инфекции 

 

Генерализованную стафилококковую инфекцию моделировали 

внутрибрюшинным однократным введением мышам взвеси микроорганизмов 

S. аureus 209Р (получен из ГНУ ВНИИВВиМ РОССЕЛЬХОЗАКАДЕМИИ) в 

½ от экспериментально установленной нами LD50 (2 млрд. клеток), 

образующих коагулазу, гиалуронидазу, фибринолизин, уреазу, 

продуцирующих - и - токсины и вирулентных для мышей при 

внутрибрюшинном заражении. Перед началом работы были проведены три 

пассажа культуры микроорганизмов через восприимчивых животных 

(аутбредные белые мыши). Полученную культуру идентифицировали по 

морфологическим, биохимическим и антигенным свойствам и в дальнейшем 

использовали для проведения экспериментов. В ходе исследования культуру 

хранили в виде посева на скошенном агаре Хоттингера при 4
0
С не более 1 

месяца. Для заражения животных использовали смыв суточной культуры 

микроорганизма. Оптическую стандартизацию бактериальной взвеси 

проводили при помощи денситометра DEN-1В.  
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Расчет полулетальной дозы возбудителя проводили методом Кербера в 

модификации И. П. Ашмарина [17]. Суточную культуру S. aureus смывали с 

агара физиологическим раствором и готовили последовательные разведения, 

которыми заражали животных внутрибрюшинно. Для определения LD50 

суточную культуру S. aureus вводили мышам внутрибрюшинно по 5 млрд.; 

500 млн.; 5 млн.; 500 тыс.; 50 тыс. микробных тел в 1 мл физиологического 

раствора. Величину LD50 вычисляли по формуле: 

Lg (LD50) = lg (Dn) – d (Σ Li - 0,5)      (2)  

где D – максимальная из используемых доз; 

Li – отношение числа животных, давших летальный исход при введении 

данной дозы, к общему числу животных, которым эта доза была ведена; 

i - номер дозы; 

d - логарифм кратности разведения. 

½LD50 определяли по калибровочной кривой.  

Исследуемое извлечение (субстанцию Cg) вводили животным 

экспериментальных групп в желудок в дозе 50 мг/кг веса в течение 5 дней (1 

раз в сутки), начиная со дня заражения (1-ая экспериментальная группа) и в 

течение 5 дней непосредственно до заражения (2-ая экспериментальная 

группа). Животные контрольной группы получали растворитель в 

эквивалентном объеме. Забор материала (образцы крови, селезенки, печени и 

почек) осуществляли периодически в ходе инфекционного процесса (на 2-е, 

3-и, 5-е, 7-е, 10-е, 20-е, 25-е сутки после заражения). Наблюдение за 

животными осуществляли ежедневно. 

Протективное действие препарата оценивали по влиянию на: 

1. выживаемость животных, 

2. клинические признаки инфекционного процесса, 

3. высеваемость возбудителя из селезенки, печени и почек животных в 

пересчете на 1 грамм органа; 

4. фагоцитарную активность нейтрофилов периферической крови, 

инкубированных с суспензией латекса [224]; 
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5. титр специфических антител – в реакции агглютинации на предметных 

стеклах с суточной бульонной культурой возбудителя [163].  

Для исследования высеваемости S. aureus из внутренних органов 

мышей в стерильных условиях выделяли печень, почки и селезенку. Кусочки 

органов, массой по 100 мг, трижды отмывали в стерильном изотоническом 

растворе, гомогенизировали в стерильных фарфоровых ступках и готовили 

5 %-ую взвесь. 0,1 мл взвеси, разведенной в соотношении 1:10 стерильным 

физиологическим раствором, высевали на чашки Петри с питательным 

агаром. Исследуемый материал инкубировали при температуре 37
0
С в 

течение суток. Учет высеваемости S. aureus из органов (печени, почек и 

селезенки) проводили путем подсчета колоний, выросших на чашках Петри, 

которые идентифицировали по культуральным, морфологическим и 

тинкториальным свойствам.  

 

2.4.4 Исследование общетоксического действия 

 

Исследование проводили на аутбредных и инбредных мышах линии 

CBA/CaLac обоего пола в возрасте 2 месяцев, с учетом половых различий. 

Токсичность фармацевтической субстанции Cg оценивали согласно 

«Методическим рекомендациям по изучению общетоксического действия 

лекарственных средств» [224]. Разработанную фармацевтическую 

субстанцию вводили животным внутрь желудка однократно (при 

исследовании острой токсичности) и в течение 14 дней один раз в сутки (при 

исследовании хронической токсичности) в дозе 1000 мг/кг веса (аутбредным 

мышам), 2000, 4000 и 5000 мг/кг веса (инбредным мышам). Животные 

контрольных групп получали соответствующий объем растворителя. Выбор 

доз обусловлен низкой токсичностью суммарных извлечений из 

растительного сырья, доказанной многими исследователями [61, 139, 170, 

253, 255]. 
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При оценке острой токсичности наблюдение за животными вели в 

течение 6 часов после однократного введения субстанции Cg в первые сутки, 

затем дважды в день в течение 14 дней. При изучении хронической 

токсичности наблюдение за животными проводили ежедневно в течение 2-х 

месяцев. Оценивали общее состояние животных, динамику изменения массы 

тела (еженедельно).  

Гематологические показатели (общее количество лейкоцитов, 

эритроцитов, лейкоцитарную формулу) оценивали стандартными методами 

[183]. Патоморфологические проявления токсичности оценивали при 

макроскопическом исследовании внутренних органов в конце эксперимента 

после эвтаназии (цервикальной дислокацией под легким эфирным наркозом), 

а также по изменению индекса массы печени, селезенки, почек. Вскрытие 

животных и исследование внутренних органов осуществлялось в 

присутствии практикующего ветеринарного врача. 

Влияние фармацевтической субстанции Cg на ориентировочно-

исследовательское поведение животных оценивали с помощью теста 

«Открытое поле» [35, 224].  

LD50 в нашем исследовании определить не удалось, так как падеж 

животных при введении исследуемого комплекса БАС в используемых дозах 

отсутствовал. Как правило, если ЛС переносится животными без видимых 

последствий в дозе 2000 мг/кг и выше, количественная оценка его на 

токсичность не проводится, и он классифицируется как малотоксичный [40]. 

 

2.4.5 Исследование химического состава сырья и извлечений 

 

Для предварительной оценки состава БАС использовали характерные 

качественные реакции на основные группы БАС, метод восходящей 

тонкослойной хроматографии (ТСХ) и метод двумерной бумажной 

хроматографии [48, 120, 137]. Для качественного обнаружения в сырье 

С. geoides полиацетиленовых соединений использовали ТСХ. 
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Полиацетиленовые соединения извлекали из воздушно-сухого сырья 

(отдельно из надземной и подземной части растения) методом мацерации 

диэтиловым эфиром в течение 5 суток. Порции извлечения сливали через 

каждые 24 часа, объединяли и сгущали. ТСХ проводили на пластинах 

«Silufol» в системе «петролейный эфир-диэтиловый эфир» (1:9). 

Хроматограммы проявляли 20 %-ным раствором кислоты серной при 

нагревании в течение 5 минут (105
0
С) и 1 %-ным раствором калия 

перманганата в 1%-ном растворе кислоты серной [162, 209, 266].  

Качественное определение эвгенола в сырье и извлечениях С. geoides 

проводили методом ТСХ [304]. Около 1,0 г сырья, измельченного до 0,5 мм, 

помещали в коническую колбу со шлифом вместимостью 100 мл, прибавляли 

10 мл 96 %-ного спирта этилового и кипятили с обратным холодильником на 

водяной бане в течение 10 мин. После охлаждения до комнатной 

температуры извлечение фильтровали через бумажный фильтр (испытуемый 

раствор). На линию старта хроматографической пластинки «Silufol» 

наносили 2 полосы: 20 мкл испытуемого раствора и 5 мкл раствора 

стандартного образца эвгенола. Пластинку с нанесенными пробами 

высушивали при комнатной температуре в течение 5 мин, затем помещали в 

камеру (предварительно насыщенную не менее 30-40 мин) со смесью 

растворителей: гексан-этилацетат (17:3) и хроматографировали восходящим 

методом. Когда фронт растворителей пройдет не менее 8 см от линии старта, 

пластинку вынимали из камеры и выдерживали до удаления следов 

растворителей в вытяжном шкафу (около 10 мин). Затем пластинку 

опрыскивали раствором ванилина в концентрированной кислоте серной (0,1 

ванилин растворяли в 10 мл кислоты), высушивали на воздухе и 

просматривали в УФ. Зоны адсорбции эвгенола с Rf около 0,75 окрашивались 

в фиолетовый или красно-фиолетовый цвет. 

Дальнейшие фитохимические исследования проведены совместно со 

с.н.с., к.б.н. М. А. Мяделец на базе Лаборатории фитохимии Центрального 

сибирского ботанического сада СО РАН (руководитель д.б.н. 
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Г. И. Высочина) и Лаборатории терпеновых соединений Новосибиирского 

института органиической химии им. Н. Н. Ворожцова СО РАН (руководитель 

д.х.н., профессор А. В. Ткачев).  

Эфирное масло из воздушно-сухого сырья ЭМР получали методом 

гидродистилляции [56], исследовали методом хромато-масс-спектрометрии 

на газовом хроматографе Hewlett-Packard 5890/II с квадрупольным масс-

спектрометром (HP MSD 5971). В качестве детектора использовалась 30-

метровая кварцевая колонка НР-5 (сополимер 5 %-дифенил-95 %-

диметилсилоксана) с внутренним диаметром 0,25 мм и толщиной пленки 

неподвижной фазы 0,25 мкм. Содержание компонентов вычисляли по 

площадям газохроматографических пиков без использования 

корректирующих коэффициентов. Качественный анализ был основан на 

сравнении времени удерживания и полных масс-спектров с атласом спектров 

[400]. 

Для хроматографического исследования качественного состава 

фенольных соединений С. geoides использовали извлечения, полученные из 

воздушно-сухого растительного сырья, измельченного до размера частиц 1 

мм. Проводили исчерпывающую экстракцию 70 %-ным и 40 %-ным 

этанолом [45]. Полученные извлечения концентрировали выпариванием 

растворителя на водяной бане (до уменьшения объема в два раза). 

Хроматографировали на бумаге FN-5 в системах растворителей 

изопропиловый спирт-муравьиная кислота-вода (2:5:5) (первое направление); 

н-бутанол–уксусная кислота–вода, (40:12:28) (второе направление), наиболее 

эффективных для разделения фенольных соединений растительного 

происхождения [45, 91, 297]. Хроматограммы просматривали в видимом и 

УФ-свете, до и после обработки парами аммиака и раствором алюминия 

хлорида. Идентификацию веществ проводили по флюоресценции в УФ-свете 

и в сравнении со стандартными образцами веществ (рутин, кверцетин, 

мирицетин, кемпферол, лютеолин, кофейная, галловая, хлорогеновая 

кислоты).  
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Анализ веществ кумариновой природы проводили в подземных органах 

С. geoides. Выделение суммы кумаринов проводили 10 %-ным этанолом с 

последующей очисткой и извлечением хлороформом. Качественный состав 

кумаринов изучали методом ТСХ на пластинах “Silufol” в системе 

“хлороформ” с использованием качественных реакций для определения 

веществ кумариновой природы [48]. 

Содержание дубильных веществ определяли спектрофотометрическим 

методом [274]. Исследуемое извлечение (1 мл) переносили в колбу на 100 мл 

и добавляли 10 мл 2 %-го раствора аммония молибденовогокислого. 

Содержимое колбы доводили до метки водой. Через 15 мин измеряли 

оптическую плотность полученного раствора на спектрофотометре при длине 

волны 420 нм в кювете толщиной слоя 10 мм, используя в качестве раствора 

сравнения воду. Содержание суммы дубильных веществ определялось в 

пересчете на танин. Содержание суммы катехинов определяли 

спектрофотометрическим методом, рассчитывали по калибровочной кривой, 

построенной по (+) – катехину («Sigma») [143].  

Содержание суммы флавонолов определяли спектрофотометрическим 

методом на основе реакции комплексообразования флавонол-лигнанов с 

солями металлов [21, 120]. Для анализа в мерную колбу (на 5 мл) вносили 0,1 

мл извлечения, приливали 0,2 мл 2 %-го раствора алюминия хлорида (в 96 %-

ом этаноле) и доводили объем до 5 мл этанолом той же концентрации. В 

качестве раствора сравнения использовали раствор, приготовленный при тех 

же условиях, но вместо раствора алюминия хлорида прибавляли 1-2 капли 30 

%-ной раствор кислоты уксусной.  

Содержание суммы флавонолов (в %) в пересчете на рутин и 

воздушно-сухое сырье (X) вычисляли по формуле: 

X=YV1V2100/MV310
6
       (3) 

где: Y – содержание флавонолов в 1 мл испытываемого раствора, найденное 

по калибровочному графику, построенному по рутину, мкг; 

V1 – объем извлечения, мл; 
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V2 – объем разведения, мл; 

M – масса воздушно-сухого сырья, г; 

V3 – объем извлечения, взятый для анализа, мл. 

Содержание суммы фенолкарбоновых кислот оределяли 

хроматоспектрофотометрическим методом [143]. Точную навеску (0,5 г) 

воздушно-сухого сырья, измельченного до размера частиц 0,1 см, заливали 

30 мл 96%-ного этанола и настаивали на кипящей водяной бане 30 минут, 

затем фильтровали в выпарительную чашку через бумажный фильтр. Фильтр 

опускали в колбу, приливали 30 мл 80%-ного этанола и настаивали на 

кипящей водяной бане 15 минут, затем фильтровали в ту же выпарительную 

чашку. Объединенный фильтрат упаривали досуха, остаток смывали точным 

объемом (3 мл) 80%-ного этанола. На хроматографическую бумагу FN-12 

наносили точный объем (0,02 мл) экстракта в трех повторностях и 

хроматографировали в системе «2 %-ный раствор кислоты уксусной» 

(восходящая). Растворитель должен пройти не менее 30 см. Хроматограммы 

просушивали, по свечению в УФ свете отмечали пятна фенолкарбоновых 

кислот, вырезали. Бумагу измельчали, фенолкарбоновые кислоты 

элюировали в микроколонках горячим 50%-ным этанолом. Контроль 

полноты извлечения проводили по свечению в УФ свете и по реакции с 

этаноловым раствором калия гидроксида. Объем элюата доводили до 10 мл, 

оптическую плотность снимали на приборе СФ-46 при длине волны 325 нм. 

В качестве раствора сравнения использовали элюат с чистой полосы 

хроматограммы. Расчет количественного содержания фенолкарбоновых 

кислот производили с помощью калибровочного графика, построенного по 

m-кумаровой кислоте, по формуле:  

X=YV1V2100/MV310
6
       (4) 

 где: Y – содержание фенолокислот в 1 мл испытываемого раствора, 

найденное по калибровочному графику, построенному по m-кумаровой 

кислоте, мкг; 

V1 – объем спиртового экстракта; 
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V2 – объем элюата; 

V3 – объем элюата, нанесенного на хроматограмму; 

М – масса сырья в граммах. 

Для хроматографического исследования качественного состава БАС 

извлечений С. geoides 200 мг сухого порошка растворяли в 50 мл 40 %-ного 

(извлечение С-1) и 70 %-ного (извлечения С-2) спирта этилового.  

Для подтверждения качественного состава фенольных соединений 

использовали метод ВЭЖХ, как один из самых надежных для определения 

индивидуальных фенольных соединений [259]. Для идентификации 

фенольных соединений использовали стандартные образцы фенолокислот, 

кумаринов и флавоноидов. Критериями для идентификации компонентов 

являлись: стандартные образцы фенолокислот, кумаринов и флавоноидов; 

время удерживания исследуемых веществ, УФ-спектры, базы данных и 

обзорные статьи по основным спектральным характеристикам природных 

соединений. Для анализа использовали экстракты, приготовленные как и для 

проведения бумажной хроматографии.  

Для определения содержания флавонолгликозидов в образцах 

проводили анализ агликонов, образующихся после кислотного гидролиза 

соответствующих гликозидов. Для кислотного гидролиза к 0,5 мл водно-

этанольного растительного экстракта прибавляли 0,5 мл 2 н 

хлористоводородной кислоты и нагревали на кипящей водяной бане в 

течение 2-х часов. После охлаждения гидролизат разбавляли 

бидистиллированной водой до объема 5 мл и пропускали через 

концентрирующий патрон Диапак С16 (ЗАО «БиоХимМак») для 

освобождения от примесей гидрофильной природы, затем агликоны смывали 

96 %-ным этанолом. 

Анализ проб проводили на аналитической ВЭЖХ-системе, состоящей 

из жидкостного хроматографа “Agilent 1200” с диодноматричным детектором 

и системы для сбора и обработки хроматографических данных ChemStation. 

Диодноматричный детектор позволил провести детектирование и запись 
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спектров поглощения в диапазоне длин волн (255–370 нм). Разделение 

осуществляли на колонке Zorbax SB-C18 размером 4,6×150 мм с диаметром 

частиц 5 мкм при градиентном режиме элюирования. В подвижной фазе 

содержание метанола в водном растворе ортофосфорной кислоты (0,1 %) 

изменялось от 50 до 52 % за 18 минут. Скорость потока элюента – 1 мл/мин. 

Объем вводимой пробы – 5 мкл. Температура колонки – 26
0
C. 

Детектирование – при λ=360 (агликоны), 370 нм. Перед использованием 

подвижную фазу фильтровали через мембранный фильтр с диаметром пор 

0,45 мкм. Для приготовления подвижных фаз использовали метанол (ос. ч.), 

ортофосфорную кислоту (ос. ч.), бидистиллированную деионизированную 

воду. Стандартные растворы готовили в концентрации 10 мкг/мл. 

Количественное определение индивидуальных компонентов проводили 

по методу внешнего стандарта как наиболее оптимальному для 

хроматографического анализа многокомпонентных смесей. Содержание 

индивидуальных компонентов (Сx) вычисляли по формуле (в %):  

Сx= СстS1V1V2 100/S2М(100–В)    (5) 

где: Сст – концентрация соответствующего раствора флавонола, мкг/мл;  

S1 – площадь пика флавонола в анализируемой пробе, е.о.п.;  

S2 – площадь пика стандартного флавонола, е.о.п.;  

V1 – объем элюата после вымывания флавонолов с концентрирующего 

патрона, мл;  

V2 – общий объем экстракта, мл; 

М – масса навески, мг;  

В – влажность сырья, % [96].  

Количественное определение неидентифицированных соединений 

проводилось в пересчете на государственный стандартный образец 

кверцетина. 
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2.4.6 Исследование биологических особенностей и ресурсных 

характеристк C. geoides 

 

Материал для исследования собирали на территории Республики 

Хакасия маршрутным методом. Геоботанические описания фитоценозов с 

участием C. geoides выполнены по общепринятой методике [135]. 

Исследовано 3 степных, 11 луговостепных, 6 лесных фитоценозов, 25 % из 

них подвергались воздействию периодических весенних пожаров.  

Изучение и описание популяционных особенностей, онтогенеза и 

состояния ЦП C. geoides проведено совместно с доцентом кафедры ботаники 

и общей биологии Хакасского государственного университета им. 

Н. Ф. Катанова, к.б.н. Т. В. Леоновой. Научная консультативная помощь 

оказана д.б.н., проф. В. А. Черемушкиной, зав. лабораторией Лекарственных 

и ароматических растений Центрального сибирского ботанического сада СО 

РАН (г. Новосибирск). 

Описание онтогенеза осуществлялось с использованием общепринятых 

методик [87, 211, 298, 299] и рекомендаций по изучению редких видов [210]. 

Тип онтогенеза установлен по классификации Л. А. Жуковой [87]. 

Биометрические показатели при описании онтогенеза даны для особей C. 

geoides, произрастающих в луговой степи.  

Экологический статус фитоценозов с участием C. geoides по 

отношению к увлажнению и богатству-засоленности почвы был определен с 

помощью шкал Л. Г. Раменского [213] и методики, разработанной 

А. Ю. Королюком с соавт [130, 131]. 

Структуру ЦП изучали методом трансект. Трансекты длиной по 6-7 м 

разбивали на площадки размером 0,5 м
2
, на которых проводили сплошной 

учет растений C. geoides, используя рекомендации по изучению редких видов 

[210]. Онтогенетическое состояние особей определяли согласно критериям, 

предложенным Т. А. Работновым [211], А. А. Урановым [271, 272]. 

Онтогенетическую структуру ЦП определяли как соотношение в ЦП особей 
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разных онтогенетических состояний, за счетную единицу принимали особь и 

партикулу. При характеристике популяционной структуры опирались на 

представления о характерном и базовом онтогенетических спектрах [93]. Тип 

ЦП определяли по классификации А. А. Уранова и О. В. Смирновой [272] и 

по классификации «дельта-омега» Л. А. Животовского [85]. Расчет 

показателя сходства (R) и выборочной ошибки (mR) ЦП C. geoides проводили 

по методике предложенной Л. А. Животовским [84]. 

Анатомическую структуру вегетативных и генеративных органов 

C. geoides изучали микроскопическим методом при увеличении х200 и х400, 

фотографии выполняли при помощи микроскопа «Миктрон 400 М» со 

встроенной видеокамерой. Перед приготовлением временных препаратов 

органы растений фиксировали смесью этанол-глицерин-вода (1:1:1) [73]. 

Поперечные срезы органов выполняли от руки бритвой и микротомом. 

Эфирное масло обнаруживали реактивом Судан III, одревесневшие ткани – 

раствором сернокислого анилина [279]. Гербарные образцы растений 

хранятся в Гербарии Хакасского государственного университета им. 

Н. Ф. Катанова. Микроскопический анализ проводили на свежем и 

высушенном материале.  

Ресурсные характеристики (плотность запаса сырья на единицу 

площади, биологический и эксплуатационный запасы, возможный 

ежегодный объём заготовки) определяли тремя методами: учётных 

площадок, модельных экземпляров и проективного покрытия [182, 214]. Для 

чего в ЦП закладывали площадку площадью 100 м
2
, в её пределах 

регулярным способом закладывали  учётные площадки площадью 0,25 м
2
. 

Массу сырья с учётных площадок и массу модельных экземпляров C. geoides 

определяли с помощью весов «Scout Pro» с точностью до 0,01 г. Проективное 

покрытие вида определяли с помощью квадрата-сетки размером 50х50 см 

[135]. 
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2.4.7 Статистическая обработка результатов 

 

Полученные результаты обрабатывали с использованием пакета 

программ «IBM SPSS Statstics 19» и «Statistica 6.1». 

Для проверки нормальности распределения показателей использовали 

критерий Колмогорова-Смирнова с поправкой Лиллиеформа. 

Результаты исследования противомикробных свойств и химического 

состава извлечений из растительного сырья, биометрические показатели 

особей C. geoides представляли в виде среднего арифметического со 

стандартным квадратичным отклонением. Остальные результаты 

исследования представлены в виде медианы с интерквартильным размахом 

(25 % и 75 %) [197].  

Для проверки статистической значимости различий показателей 

использовали непараметрические критерии – Манна-Уитни (для сравнения 

независимых выборок) и Вилкоксона (для сравнения связанных выборок при 

изучении токсичности), при сравнении нескольких независимых групп – 

ранговый однофакторный анализ Краскела-Уоллиса. При оценке влияния 

извлечений на показатели гуморального иммунного ответа применяли 

многофакторный анализ. Различия считали достоверными при р≤0,05. 
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Глава 3 СКРИНИНГ ИММУНОТРОПНОЙ И ПРОТИВОМИКРОБНОЙ 

АКТИВНОСТИ ИЗВЛЕЧЕНИЙ ИЗ СЫРЬЯ ЭФИРНОМАСЛИЧНЫХ 

РАСТЕНИЙ ФЛОРЫ ХАКАСИИ 

3.1 Исследование химического состава эфирномасличных растений 

 

В связи с тем, что химический состав ЭМ трех из шести выбранных для 

анализа ЭМР флоры Хакасии малоизучен, а компонентный состав ЭМ 

S. multifida варьирует в зависимости от местонахождения, нами 

предварительно были проведены фитохимические исследования.  

Методом хромато-масс-спектрометрии был определен компонентный 

состав ЭМ S. multifida, C. geoides, N. sibirica и T. petraeus. Так, в траве 

S. multifida из Республики Хакасия обнаружено 0,58 % ЭМ, в котором 

обнаружено 63 компонента (идентифицировано 51). Из них доминируют 

линалоол (19,5 %), β-мирцен (17,6 %), цис-β-оцимен (13,8 %), 1,8-цинеол 

(11,7 %), α-терпинелол (9,7 %) и β-фелландрен (4,8 %). Кроме того, в 

небольшом количестве обнаружены компоненты ароматической структуры: 

бензальдегид (0,2 %), п-цимол (0,1 %) и эвгенол (0,1 %) (Приложение 2). 

В образце сырья T. petraeus из Республики Хакасия установлено 

наличие 0,13 % ЭМ, в котором обнаружено 42 компонента 

(идентифицировано 35). Из них преобладают монотерпеновые соединения: α-

терпинеол (20,3 %), β-мирцен (14,3 %), линалоол (14,0 %) и камфора (7,3 %). 

Из ароматических соединений в небольшом количестве (0,1 %) обнаружен 

только тимол (Приложение 5). 

Выход ЭМ из надземной части N. sibirica, собранной в Республике 

Хакасия, составил 0,32 %. В составе ЭМ обнаружено 30 компонентов, 

идентифицировано 10. Из них преобладает 4аS,7S,7aS-непеталактон и три 

неидентифицированных компонента. Обнаружено также незначительное 

содержание метилового эфира карвакрола (0,5 %) (Приложение 2). 

При исследовании анатомического строения C. geoides нами было 

установлено, что ЭМ накапливается как в подземных органах, так и в 
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надземной части растения (гл. 6). Кроме того, масса надземной части 

растения невелика по сравнению с подземными органами. Поэтому для 

получения ЭМ использовали все растение целиком: корневища с корнями и 

траву. Всего в ЭМ C. geoides было обнаружено 8 компонентов (гексанал, 1-

гексанол, артемизия кетон, миртенол, транс-мартанол, перила альдегид, 

фелландрол и эвгенол), доминирующим оказался эвгенол (98,45 %) (таблица 

18). 

Таблица 18 – Содержание компонентов эфирного масла C. geoides  

Время 

удерживания, 

мин. 

Название 

компонента 

R.I.  

(показатель 

преломления) 

Содержание, % 

3,746 гексанал 800,7 0,06 

5,265 гексанол, 1 865,5 0,05 

11,359 артемизия кетон 1061,5 0,05 

16,066 миртенол 1194,8 0,25 

18,246 транс-миртанол 1258,5 0,05 

18,754 перилла альдегид  1273,3 0,06 

18,769 фелландрал  1273,8 0,18 

21,778 эвгенол 1364,8 98,45 

 

Так как сведения о содержании других групп БАС в подземных органах 

и надземной части C. geoides отсутствуют (кроме наличия в корневище 

полиизопреновых спиртов), нами был проведен подробный фитохимический 

анализ этого ЭМР.  

При проведении общих осадочных реакций с групповыми реактивами и 

цветных реакций на индивидуальные алкалоиды (вератровые, морфин, 

кофеин, теофиллин, теобромин) установили отсутствие данной группы БАС в 

надземной части и подземных органах C. geoides.  

Качественными фитохимическими реакциями было обнаружено 

содержание кумаринов, полисахаридов, флавоноидов, фенолкарбоновых 

кислот, следы сесквитерпеновых лактонов и сапонинов, смешанной группы 

дубильных веществ – гидролизуемых и конденсированных (таблица 19).  
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Таблица 19 – Результаты качественных фитохимических реакций на 

присутствие в сырье C. geoides основных групп БАС 

Группа БАС Часть 

растения, 

экстрагент 

Качественная реакция Результаты реакции 

1 2 3 4 

Полисахариды 

надземная, 

вода при 

нагревании 

с 96 %-ным спиртом 

этиловым 

белый осадок 

с 5%-ным раствором 

аммония оксалата 

белый осадок 

с ацетоном белый осадок 

подземная, 

вода при 

нагревании 

с 96 %-ным спиртом 

этиловым 

белый осадок 

с 5%-ным раствором 

аммония оксалата 

белый осадок 

с ацетоном белый осадок 

Флавоноиды 

надземная, 96 

% спирт 

этиловый при 

нагревании 

цианидиновая проба розово-оранжевое 

окрашивание 

с 2 %-ным раствором 

основного свинца ацетата  

желто-оранжевое 

окрашивание 
с 10 %-ным раствором аммиака желтое окрашивание, 

при нагревании -

оранжевое 

подземная, 96 

% спирт 

этиловый при 

нагревании 

цианидиновая проба розовое окрашивание 

с 2 %-ным раствором 

основного свинца ацетата  

желтое окрашивание 

с 10 %-ным раствором аммиака желтое окрашивание 

Фенолкарбо-

новые кислоты 

надземная, 80 

% спирт 

этиловый при 

нагревании 

с 10%-ным раствором калия 

гидроксида в спирте 

этиловом и раствором 

диазотированной кислоты 

сульфанированной 

красное окрашивание 

подземная, 80 

% спирт 

этиловый при 

нагревании 

с 10%-ным раствором калия 

гидроксида в спирте 

этиловом и раствором 

диазотированной кислоты 

сульфанированной 

красное окрашивание 

Катехины 

надземная, 96 

% спирт 

этиловый при 

нагревании 

с 1%-ным раствором 

ванилина в 

концентрированной кислоте 

хлористоводородной 

малиново-красное 

окрашивание 

подземная, 96 

% спирт 

этиловый при 

нагревании 

с 1%-ным раствором 

ванилина в 

концентрированной кислоте 

хлористоводородной 

малиново-красное 

окрашивание 
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Продолжение таблицы 19. 

1 2 3 4 

Кумарины 

надземная, 96 

% спирт 

этиловый при 

нагревании 

с 10%-ным раствором калия 

гидроксида в спирте 

этиловом и раствором 

диазотированной кислоты 

сульфанированной 

коричнево-красное 

окрашивание 

лактонная проба помутнение  

подземная, 96 

% спирт 

этиловый при 

нагревании 

с 10%-ным раствором калия 

гидроксида в спирте 

этиловом и раствором 

диазотированной кислоты 

сульфанированной 

коричнево-красное 

окрашивание 

лактонная проба помутнение 

Дубильные 

вещества 

надземная, 

вода при 

нагревании 

с 1 %-ным раствором 

железоаммониевых квасцов 

черно-синее 

окрашивание и осадок 

с кристаллами натрия 

нитрата в присутствии 0,1н. 

кислоты 

хлористоводородной 

коричневое 

окрашивание 

с 10%-ной кислотой 

уксусной и 10%-ым 

раствором средней соли 

свинца ацетата, добавлением 

к фильтрату 1%-ного 

раствора железоаммониевых 

квасцов и свинца ацетата 

осадок (гидролизуемые 

дубильные вещества), 

окрашивание 

фильтрата в черно-

зеленый цвет 

(конденсированные 

дубильные вещества) 

подземная, 

вода при 

нагревании 

с 1 %-ным раствором 

железоаммониевых квасцов 

черно-синее 

окрашивание и осадок 

с кристаллами натрия 

нитрата в присутствии 0,1н. 

кислоты 

хлористоводородной 

коричневое 

окрашивание 

с 10%-ной кислотой 

уксусной и 10%-ным 

раствором средней соли 

свинца ацетата, добавлением 

к фильтрату 1%-ного 

раствора железоаммониевых 

квасцов и свинца ацетата 

осадок (гидролизуемые 

дубильные вещества), 

окрашивание 

фильтрата в черно-

зеленый цвет 

(конденсированные 

дубильные вещества) 

Антраглико-

зиды 

надземная, 10 

%-ным 

раствором 

натрия 

гидроксида 

с 10%-ным раствором 

кислоты 

хлористоводородной, 

бензолом и 10 %-ным 

раствором аммиака 

отсутствие 

окрашивания 

аммиачного слоя 

надземная, 10 

%-ным 

раствором 

натрия 

гидроксида 

с 10%-ным раствором 

кислоты 

хлористоводородной, 

бензолом и 10 %-ным 

раствором аммиака 

отсутствие 

окрашивания 

аммиачного слоя 
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Продолжение таблицы 19. 

1 2 3 4 

Сапонины 

надземная, 

водой при 

нагревании 

пенообразования слабое 

пенообразование 

с 10%-ным раствором 

сернокислого железа в 

присутствии 

концентрированной кислоты 

серной и спирта этилового 

при нагревании 

слабое сине-зеленое 

окрашивание 

надземная, 

водой при 

нагревании 

пенообразования слабое 

пенообразование 

с 10%-ным раствором 

сернокислого железа в 

присутствии 

концентрированной кислоты 

серной и спирта этилового 

слабое сине-зеленое 

окрашивание 

Сесквитерпе-

новые лактоны 

надземная, вода 

при нагревании 

гидроксамовая проба красное окрашивание 

с 1 %-ным раствором калия 

перманганата в 1 %-ном 

растворе кислоты серной 

обесцвечивание 

подземная, вода 

при нагревании 

гидроксамовая проба красное окрашивание 

с 1 %-ным раствором калия 

перманганата в 1 %-ном 

растворе кислоты серной 

обесцвечивание 

 

Полиацетиленовые соединения извлекали из подземной и надземной 

части C. geoides меодом мацерации диэтиловым эфиром, исследовали 

методом восходящей ТСХ. Всего было обнаружено 5 полиацетиленовых 

соединений (таблица 20, рисунок 1).  

Таблица 20 – Хроматографические характеристики полиацетиленовых 

соединений C. geoides 

№ 

п/п 

Rf Окрашивание полицетиленовых 

соединений подземной части 

Окрашивание полицетиленовых 

соединений надземной части 

20 %-ным р-ром 

кислоты серной 

1 %-ным 

р-ром калия 

перманганата 

20 %-ным р-ром 

кислоты серной 

1 %-ным  

р-ром калия 

перманганата 

1 0,08 фиолетовое обецвечивание светло-

фиолетовое 

обецвечивание 

2 0,69 вишнево-

коричневое 

обецвечивание светло вишнево-

коричневое 

обецвечивание 

3 0,76 светло-

фиолетовое 

обецвечивание светло-

фиолетовое 

обецвечивание 
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Продолжение таблицы 25 

4 0,81 вишнево-

коричневое 

обецвечивание светло вишнево-

коричневое 

обецвечивание 

5 0,88 коричневое обецвечивание светло-

коричневое 

обецвечивание 

 

    

а)    б) 

Рисунок 1 – Схема хроматограмм полиацетиленовых соединений C. geoides, 

проявленных: а) 20 %-ным раствором кислоты серной,  

б) 1 %-ным раствором калия перманганата 

(1 – извлечение из корневищ с корнями, 2 – извлечение из травы) 

 

В подземной и надземной части C. geoides содержатся идентичные 

полиацетиленовые соединения, в большей концентрации в подземных 

органах, о чем свидетельсвует интенсивность окрашивания. 

Далее для ориентировочной оценки накопления БАС в подземных 

органах и траве растения спектрофотометрическим методом в одной 

повторности определили количественное содержание катехинов, флавонолов 

и фенолкарбоновых кислот (таблица 21). Установили, что катехины 

преимущественно накапливаются в подземных органах растения, флавонолы, 

дубильные вещества и фенолкарбоновые кислты – в надземной части. 

Причем количественное содержание этих групп БАС в цельном сырье в 

большинстве случаев максимально. Катехины лучше экстрагировались 20 % 

и 40 %-ным спиртом этиловым, флавонолы и фенолкарбоновые кислоты – 
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40 % и 70 %-ным спиртом этиловым; дубильные вещества – 20 % и 70 %-ным 

спиртом этиловым.  

Таблица 21 – Содержание фенольных соединений в сырье C. geoides  

Группа БАС Экстрагент  Содержание, % 

в надземной  

части 

в подземной 

части 

в цельном 

сырье  

Катехины 

20 %-ный спирт 

этиловый 

0,74 1,29 2,10 

40 %-ный спирт 

этиловый 

0,65 1,06 1,94 

70 %-ный спирт 

этиловый 

0,70 0,94 1,64 

Флавонолы 

20 %-ный спирт 

этиловый 

0,69 

 

0,26 

 

0,58 

 

40 %-ный спирт 

этиловый 

1,60 0,58 1,40 

70 %-ный спирт 

этиловый 

1,44 0,28 1,42 

Фенолкарбоновые 

кислоты 

20 %-ный спирт 

этиловый 

1,64 0,18 1,60 

40 %-ный спирт 

этиловый 

2,10 0,37 2,15 

70 %-ный спирт 

этиловый 

2,35 0,42 2,30 

Дубильные 

вещества 

20 %-ный спирт 

этиловый 

10,92 2,64 8,55 

40 %-ный спирт 

этиловый 

9,80 3,39 6,94 

70 %-ный спирт 

этиловый 

12,50 3,77 10,88 

 

На основании полученных данных считаем, что в качестве сырья для 

получения извлечений C. geoides целесообразно использовать все растение 

целиком (корневище с корнями и траву), а БАС извлекать 40 %-ным и 70 %-

ным этанолом. 
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3.2 Исследование иммунотропной активности извлечений из сырья 

эфирномасличных растений 

 

Для скрининга иммунотропной активности извлечений из сырья шести 

ЭМР изучали их влияние на неспецифическую резистентность, фагоцитоз, 

лимфопролиферативные процессы (in vivo) и цитокинпродуцирующую 

способность мононуклеаров (МНК) периферической крови (in vitro). 

 

3.2.1 Влияние исследуемых извлечений на неспецифическую 

резистентность 

 

Изучение влияния исследуемых извлечений на неспецифическую 

резистентность при бактериальных инфекциях проводили на модели 

экспериментального стафилококкового сепсиса у инбредных мышей. 

Контрольная и 7 экспериментальных групп включали по 12 животных. 

Исследуемые извлечения вводили животным экспериментальных групп в 

дозе 50 мг/кг веса внутрь желудка в течение 5 дней непосредственно перед 

заражением.  

В течение первых 3-х дней инфекционного процесса в контрольной 

группе пало 91,7 % животных (выживаемость составила 8,3 %). Исследуемые 

извлечения в разной степени ослабляли развитие сепсиса (таблица 22).  

Наиболее эффективно повышало устойчивость мышей к смертельной 

стафилококковой инфекции извлечение из сырья C. geoides (выживаемость 

животных составила 75,0 %). Выраженное стимулирующее действие на 

неспецифическую резистентность оказали извлечения из сырья N. sibirica и 

P. vulgaris (выживаемость животных составила по 66,7 %). Введение мышам 

извлечений S. multiphida, Т. petraeus и Z. clinopodioides также незначительно 

повысило выживаемость животных при сепсисе.  
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Таблица 22 – Влияние исследуемых извлечений на выживаемость 

лабораторных животных при стафилококковом сепсисе 

Группа животных 

 

Количество 

выживших животных 

Доля выживших 

животных, % 

Контрольная  

 

1 8,3 

Экспериментальная 1  

(извлечение Е. purpurea) 

9 75,0 

Экспериментальная 2  

(извлечение C. geoides) 

9 75,0 

Экспериментальная 3  

(извлечение S. multiphida) 

5 41,7 

Экспериментальная 4  

(извлечение N. sibirica) 

8 66,7 

Экспериментальная 5  

(извлечение Z. clinopodioides) 

2 16,7 

Экспериментальная 6  

(извлечение Т. petraeus) 

5 41,7 

Экспериментальная 7 

 (извлечение P. vulgaris) 

8 66,7 

 

Все исследуемые извлечения оказывают стимулирующее влияние на 

неспецифическую резистентность мышей при стафилококковом сепсисе, но 

только извлечение C. geoides проявляет одинаковую эффективность с 

действием ЛП сравнения (настойки эхинацеи).  

 

3.2.2 Влияние исследуемых извлечений на фагоцитарную активность 

нейтрофилов периферической крови и перитонеальной жидкости 

 

Далее изучали влияние шести извлечений на фагоцитарную активность 

нейтрофилов, для чего их вводили в дозе 50 мг/кг внутрь желудка инбредным 

мышам экспериментальных групп один раз в день в течение 5-ти дней. В 

качестве ЛП сравнения использовали официнальную настойку эхинацеи 

(E. purpurea). 

Исследование фагоцитарной активности нейтрофилов периферической 

крови показало, что из всех извлечений из сырья ЭМР достоверно по 

сравнению с контролем увеличивает ФИ только извлечение из сырья 
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C. geoides (таблица 23). Его стимулирующее действие было сопоставимо с 

действием ЛП сравнения (р=0,397). ФИ в образцах крови мышей, 

получавших остальные извлечения, существенно не отличался от 

показателей контрольной группы животных.  

Интенсивность фагоцитоза достоверно по сравнению с контролем 

стимулировали 4 из 6 изучаемых извлечений. Наиболее эффективным 

оказалось применение комплексов БАС S. multifida и T. petraeus (ФЧ 

составило 2,97 (2,44÷3,31) и 2,87 (2,44÷3,44) частиц латекса/нейтрофил 

соответственно). Применение извлечения из сырья C. geoides также привело 

к увеличению ФЧ – 2,56 (2,29÷3,04) частиц латекса/нейтрофил. Приведенные 

значения были достоверно ниже показателей животных, получавших ЛП 

сравнения.  

Таблица 23 – Влияние исследуемых извлечений на фагоцитарную 

активность нейтрофилов (Медиана (25%÷75%), n=9-10) 

Условия 

стимуляции 

ФИ нейтрофилов % ФЧ, частиц латекса / нейтрофил 

перифериче

ской крови  

перитонеаль-

ной жидкости 

периферичес-

кой крови 

перитонеаль-

ной жидкости 

Без стимуляции 

(контроль) 

25,5  

(21,3÷31,5) 

22,0  

(19,0÷31,0) 

1,61  

(1,44÷1,66) 

2,19  

(1,82÷2,85) 

Извлечение 

Е. purpurea (ЛП 

сравнения) 

35,0  

(24,0÷38,0)* 

35,0  

(32,8÷44,5)* 

3,92  

(3,69÷4,81)* 

4,49  

(4,03÷5,73)* 

Извлечение 

C. geoides 

36,5  

(33,3÷40,8)* 

48,0 

(44,0÷57,5)*# 

2,56  

(2,29÷3,04)* 

2,70  

(2,40÷3,34)* 

Извлечение 

S. multiphida  

26,0  

(23,0÷30,8) 

21,0  

(19,0÷23,0) 

2,97  

(2,44÷3,31)* 

1,48  

(1,42÷1,77) 

Извлечение 

N. sibirica 

21,0  

(18,5÷28,5) 

30,0  

(21,0÷34,0) 

1,48  

(1,18÷1,60) 

1,92  

(1,38÷3,00) 

Извлечение 

Z. clinopodioides  

25,0  

(20,5÷27,5) 

45,0  

(36,0÷52,0)* 

1,28  

(1,19÷1,86) 

1,70  

(1,63÷2,00) 

Извлечение 

Т. petraeus  

16,0  

(16,0÷20,0) 

19,0  

(18,0÷25,0) 

2,87  

(2,44÷3,44)* 

1,76  

(1,53÷2,05) 

Извлечение 

P. vulgaris  

22,5  

(16,0÷24,0) 

41,0  

(39,0÷45,0)* 

1,80  

(1,69÷2,62)* 

2,63  

(2,23÷3,07) 

Примечание – различие достоверно выше при р≤0,05 с показателями * – контроля, 

# – ЛП сравнения (настойки Е. purpurea). 
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Фагоцитарную активность перитонеальных нейтрофилов в сравнении с 

контролем достоверно стимулировали извлечения из сырья C. geoides, 

Z. clinopodioides и P. vulgaris: ФИ составил 48, 45 и 41 % соответственно (в 

контрольной группе 22 %). Причем извлечения Z. clinopodioides и P. vulgaris 

стимулировали фагоцитоз сопоставимо с действием ЛП сравнения, а 

извлечение C. geoides – достоверно эффективнее. Интенсивность фагоцитоза 

при применении исследуемых извлечений изменялась незначительно, только 

комплекс БАС C. geoides достоверно в сравнении с контролем увеличивал 

ФЧ до 2,70 частиц латекса/нейтрофил, что, тем не менее, было достоверно 

ниже аналогичного показателя при применении ЛП сравнения.  

Кроме влияния извлечений ЭМР на активность и интенсивность 

фагоцитоза оценивали их стимулирующее действие на функциональную 

активность нейтрофилов – способность продуцировать активные формы 

кислорода (с помощью NCT-теста), для чего рассчитывали индекс 

стимуляции окислительного взрыва (рисунок 2).  

 

 

Рисунок 2 – Влияние исследуемых извлечений  

на функциональную активность нейтрофилов:  

ПК – периферической крови, ПЖ – перитонеальной жидкости  

(ИС – индекс стимуляции окислительного взрыва; Е – извлечение E. purpúrea, С – 

извлечение C. geoides, S – извлечение S. multifida, N – извлечение N. sibirica, Z – 

извлечение Z. clinopodioides, T – извлечение T. petraeus, P – извлечение P. vulgaris; 

* помечены данные, достоверно превышающие показатели контроля).  

 

* 
* 

* 

* 

* 
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Оказалось, что на функциональную активность нейтрофилов 

периферической крови и перитонеальной жидкости наибольшее 

стимулирующее воздействие оказывает извлечение N. sibirica, индекс 

стимуляции нейтрофилов периферической крови составил 2,65 (р=0,014), 

индекс стимуляции перитонеальных нейтрофилов – 3,03 у.е. (р=0,000) (в 

контроле 2,23 и 1,45 у.е соответственно). Извлечение из сырья C. geoides 

окислительный взрыв в нейтрофилах стимулировал не достоверно. 

Остальные исследуемые комплексы БАС (кроме извлечения T. petraeus) 

достоверно стимулировали окислительный взрыв только в нейтрофилах 

перитонеальной жидкости. ЛП сравнения в наших исследованиях на 

функциональную активность нейтрофилов не оказывал влияния. 

Таким образом, БАС C. geoides наиболее перспективны для 

дальнейшего исследования в качестве иммунотропного средства, как 

стимулирующие фагоцитоз и окислительный взрыв в нейтрофилах 

сопоставимо (а в некоторых случаях превосходя) с действием официнального 

растительного ЛП-иммуномодулятора (настойки эхинацеи). Внимания 

заслуживает также выраженная стимуляция БАС N. sibirica бактерицидности 

фагоцитов. 

 

3.2.3 Влияние исследуемых извлечений на лимфопролиферативные 

процессы 

 

Для оценки влияния суммарных извлечений ЭМР на 

лимфопролиферативные процессы определяли абсолютное число лейкоцитов 

периферической крови и общее число спленоцитов селезенки инбредных 

мышей. 

Курсовое введение исследуемых извлечений в дозе 50 мг/кг приводило 

к достоверному, в сравнении с контролем, повышению абсолютного числа 

лейкоцитов в периферической крови животных экспериментальных групп от 
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7,20 (6,80÷7,95) 10
9
/л (извлечение C. geoides) до 16,25 (13,15÷18,71) 10

9
/л 

(извлечение Z. clinopodioides) (таблица 24).  

Причем абсолютное число лейкоцитов периферической крови 

животных, получавших извлечения из сырья S. multifida, Z. clinopodioides и 

P. vulgaris, достоверно превышало аналогичный показатель при применении 

ЛП сравнения.  

Общую клеточность селезенки достоверно в сравнении с контролем 

снижали четыре исследуемых извлечения (N. sibirica, Z. clinopodioides, 

T. petraeus и P. vulgaris), остальные – не изменяли. ЛП сравнения также 

существенно не влиял на этот показатель.  

Таблица 24 – Влияние исследуемых извлечений на 

лимфопролиферативные процессы (Медиана (25%÷75%), n=9-10) 

Примечание – различие достоверно выше при р≤0,05 показателей * – контроля, # – 

ЛП сравнения (настойки Е. purpurea). 

 

При изучении морфологического состава лейкоцитов периферической 

крови установили, что увеличение абсолютного количества лейкоцитов при 

введении извлечений из сырья S. multiphida, Z. clinopodioides, T. petraeus и 

обусловлено перераспределением их фракций: увеличением фракции 

гранулоцитов и уменьшением лимфоцитов (рисунок 3). Под влиянием этих 

комплексов БАС происходил заметный сдвиг лейкоцитарной формулы влево 

(индекс ядерного сдвига составил 0,13-0,14) по сравнению с контролем 

Условия стимуляции Абсолютное число 

лейкоцитов 

периферической крови, 

×10
9
/ л 

Общая клеточность 

селезенки, ×10
6 

/ орган 

Без стимуляции (контроль) 6,10 (4,25÷6,70) 129,15 (101,30÷180,15) 

Извлечение E. purpurea  10,83 (8,73÷13,65)* 99,30 (92,30÷148,30) 

Извлечение C. geoides 7,20 (6,80÷7,95)* 103,00 (101,25÷125,75) 

Извлечение S. multiphida  13,98 (11,85÷15,74)*# 114,00 (86,05÷152,35) 

Извлечение N. sibirica 11,55 (8,76÷14,25)* 82,70 (75,45÷97,60)* 

Извлечение Z. clinopodioides  16,25 (13,15÷18,71)*# 106,20 (91,10÷118,60)* 

Извлечение Т. petraeus  9,95 (8,20÷11,70)* 84,90 (73,00÷95,40)* 

Извлечение P. vulgaris  15,20 (12,46÷17,79)*# 95,40 (78,35÷111,95)* 



101 

 

(индекс ядерного сдвига 0,04). Введение животным извлечений N. sibirica и 

P. vulgaris сопровождалось значительной стимуляцией гранулоцитопоэза: 

увеличением числа юных и палочкоядерных нейтрофилов 

Стимулирующее действие извлечений C. geoides и ЛП сравнения было 

направлено на пролиферацию как гранулоцитов, так и лимфоцитов.  

Существенного изменения относительного числа моноцитов, 

базофилов и эозинофилов все исследуемые извлечения не вызывали. 

 

 

Рисунок 3 – Влияние исследуемых извлечений на морфологический состав 

периферической крови животных 

(СН – сегментоядерные нейтрофилы, ПН – палочкоядерные нейтрофилы, ЮН – юные 

нейтрофилы, Л – лимфоциты; Е – извлечение E. purpúrea, С – извлечение C. geoides, S 

– извлечение S. multifida, N – извлечение N. sibirica, Z – извлечение Z. clinopodioides, T 

– извлечение T. petraeus, P – извлечение P. vulgaris). 

 

Таким образом, извлечение из сырья C. geoides стимулирует 

лимфопролиферативные процессы сопоставимо с ЛП сравнения (настойкой 

эхинацеи), не истощая при этом селезенку и не изменяя морфологический 

состав лейкоцитов периферической крови. 

* 
* 

* 

* 

* * 

* 
* 

* 

* 
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Применение извлечений из сырья N. sibirica, Z. clinopodioides, 

S. multifid, T. petraeus и P. vulgaris приводит к перераспределению фракций 

лейкоцитов, что снижает их ценность в качестве иммуностимуляторов. 

 

3.2.4 Влияние исследуемых извлечений на синтез цитокинов 

 

Одним из механизмов иммунотропного действия ЛС растительного 

происхождения может быть влияние на продукцию провоспалительных или 

противовоспалительных интерлейкинов [109]. В настоящем исследовании 

изучали влияние извлечений ЭМР на продукцию ИЛ-1β, ИЛ-2, ИЛ-4 и ИНФγ 

(таблица 25) – основных цитокинов, опосредующих формирование 

гуморального и клеточного иммунного ответа.  

Оказалось, что активируют выработку лейкоцитами периферической 

крови провоспалительных цитокинов (ИЛ-1β, ИЛ-2,) только некоторые из 

исследуемых извлечений, а на продукцию ИНФγ и противовоспалительного 

цитокина ИЛ-4 достоверного влияния не оказывают все исследуемые 

комплексы БАС.  

Уровень продукции ИЛ-1β в условиях стимуляции извлечением из 

сырья C. geoides составил 183,95 (94,575÷239,368) пкг/мл, что достоверно 

превышало контроль – 77,120 (60,213÷121,353). Констатировали также 

стимулирующее действие на продукцию ИЛ-2 извлечений из сырья 

Z. clinopodioides – 18,125 (16,705÷30,473) пкг/мл и C. geoides – 

20,935 (15,813÷28,760) пкг/мл. ЛП сравнения (настойка эхинацеи) продукцию 

ИЛ-1β стимулировал слабо – 116,265 (76,668÷144,438) пкг/мл, на продукцию 

ИЛ-2 влияния не оказывал.  

Продукция ИНФγ при стимуляции лейкоцитов извлечением из сырья 

T. petraeus составила 8,625 (2,063÷10,155) пкг/мл (в контроле 

0,000 (0,000÷9,645) пкг/мл), при стимуляции извлечением C. geoides – 

8,245 (5,828÷11,510) кг/мл, но различие с контролем было недостоверно. ЛП 

сравнения продукцию ИНФγ не стимулировал. 
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Таблица 25 – Влияние исследуемых извлечений на продукцию 

цитокинов и ИНФγ лейкоцитами периферической крови (Медиана 

(25%÷75%), n=10-12) 

Условия 

стимуляции 

Уровень продукции цитокинов и ИНФγ, пкг/мл 

ИЛ-1β ИЛ-2 ИЛ-4 ИНФ γ 

Без стимуляции 

(контроль)  

77,120 

(60,213÷121,353) 

9,215 

(5,773÷14,533) 

2,000 

(0,973÷7,560) 

0,000  

(0,000÷9,645) 

ФГА  257,705 

(176,748÷302,430)* 

19,725 

(12,833÷24,838)* 

3,485 

(1,310÷8,945) 

14,810 

(14,253÷15,360)* 

Извлечение 

E. purpurea  

116,265 

(76,668÷144,438) 

12,100 

(9,560÷16,725) 

3,840 

(1,553÷4,760) 

0,000 

(0,000÷4,148) 

Извлечение 

C. geoides 

183,950 

(94,575÷239,368)* 

20,935 

(15,813÷28,760)* 

3,870 

(1,028÷6,295) 

8,245 

(5,828÷11,510) 

Извлечение 

S. multiphida  

39,480 

(24,860÷135,618) 

13,395 

(5,973÷19,520) 

4,685 

(2,753÷6,003) 

1,255 

(0,090÷4,978) 

Извлечение 

N. sibirica 

30,105 

(15,018÷67,123) 

7,155 

(4,983÷12,733) 

7,370 

(3,223÷13,610) 

8,625 

(2,063÷10,155) 

Извлечение 

Z. clinopodioides  

19,690 

(3,135÷66,260) 

18,125 

(16,705÷30,473)* 

4,290 

(0,905÷6,205) 

3,330 

(2,398÷6,835) 

Извлечение 

Т. petraeus  

74,415 

(61,355÷230,500) 

8,545 

(6,160÷10,120) 

4,870 

(3,940÷5,688) 

1,545 

(0,308÷7,988) 

Извлечение 

P. vulgaris  

33,575 

(26,767÷45,748) 

18,125 

(9,328÷26,975) 

5,425 

(3,520÷14,980) 
2,925 

(1,700÷5,343) 

Примечание – * – различие с контролем достоверно при р≤0,05. 

 

Таким образом, из всех исследованных комплексов БАС, извлечение из 

сырья C. geoides достоверно в сравнении с официнальным 

иммуностимулятором растительного происхождения (настойкой эхинацеи) 

стимулирует продукцию провоспалительных цитокинов (ИЛ-1β и ИЛ-2), что 

позволяет предположить у БАС этого растения наличие 

иммуностимулирующего действия, направленного на активизацию 

пролиферации и дифференцировки Т- и В-лимфоцитов, секреции 

иммуноглобулинов, фагоцитоза. Возможна стимуляция и секреции ИНФγ.  
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3.3 Исследование противомикробной активности извлечений из сырья 

эфирномасличных растений  

 

Широкое распространение среди патогенных и условно-патогенных 

микроорганизмов устойчивости к антибиотикам делает актуальным изучение 

противомикробных свойств ЛС природного происхождения. БАС 

лекарственных растений могут быть эффективным дополнением в 

комплексной терапии инфекционных заболеваний.  

Так как о противомикробном действии ЭМ P. vulgaris и S. multifida уже 

известно, нами были изучены противомикробные свойства ЭМ, полученных 

из сырья 4 видов растений: надземной части N. sibirica, Z. clinopodioides, 

T. petraeus и корневищ с корнями и травы C. geoides. 

Все исследуемые ЭМ оказались активны в отношении S. aureus, причем 

по бактерицидному эффекту ЭМ T. petraeus, Z. clinopodioides, C. geoides и 

N. sibirica достоверно превосходили действие ЭМ O. vulgare и A. calamus: 

диаметр зоны их бактерицидного действия составил 5,20±0,23; 4,50±0,19; 

3,60±0,23 и 3,00±0,38 см соответственно (таблица 26).  

Таблица 26 – Противомикробная активность эфирных масел из сырья 

исследуемых растений (х±Sx, n=6) 

 

Вид ЭМР 

Диаметр бактерицидной (1) и бактериостатической (2) зоны в 

отношении тест-культур микроорганизмов, см  

Staphylococcus aureus Pseudomonas aeruginosa 

1 2 1 2 

O. vulgare 1,30±0,25 1,70±0,12 0,70±0,15 0 

A. calamus 1,25±0,20 2,10±0,19 1,59±0,30 2,45±0,22 

N. sibirica 3,00±0,38
*# 

3,30±0,26
*# 

2,90±0,20
*# 

3,09±0,20
*
 

T. petraeus 5,20±0,23
*# 

5,90±0,26
*# 

1,80±0,13
* 

0
 

Z. clinopodioides 4,50±0,19
*# 

5,40±0,24
*#

 0,80±0,17
#
 0

 

C. geoides 3,60±0,23
*# 

4,60±0,22
*# 

3,70±0,23
*# 

7,20±0,15
*# 

Примечание – отличие достоверно при р≤0,05 от показателей контроля: 

 * – ЭМ O. vulgare, # – ЭМ A. calamus 

 



105 

 

Бактериостатические зоны всех исследуемых ЭМ также оказались 

больше, чем у ЭМ O. vulgare и A. calamus. Максимальными оказались 

значения для ЭМ T. petraeus (5,90±0,26 см), Z. clinopodioides (5,40±0,24 см). 

В отношении P. aeruginosa ЭМ исследуемых растений оказались менее 

эффективными. Три из исследуемых образцов ЭМ (ЭМ C. geoides, N. sibirica, 

T. petraeus) достоверно превосходили бактерицидное действие ЭМ O. vulgare 

(0,70±0,15 см); два образца – действие ЭМ A. calamus (1,59±0,30). 

Максимальный эффект проявили ЭМ C. geoides и N. sibirica (диаметр 

бактерицидной зоны составил 3,70±0,23 см и 2,90±0,20 см), эти же ЭМ 

проявили и бактериостатическое действие, достоверно более выраженное, 

чем у ЭМ A. calamus. 

ЭМ из ЛРС нашли широкое применение в медицине, в то время как 

отгонные воды (собирающиеся в приемнике аппарата Клевенджера после 

отделения ЭМ) обычно не используются. В случае обнаружения 

фармакологической активности отгонные воды можно было бы применять 

согласно принципам рационального использования растительного сырья. С 

этой целью мы провели изучение противомикробного эффекта отгонных 

вод (таблица 27). 

Таблица 27 – Противомикробная активность отгонных вод из сырья 

исследуемых растений (х±Sx, n=6) 

 

Вид ЭМР 

Диаметр бактерицидной (1) и бактериостатической (2) 

зоны в отношении тест-культур микроорганизмов, см  

Staphylococcus aureus Pseudomonas aeruginosa 

1 2 1 2 

O. vulgare 1,30±0,18 1,90±0,15 0 0,70±0,14 

A. calamus 1,05±0,24 2,25±0,16 1,29±0,34 2,80±0,25 

N. sibirica 5,10±0,20
*# 

6,10±0,28
*# 

0,90±0,20 1,10±0,25 

T. petraeus 1,10±0,21 2,20±0,19
 

1,70±0,17 2,10±0,16
* 

Z. clinopodioides 0 0,70±0,12 0,80±0,19 1,00±0,20
 

C. geoides 1,60±0,22 2,60±0,17
* 

1,30±0,19 3,40±0,19
*# 

Примечание – отличие достоверно при р≤0,05 от показателей контроля: 

* – ЭМ O. vulgare, # – ЭМ A. calamus 
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В эксперименте отгонные воды O. vulgare и A. calamus проявили 

бактерицидную и бактериостатическую активность в отношении S. aureus. 

Противомикробная активность отгонных вод N. sibirica (5,10±0,20 см 

бактерицидная и 6,10±0,28 см бактериостатическая зона) достоверно 

превосходила эти значения. Бактериостатическое действие отгонных вод 

C. geoides (2,60±0,17 см) достоверно превышало только действие отгонных 

вод O. vulgare. 

Противомикробное действие отгонных вод исследуемых видов в 

отношении P. aeruginosa оказалось менее выраженной. Бактерицидное 

действие проявили отгонные воды четырех образцов сырья, максимальным 

оно оказалось для отгонных вод T. petraeus (1,70±0,17 см). Однако различие 

с действием отгонных вод O. vulgare и A. calamus было не достоверным во 

всех случаях. 

Бактериостатическое действие в отношении P. aeruginosa отмечали у 

отгонных вод всех исследуемых видов растений. Но достоверно 

превосходили бактериостатическое действие O. vulgare отгонные воды 

C. geoides и T. petraeus (3,40±0,19 см и 2,10±0,16 см соответственно). 

Бактериостатическое действие A. calamus достоверно превосходил эффект 

только отгонных вод C. geoides. 

Следующим этапом исследования явилось изучение 

противомикробной активности водных и этаноловых извлечений из сырья 

исследуемых ЭМР в отношении S. aureus. В результате анализа установили, 

что водные и этаноловые извлечения (40 %-ным спиртом этиловым) всех 

исследуемых видов растений в разной степени обладают противомикробной 

активностью (таблица 28).  

Максимальную активность, такую же, как извлечения O. vulgare, 

проявили водные извлечения из сырья C. geoides (МПК – 3,13 мг/мл) и 

этаноловые извлечения C. geoides и Z. clinopodioides. МПК водного 

извлечения A. calamus, а также этаноловых извлечений Z. clinopodioides, 

P. vulgaris и S. multifidа составили 6,25 мг/мл. Противомикробное действие 



107 

 

извлечений из сырья остальных исследуемых ЭМР оказалось менее 

выраженным.  

Таблица 28 – Противомикробная активность исследуемых извлечений в 

отношении S. aureus  

Вид ЭМР Минимальная подавляющая концентрация, мг/мл 

водного извлечения этанолового извлечения 

O. vulgare 3,13 3,13 

A. calamus 6,25 3,13 

P. vulgaris 25,00 6,25 

N. sibirica 12,50 12,50 

T. petraeus 12,50 12,50 

Z. clinopodioides 6,25 3,13 

S. multifidа 25,00 6,25 

C. geoides 3,13 3,13 

 

Таким образом, полученные данные свидетельствуют о наличии у БАС 

исследуемых ЭМР противомикробного действия. Для дальнейшего изучения 

считаем наиболее перспективным комплексы БАС из сырья C. geoides. 

Обращает на себя внимание также высокая активность ЭМ T. рetraeus и 

Z. clinopodioides в отношении S. aureus. Кроме того, при получении ЭМ T. 

petraeus, C. geoides и N. sibirica целесообразно сохранять и использовать 

отгонные воды, которые обладают выраженным бактериостатическим, а в 

отдельных случаях и бактерицидным эффектом.  

Далее, для оценки спектра противомикробной активности извлечений 

из сырья C. geoides исследовали их влияние на культуры грамотрицательных 

и грамположительных бактерий (таблица 29).  

Микробная нагрузка составляла 1 млн. клеток/мл. МПК извлечений 

определяли методом серийных разведений, отсутствие роста колоний 

бактерий контролировали высевом на соответствующие элективные 

питательные среды. Было исследовано действие двух этаноловых извлечений 

из сырья C. geoides, полученных с помощью 40 %-ного (извлечение С-1) и 



108 

 

70 %-ного (С-2) этанола. Это связано с тем, что компоненты ЭМ и 

соединения фенольной природы (возможно, отвечающие за 

противомикробное действие извлечений) обладают гидрофильностью разной 

степени и могут извлекаться из сырья этанолом различной концентрации.  

Таблица 29 – Противомикробное действие извлечений из сырья 

C. geoides (х±Sx, n=6) 

Тест-культура 

микроорганизмов 

Доза, мг/мл в отношении тест-культур микроорганизмов  

 

С-1 С-2 

МБК МПК МБК МПК 

S. aureus Р209 7,1±0,5 2,8±0,5 8,2±0,4 4,1±0,8 

S. aureus Р209S 4,0±0,7 3,1±0,4 3,3±1,1 1,6±0,5 

S. aureus P209R - 14,2±0,6 14,2±0,7 4,1±0,4 

M. lysodenticus 2665 3,6±0,5 3,6±0,4 4,1±0,5 2,1±0,5 

S. рyogenes 289 7,1±0,7 3,2±0,8 8,3±0,6 4,5±0,5 

B. cereus 168 4,2±0,6 2,6±0,4 4,5±0,8 3,0±0,6 

P. aeruginosa 453 14,2±0,7 7,1±0,7 16,4±0,8 8,6±0,6 

E. coli 25922 - - - - 

E. coli 1257 - - - - 

E. coli 11 14,2±1,0 7,1±0,7 - - 

K. pneumoniae 204 - 14,2±1,1 - - 

P. vulgaris О42 14,2±0,8 8,0±0,9 - - 

Примечания:  

1. МБК – минимальная бактерицидная концентрация, МПК – минимальная подавляющая 

концентрация,  

2. прочерк означает отсутствие эффекта. 

 

Этаноловые извлечения из сырья C. geoides проявили выраженное 

противомикробное действие, в основном, в отношении грамположительных 

бактерий. Извлечение С-1 было активно и в отношении некоторых 

грамотрицательных бактерий (E. coli 11, K. pneumonia 204, P. vulgaris О42). 

Извлечение С-1 проявило противомикробные свойства в меньших 

концентрациях и более широкого спектра, поэтому более перспективно в 

качестве фармацевтической субстанции для получения противомикробных 

ЛП. 
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*     *     * 

Таким образом, суммарные извлечения из сырья исследованных ЭМР, 

содержащих ароматические соединения, в эксперименте проявляют в разной 

степени выраженное иммуностимулирующее и противомикробное действие.  

В качестве основы для разработки фармацевтической субстанции с 

иммунотропным и противомикробным действием считаем наиболее 

перспективными комплексы БАС из сырья C. geoides, которые: 

 стимулируют лимфопролиферативные процессы, фагоцитоз, 

окислительный взрыв в нейтрофилах и цитокинпродуцирующую 

способность лейкоцитов сопоставимо (а в некоторых случаях 

превосходя) с действием официнального ЛП сравнения (настойки 

эхинацеи); 

 обладают противомикробным действием в отношении 

грамположительных бактерий (с МПК 2,6-4,5 мг/мл) и некоторых 

грамотрицательных бактерий (с МПК 7,1-14,2 мг/мл). 



110 

 

Глава 4 ИССЛЕДОВАНИЕ ИММУНОТРОПНОГО ДЕЙСТВИЯ 

ИЗВЛЕЧЕНИЙ ИЗ СЫРЬЯ COLURIA GEOIDES (ROSACEAE) 

4.1 Исследование иммунотропного действия 

извлечений из сырья C. geoides in vivo 

4.1.1 Влияние извлечений C. geoides на пролиферацию лейкоцитов 

 

Для оценки спектра иммунотропного действия БАС C. geoides  

исследовали активность двух суммарных извлечений из сырья растения: С-1 

(40 %-ным этанолом) и С-2 (70 %-ным этанолом). Для изучения их влияния 

на лимфопролиферативные процессы после курсового введения (в течение 5 

дней) в дозе 50 мг/кг оценивали абсолютное число лейкоцитов 

периферической крови и число спленоцитов селезенки в обычных условиях и 

при экспериментальном иммунодефиците. В качестве ЛП сравнения 

использовали официнальную настойку эхинацеи пупурной (Е). Введение 

экспериментальным животным извлечений C. geoides приводило к 

достоверному увеличению абсолютного числа лейкоцитов в образцах 

периферической крови (таблица 30).  

Таблица 30 – Влияние извлечений C. geoides на 

лимфопролиферативные процессы (Медиана (25%÷75%), n=9-10) 

Группа животных Абсолютное число 

лейкоцитов, ×10
9
/ л 

Число спленоцитов 

селезенки, ×10
6 

/ орган 

1-ая контрольная 6,10  

(4,25÷6,70) 

126,15  

(101,30÷180,15) 

1-ая экспериментальная (Е)  10,83  

(8,73÷13,65)* 

100,20  

(92,80÷153,80) 

2-ая экспериментальная (С-1) 7,20  

(6,80÷7,95)*# 

102,200  

(78,55÷123,80) 

3-я экспериментальная (С-2) 16,00  

(14,30÷18,75)*# 

122,80  

(105,70÷139,45) 

Примечание – различие достоверно при р≤0,05 с показателями * – контроля, # – 

ЛП сравнения (Е). 

 

Так, в группе животных, получавших извлечение С-1, этот показатель 

достигал 7,20 (6,80÷7,95) ×10
9
/ л, у животных, получавших извлечение С-2 – 
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16,00 (14,30÷18,75) ×10
9
/ л (в контроле – 6,10 (4,25÷6,70) ×10

9
/ л). На число 

спленоцитов селезенки применение исследуемых извлечений не оказало 

достоверного влияния. ЛП сравнения (настойка эхинацеи) также 

стимулировал лейкопоэз, не истощая при этом депо лейкоцитов. Извлечение 

С-2 оказывало достоверно более выраженное иммуностимулирующее 

действие, чем ЛП сравнения. 

В условиях экспериментального иммунодефицита, вызванного 

внутрибрюшинным введением животным всех групп максимально 

переносимой дозы ЦФ, исследуемые извлечения также проявили 

стимулирующий эффект в отношении лимфопролиферативных процессов 

(таблица 31). 

Таблица 31 – Влияние извлечений C. geoides на 

лимфопролиферативные процессы при экспериментальном иммунодефиците 

(Медиана (25%÷75%), n=9-10) 

Группа 

 животных 

Абсолютное число 

лейкоцитов 

крови,  

×10
9
/ л 

Число спленоцитов 

селезенки,  

×10
6 

/ орган 

Вес селезенки,  

г 

1-ая конрольная 

(физ.р-р) 

6,10  

(4,25÷6,70) 

126,15  

(101,30÷180,15) 

0,120 

(0,096÷0,129) 

2-ая контрольная 

(ЦФ) 

13,65  

(9,95÷16,25)& 

69,25  

(66,50÷85,00)& 

0,074  

(0,066÷0,097)& 

1-ая 

экспериментальная 

(ЦФ+Е)  

21,58  

(11,58÷22,70) 

48,13  

(36,19÷92,38) 

0,080  

(0,066÷0,083) 

2-ая 

экспериментальная 

(ЦФ+С-1) 

17,78  

(10,89÷24,39) 

117,63  

(100,56÷119,50)* 

0,097  

(0,091÷0,120)* 

3-я 

экспериментальная 

(ЦФ+С-2) 

11,90  

(10,29÷16,58) 

89,25  

(73,00÷113,50) 

0,082  

(0,059÷0,112) 

Примечание – различие достоверно при р≤0,05 между показателями: & – 1 и 2 

контрольной группы; * – экcпериментальных и 2-ой контрольной группы (с 

экспериментальным иммунодефицитом). 

 

У животных второй контрольной группы (получавших ЦФ) достоверно 

по сравнению с животными первой контрольной группы (получавшими 
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только растворитель), уменьшилось абсолютное число спленоцитов и вес 

селезенки, увеличилось абсолютное число лейкоцитов периферической крови 

(вследствие инфекционного процесса). 

При курсовом введении извлечения С-1 отмечали достоверно 

увеличение массы селезенки до 0,097 (0,091÷0,120) г и числа спленоцитов 

селезенки до 117,63 (100,56÷119,50) ×10
6 

/ орган. Причем число спленоцитов 

селезенки под влиянием этого извлечения достигло значений животных без 

иммунодефицита (126,15 (101,30÷180,15) ×10
6
/орган). То есть, 

констатировали иммунокорригирующее действие БАС C. geoides. Введение 

животным извлечения С-2 и ЛП сравнения (настойки эхинацеи) не оказало 

достоверного влияния на оцениваемые показатели. 

Таким образом, БАС C. geoides обладают стимулирующим влиянием на 

лимфопролиферативные процессы, что особенно выражено в условиях 

экспериментального иммунодефицита. БАС, извлекаемые из сырья растения 

40 %-ным спиртом этиловым, обладают иммунокорригирующим действием, 

увеличивая до нормальных показателей массу и число спленоцитов 

селезенки. 

 

4.1.2 Влияние извлечений C. geoides на фагоцитарную активность 

перитонеальных нейтрофилов и нейтрофилов периферической крови 

 

Далее изучали влияние извлечений C. geoides на фагоцитарную 

активность нейтрофилов периферической крови и перитонеальных 

нейтрофилов животных в обычных условиях и на фоне экспериментального 

иммунодефицита, для чего их вводили мышам линии CBA/CaLac внутрь 

желудка курсом (в течение 5 дней) в дозе 50 мг/кг. В качестве ЛП сравнения 

также использовали настойку эхинацеи. 

Активность фагоцитоза нейтрофилами периферической крови 

достоверно стимулировало только введение животным извлечения С-1 

(таблица 32): фагоцитарный индекс (ФИ) составил 36,5 (33,3÷40,8) % (в 
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контроле 28,0 (25,0÷32,0) %). Интенсивность фагоцитоза достоверно 

стимулировало применение двух исследуемых извлечений, но в меньшей 

степени, чем ЛП сравнения.  

Таблица 32 – Влияние извлечений C. geoides на фагоцитарную 

активность нейтрофилов периферической крови (Медиана (25%÷75%), n=9-10) 

Группа  

животных 

ФИ, % 

фагоцитирующих 

нейтрофилов  

ФЧ, частиц 

латекса/нейтрофил  

1-ая контрольная 28,0 (25,0÷32,0)  1,60 (1,44÷1,64)  

1-ая экспериментальная (Е)  35,0 (24,0÷38,0)  3,92 (3,69÷4,81)*  

2-ая экспериментальная (С-1) 36,5 (33,3÷40,8)*  2,56 (2,29÷3,04)*#  

3-я экспериментальная (С-2) 32,3 (23,5÷35,6)  2,15 (1,78÷2,91)*#  

Примечание – различие достоверно при р≤0,05 с показателями * – контроля, # – 

ЛП сравнения (Е). 

 

БАС C. geoides также стимулировали активность и интенсивность 

фагоцитоза частиц латекса перитонеальными нейтрофилами. Введение 

извлечения С-1 приводило к увеличению ФИ до 48,0 (44,0÷57,5) %, 

извлечения С-2 – до 44,2 (40,5÷51,4) %, что сопоставимо с действием ЛП 

сравнения (таблица 33). Интенсивность фагоцитоза применение исследуемых 

комплексов БАС не стимулировало.  

Таблица 33 – Влияние извлечений C. geoides на фагоцитарную 

активность перитонеальных нейтрофилов (Медиана (25%÷75%), n=9-10) 

Группа  

животных  

ФИ, % 

фагоцитирующих 

нейтрофилов  

ФЧ, частиц 

латекса/нейтрофил  

1-ая контрольная 28,0 (20,0÷35,0)  2,52 (2,06÷3,03)  

1-ая экспериментальная (Е)  35,0 (32,8÷44,5)*  4,49 (4,03÷5,73)*  

2-ая экспериментальная (С-1) 48,0 (44,0÷57,5)*#  2,70 (2,40÷3,34)# 

3-я экспериментальная (С-2) 44,2 (40,5÷51,4)*  2,56 (2,25÷3,12)# 

Примечание – различие достоверно при р≤0,05 с показателями * – контроля, # – 

ЛП сравнения (Е). 
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Далее исследовали влияние БАС C. geoides на фагоцитоз на фоне 

экспериментального иммунодефицита, который моделировали у животных 

однократным внутрибрюшинным введением ЦФ в максимально переносимой 

дозе. В условиях иммунодепрессии стимулирующее влияние на фагоцитоз 

частиц латекса нейтрофилами периферической крови оказывало только 

извлечение С-1, повышая ФИ до 29,0 (22,0÷35,0) % (у 

иммунодепрессированных животных контрольной группы ФИ составил 

17,0 (16,0-20,0) %). ЛП сравнения и извлечение С-2 достоверного влияния на 

активность фагоцитоза нейтрофилов периферической крови не оказывали 

(таблица 34). Интенсивность фагоцитоза применение исследуемых 

извлечений не стимулировало. 

Таблица 34 – Влияние извлечений C. geoides на фагоцитарную 

активность нейтрофилов периферической крови при экспериментальном 

иммунодефиците (Медиана (25%÷75%), n=9-10) 

Группа  

животных  

ФИ, % нейтрофилов  ФЧ, частиц 

латекса/нейтрофил  

1-ая контрольная (физ. р-р) 

 

28,0 (25,0÷32,0)  1,60 (1,44÷1,64)  

2-ая контрольная (ЦФ) 17,0 (16,0-20,0) & 1,50 (1,28-1,74)  

1-ая экспериментальная 

(ЦФ+Е)  

14,0 (13,0-22,0)  1,54 (1,36-2,00) 

2-ая экспериментальная 

(ЦФ+С-1) 

29,0 (22,0÷35,0)*#  1,65 (1,48÷1,77)  

3-я экспериментальная 

(ЦФ+С-2) 

19,0 (15,5÷21,5)  1,40 (1,31÷1,65)  

Примечание – различие достоверно при р≤0,05 между показателями: & – 1 и 2 

контрольной группы; * – экcпериментальных и 2-ой контрольной группы (с 

экспериментальным иммунодефицитом); # – групп животных, получавших исследуемые 

извлечения и ЛП сравнения (Е). 

 

Фагоцитоз перитонеальных нейтрофилов на фоне иммунодефицита 

достоверно стимулировало введение исследуемых извлечений С-1, С-2 и ЛП 
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сравнения (таблица 35). Интенсивность фагоцитоза применение исследуемых 

комплексов БАС и ЛП сравнения не стимулировало. 

Таблица 35 – Влияние извлечений C. geoides на фагоцитарную 

активность нейтрофилов перитонеальной жидкости при экспериментальном 

иммунодефиците (Медиана (25%÷75%), n=9-10) 

Группа  

животных  

ФИ, % нейтрофилов  ФЧ, частиц 

латекса/нейтрофил  

1-ая контрольная (физ. р-р) 28,0 (20,0÷35,0)  2,52 (2,06÷3,03)  

2-ая контрольная (ЦФ) 13,0 (8,5÷19,3)& 1,93 (1,65÷2,34)& 

1-ая экспериментальная 

(ЦФ+Е)  

37,0 (20,3÷53,8)* 2,42 (1,64÷3,53) 

2-ая экспериментальная 

(ЦФ+С-1) 

32,0 (13,3÷55,0)* 3,32 (1,70÷3,92) 

3-я экспериментальная 

(ЦФ+С-2) 

32,0 (25,0÷32,0)* 2,44 (2,03÷2,90) 

Примечание – различие достоверно при р≤0,05 между показателями: & – 1 и 2 

контрольной группы; * – экcпериментальных и 2-ой контрольной группы (с 

экспериментальным иммунодефицитом). 

 

Таким образом, БАС C. geoides обладают иммуностимулирующим 

действием в отношении фагоцитарной активности нейтрофилов 

периферической крови и перитонеальных нейтрофилов сопоставимым, а в 

отдельных случаях и превышающим действие ЛП сравнения. Кроме того, 

извлечения C. geoides обладают иммунокорригирующим действием, 

повышая фагоцитарные показатели до фоновых значений в условиях 

экспериментального иммунодефицита. 

 

4.1.3 Влияние извлечений C. geoides на гуморальный иммунный ответ 

 

Влияние извечений C. geoides на гуморальный иммунный ответ 

оценивали по их способности стимулировать синтез антител-

гемагглютининов и лимфопролиферативные процессы в селезенке после 

иммунизации животных тимусзависимым антигеном – эритроцитами барана 
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(далее ЭБ) в дозе 0,2 мл 15 % суспензии. Забор материала для исследования 

осуществляли на 4, 7, 14 и 21 сутки после иммунизации. 

В ходе эксперимента было установлено, что исследуемые комплексы 

БАС оказывают выраженное влияние на формирование гуморального 

иммунного ответа (таблицы 36, 37; рисунки 4, 5). 

У животных, получавших извлечение С-1, число спленоцитов 

селезенки достоверно превышало контроль на 7-ой день после иммунизации 

ЭБ, уменьшалось на 14-ый день и возвращалось к фоновым значениям к 21-

му дню (таблица 36).  

Таблица 36 – Влияние извлечений C. geoides на 

иммунопролиферативные процессы в селезенке (Медиана (25%÷75%), n=8-10) 

Группа 

животных 

Число спленоцитов селезенки, млн. клеток/орган  

4 день 7 день 14 день 21 день 

Контроль-

ная (без 

стиму-

ляции) 

126,25 

(118,94÷170,50) 

106,00 

(93,75÷117,75) 

153,75 

(138,75÷155,50) 

129,25 

(86,75÷138,75) 

1-ая 

эксперимен

тальная (Е)  

183,00 

(167,56÷192,13)* 

 

179,00 

(144,13÷204,75)* 

143,00 

(100,50÷172,13) 

212,38 

(182,50÷230,06)* 

2-ая 

эксперимен

тальная  

(С-1) 

53,25 

(49,69÷66,94)* 

123,75 

(102,75÷134,50)* 

122,00 

(74,38÷131,50)* 

139,00 

(105,56÷147,38) 

3-я 

эксперимен

тальная  

(С-2 ) 

148,00 

(131,25÷168,94)# 

 

168,50 

(157,50÷186,25)*# 

85,75 

(73,38÷87,50)* 

114,63 

(106,81÷123,56) 

Примечание – различие достоверно при р≤0,05 с показателями: * – контроля, # – 

ЛП сравнения (Е). 

 

Под влиянием извлечения С-2 этот показатель также достоверно 

превышал значения животных контрольной группы на 7-ой день после 

иммунизации ЭБ. Введение ЛП сравнения (Е) приводило к достоверному 

увеличению числа спленоцитов селезенки на всем протяжении эксперимента, 

кроме 14 дня после иммунизации ЭБ. 
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Пик синтеза суммарных антител к ЭБ у животных контрольной группы 

приходился на 7-ой день после иммунизации (рисунок 4).  

 

 

Рисунок 4 – Влияние извлечений C. geoides и настойки эхинацеи на 

синтез суммарных иммуноглобулинов к эритроцитам барана  

(*– р≤0,05 – степень достоверности различия относительно контроля, 

# – р≤0,05 – степень достоверности различия относительно препарата сравнения (Е). 

 

Курсовое введение животным извлечений C. geoides приводило к 

увеличению титра суммарных антител в сравнении с контролем на 7-ой (С-2) 

и 14-ый (С-1) день после иммунизации. В последующие дни титр суммарных 

антител у мышей, получавших эти извлечения, продолжал повышаться, 

тогда, как в контрольной группе снизился до первоначальных значений. 

Введение животным ЛП сравнения также приводило к увеличению титра 

суммарных антител к ЭБ в течение всего периода эксперимента. 

Следовательно, извлечения C. geoides стимулируют синтез специфических 

иммуноглобулинов сопоставимо с действием ЛП сравнения, в некоторых 

случаях (С-2 на 7-ой день после иммунизации) достоверно превосходя его. 

Пик синтеза IgG к ЭБ у животных контрольной группы приходился на 

период между 7-ым и 14-ым днями после иммунизации антигеном (рисунок 

5).  



118 

 

 

Рисунок 5 – Влияние извлечений C. geoides и настойки эхинацеи на 

синтез иммуноглобулинов класса G к эритроцитам барана  

(* - р≤0,05 – степень достоверности различия относительно контроля) 

 

Под влиянием исследуемых комплексов БАС и ЛП сравнения титр IgG 

превышал значения контроля, начиная с 7-го дня после иммунизации, а на 

14-ый и 21-ый дни – достоверно в сравнении с контролем. Извлечения из 

сырья C. geoides стимулировали синтез специфических IgG к ЭБ сопоставимо 

с действием ЛП сравнения. 

Максимум накопления клеток селезенки, синтезирующих 

специфические антиэритроцитарные антитела (далее антителообразующие 

клетки селезенки, или АОК) у мышей контрольной группы приходилось на 

14-ый день после иммунизации ЭБ, затем значительно уменьшалось (таблица 

37). Курсовое введение животным извлечений С-1 и С-2 приводило к 

достоверному уменьшению этого показателя на 7-ой и 14-ый дни после 

иммунизации, существенно не влияя в начале и конце развертывания 

иммунного ответа. Действие извлечений С-1 и С-2 было сопоставимым. 

Применение ЛП сравнения привело к достоверному снижению числа АОК 

селезенки с 7-го по 21-ый дни эксперимента. Таким образом, исследуемые 

извлечения обладают более щадящим стимулирующим действием на 
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селезенку, в меньшей степени способствуя истощению в ней пула 

иммунокомпетентных клеток. 

Таблица 37 – Влияние извлечений C. geoides на пролиферацию 

антителообразующих клеток селезенки (Медиана (25%÷75%), n=8-10) 

Группа 

животных 

Относительное число АОК селезенки, % 

4 день 7 день 14 день 21 день 

Контроль-

ная (без 

стиму-

ляции) 

24,25 

(23,05÷26,95) 

29,00 

(27,45÷32,25) 

31,20 

(28,60÷32,50) 

18,20 

(15,50÷20,75) 

1-ая 

эксперимент

альная (Е)  

18,85 

(17,68÷19,20) 

17,50 

(17,00÷17,85)* 

14,00 

(13,20÷16,20)* 

14,80 

(13,00÷15,90)* 

2-ая 

эксперимент

альная (С-1) 

23,40 

(21,33÷25,83)

# 

20,60 

(19,00÷21,40)*# 

19,00 

(16,40÷19,40)*# 

19,60 

(18,20÷20,60)# 

3-я 

эксперимент

альная (С-2) 

25,70 

(24,03÷27,03)

# 

24,20 

(22,25÷24,20)*# 

19,60 

(19,20÷19.80)*# 

19,40 

(18,30÷21,30)# 

Примечание – различие достоверно при р≤0,05 с показателями * – контроля, # – 

ЛП сравнения (Е). 

 

Далее исследовали влияние комплексов БАС C. geoides на 

гуморальный иммунный ответ на фоне экспериментального 

иммунодефицита, который моделировали у животных 2-й контрольной и 3-х 

экспериментальных групп введением ЦФ, животным 1-ой контрольной 

группы вводили внутрибрюшинно в эквивалентном объеме физиологический 

раствор.  

В ходе эксперимента было установлено, что однократное 

внутрибрюшинное введение ЦФ в дозе 250 мг/кг приводит к угнетению у 

животных лимфопролиферативных процессов в селезенке и подавлению 

синтеза антиэритроцитарных антител. Все исследуемые показатели у 

животных 2-ой контрольной группы были статистически достоверно ниже 

аналогичных показателей мышей 1-ой контрольной группы, получивших 

физиологический раствор (таблицы 38, 39; рисунки 6, 7). 
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Число спленоцитов селезенки у животных 2-ой контрольной группы 

достоверно уменьшилось по сравнению с показателями животных 1-ой 

контрольной группы (в среднем от 106,00 до 153,75 млн. клеток/орган). В 

течение эксперимента этот показатель изменялся в пределах от 29,50 (на 4 

сутки после введения антигена) до 66,87 млн. клеток/орган (на 14 день) 

(таблица 38).  

Таблица 38 – Влияние извлечений C. geoides на 

иммунопролиферативные процессы в селезенке при экспериментальном 

иммунодефиците (Медиана (25%÷75%), n=8-10) 

Группа 

животных 

Число спленоцитов селезенки, млн. клеток/орган  

 

4 день 7 день 14 день 21 день 

1-ая конт-

рольная  

(физ. р-р) 

126,25 

(118,94÷170,50) 

106,00 

(93,75÷117,45) 

153,75 

(138,75÷155,50) 

129,25 

(86,75÷138,75) 

2-ая конт-

рольная 

(ЦФ) 

29,50 

(21,44÷48,06)& 

46,50 

(34,25÷50,25)& 

66,87 

(56,75÷73,31)& 

52,88  

(38,25÷70,00)& 

1-ая экспе-

рименталь

ная 

(Е+ЦФ) 

63,50 

(56,13÷83,50)* 

198,50 

(185,75÷24,69)*! 

116,25 

(103,50÷166,25)* 

87,50 

(71,37÷114,19)* 

2-ая экспе-

рименталь

ная  

(С-1+ЦФ) 

69,75 

(33,25÷90,25)* 

151,88 

(109,00÷197,88)*! 

105,75 

(96,38÷107,50)*! 

104,25 

(74,88÷114,63)* 

3-я экспе-

рименталь

ная  

(С-2+ЦФ) 

75,25 

(64,52÷83,50)*# 

270,00 

(233,25÷312,12)*#! 

89,25 

(85,50÷115,50)*! 

88,88  

(55,25÷112,69)* 

Примечание – различие достоверно при р≤0,05 между показателями: & – 1 и 2 

контрольной группы; * – экcпериментальных и 2-ой контрольной группы (с 

экспериментальным иммунодефицитом); # – групп животных, получавших исследуемые 

извлечения и ЛП сравнения; ! – экспериментальных и 1 контрольной группы (без 

иммунодефицита). 

 

Курсовое применение извлечений C. geoides устраняло 

иммунодепрессивное действие ЦФ, достоверно по сравнению с показателями 

животных 2-ой контрольной группы (модель иммунодефицита), в 1,6-5,8 раза 
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в динамике (с 4 по 21 день после введения ЭБ) увеличивая число 

спленоцитов селезенки. На 7 день этот показатель оказался выше уровня 

показателей животных 1-ой контрольной группы (без иммунодефицита). 

Наиболее выраженный эффект на 4 и 7 день исследования, достоверно 

превосходящий действие ЛП сравнения (Е), проявило извлечение С-2. 

Однако, в дальнейшем (на 14-21 дни эксперимента) под действием этого 

комплекса БАС число спленоцитов селезенки у животных 3-ей 

экспериментальной группы значительно снижалось. Таким образом, для 

извлечений C. geoides характерно иммунокорригирующее действие, 

преимущественно на начальном этапе гуморального иммунного ответа: для 

С-1 – сопоставимое с действием ЛП сравнения, для С-2 – превосходящее на 

7-ой день. Причем действие извлечения С-1 превосходит эффект ЛП 

сравнения на завершающем этапе иммунного ответа, так как вызывает менее 

выраженное истощение пула спленоцитов селезенки. 

Введение иммунодепрессанта привело к достоверному угнетению 

синтеза антител-гемагглютининов, которые были обнаружены в сыворотке 

крови животных с экспериментальным иммунодефицитом (2-ой контрольной 

группы) только на 14 день в незначительном титре (lg2Т=0,00 (0,00÷1,16) 

(рисунок 6). У животных 1-ой контрольной группы пик синтеза антител 

приходился на 7 день после введения антигена (lg2Т=6,32 (5,32÷7,32), к 21 

дню титр снижался до 3,32 (2,57÷4,07). Исследуемые извлечения устраняли 

действие ЦФ, достоверно в 3,8-8,3 раза увеличивая титр антител-

гемагглютининов по сравнению с аналогичным показателем животных 2-ой 

контрольной группы. 

После введения извлечения С-1 в период с 4 по 14 день исследования 

наблюдалось незначительное увеличение титра антител, на 21 день этот 

показатель превышал значение показателя животных 1-ой контрольной 

группы. Под действием извлечения С-2 титр антиэритроцитарных антител 

достигал значения животных без иммунодефицита уже к 7 дню, до 14 дня 

держался на таком же уровне, к 21 суткам увеличивался до 8,32 (5,32÷9,32), 
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превышая показатель животных 1-ой контрольной группы в 2,5 раза 

(р=0,000). После введения ЛП сравнения (Е) наблюдалось достоверное 

увеличение синтеза антиэритроцитарных антител в 2,3-7,3 раза, пик синтеза 

приходился на 14 день после введения антигена, с постепенным снижением 

титра к 21 дню. 

 

Рисунок 6 – Влияние извлечений C. geoides и настойки эхинацеи на синтез 

суммарных иммуноглобулинов к эритроцитам барана  

(* - р≤0,05 – степень достоверности различия относительно контроля 1, 

# - р≤0,05 – степень достоверности различия относительно ЛП сравнения (Е)) 
 

 

Извлечения С-1 и С-2 оказывали иммунокорригирующее действие на 

синтез специфических антител, статистически сопоставимое с действием ЛП 

сравнения и более длительно поддерживали их титр на высоком уровне по 

сравнению с ним. Извлечение С-2 в более ранние сроки, чем препарат 

сравнения (на 7 день эксперимента), способствовал повышению их синтеза 

до уровня, соответствующего показателю животных без иммунодефицита.  
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В сыворотке крови иммуносупрессированных животных 2-ой 

контрольной группы в течение 21 дня после введения антигена (ЭБ) 

специфические IgG не были обнаружены (рисунок 7). У животных 1-ой 

контрольной группы (без иммунодепрессии) специфические IgG 

определялись в сыворотке крови в максимальной концентрации с 7 по 14 

день после введения антигена, к 21 дню их титр незначительно снижался 

(рисунок 7).  

 

Рисунок 7 – Влияние извлечений C. geoides и настойки эхинацеи на 

синтез иммуноглобулинов класса G к эритроцитам барана  

(* - р≤0,05 – степень достоверности различия относительно контроля 1, 

# - р≤0,05 – степень достоверности различия относительно ЛП сравнения (Е)) 

 

Исследуемые извлечения устраняли действие иммунодепрессанта: С-1 

достоверно на 14-21 день, С-2 достоверно в течение всего периода 

исследования увеличивали титр IgG до значений у животных без 

иммунодепрессии и выше (р=0,002, р=0,000, рис. 6). К тому же, под 

влиянием извлечений C. geoides концентрация IgG продолжала 

увеличиваться до 21 дня. ЛП сравнения (Е) также стимулировал синтез 

специфических IgG к ЭБ: пик их синтеза приходился на 14 день после 

введения антигена и был выше аналогичного показателя животных без 

иммунодепрессии, к 21 дню их концентрация снижалась (рисунок 6). 
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Исследуемые извлечения корригировали синтез специфических IgG к ЭБ 

сопоставимо с действием ЛП сравнения, но способствовали поддержанию их 

концентрации в сыворотке крови более продолжительное время и достоверно 

(р≤0,001) на более высоком уровне на 21 день после введения антигена. 

Применение ЦФ приводило к достоверному в 3,0 (на 7-ой день после 

введения ЭБ) и в 1,2 (на 14-ый день) раза угнетению пролиферации клеток 

селезенки, продуцирующих специфические антитела к ЭБ (таблица 39).  

Таблица 39 – Влияние извлечений C. geoides на пролиферацию 

антителообразующих клеток селезенки (Медиана (25%÷75%), n=8-10) 

Группа 

животных 

Относительное число АОК селезенки, % 

 

4 день 7 день 14 день 21 день 

1-ая контрольная  

(физ. р-р) 

25,0  

(22,7÷27,9) 

29,0  

(27,5÷32,3) 

31,2  

(28,6÷32,5) 

18,2  

(15,5÷20,8) 

2-ая контрольная 

(ЦФА) 

8,2  

(6,2÷10,0)& 

19,0  

(17,6÷20,7)& 

25,8  

(24,1÷26,2)& 

10,8  

(10,2÷11,5)& 

1-ая экспе-

риментальная 

(Е+ЦФА) 

9,6 

(8,0÷10,9) 

12,0 

(11,5÷12,8)* 

16,2 

(14,8÷16,6)* 

20,6  

(18,2÷20,2)* 

2-ая экспе-

риментальная  

(С-1+ЦФА) 

16,0  

(14,3÷18,2)*#! 

23,8  

(22,6÷26,5)*# 

35,6  

(33,8÷38,2)*#! 

15,6  

(15,3÷16,8)* 

3-я экспе-

риментальная  

(С-2+ЦФА) 

16,8 

 (14,0÷18,3)*#! 

26,0  

(24,8÷26,6)*# 

28,8  

(27,6÷30,8)*# 

24,0 

(22,8÷24,6)*#! 

Примечание – различие достоверно при р≤0,05 между показателями: & – 1 и 2 

контрольной группы; * – экcпериментальных и 2-ой контрольной группы (с 

экспериментальным иммунодефицитом); # – групп животных, получавших исследуемые 

извлечения и ЛП сравнения; ! – экспериментальных и 1 контрольной группы (без 

иммунодефицита). 

 

Максимум накопления АОК у животных 2-ой контрольной группы 

(получавших ЦФ) регистрировали на 14 день после введения ЭБ (25,8 %) с 

последующим снижением их числа на 21 день (10,8 %). 

ЛП сравнения (Е) приводил к снижению числа АОК селезенки по 

сравнению с показателями животных 2-ой контрольной группы достоверно 

(р=0,004, р=0,008 соответственно) на 7 и 14 день после введения ЭБ (таблица 
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39). Только на 21 день под его влиянием число АОК достоверно 

увеличивалось до показателя животных без иммунодепрессии. Под влиянием 

исследуемых извлечений относительное число АОК селезенки в период с 4 

по 14 день достоверно в 1,3-2,2 раза увеличивалось по сравнению с 

показателями животных 2 контрольной группы, к 21 дню несколько 

снижалось. Максимальное содержание АОК в группах экспериментальных 

животных регистрировали на 14 день после введения антигена, причем 

значение этого показателя у животных, получавших С-1, достоверно 

(р=0,017) превысило показатель животных без иммунодепрессии. 

Следовательно, при курсовом введении извлечения C. geoides оказывают, в 

отличие от ЛП сравнения (настойки эхинацеи), статистически достоверное 

выраженное иммунокорригирующее действие, направленное на процесс 

пролиферации специализированных АОК селезенки. Извлечения С-1 и С-2, в 

целом, оказывали сопоставимое действие в этом направлении, но под 

действием С-1 пик иммунокорригирующего действия совпадал по времени с 

максимумом пролиферативного эффекта у интактных мышей, а под 

действием С-2, приходился на завершающий этап иммунного ответа. 

В процессе исследования наблюдали некоторое несоответствие между 

показателями титров антител и числа АОК селезенки, полученными в группе 

животных, получавших ЛП сравнения: высокие показатели содержания 

суммарных иммуноглобулинов и IgG на 4-14 дни после введения антигена не 

соответствуют низким значениям числа АОК (рисунки 6, 7, таблица 39). По-

видимому, использование настойки эхинацеи приводит к мобилизации 

синтетических способностей АОК, существенно не влияя на процессы их 

пролиферации. 

Таким образом: исследуемые извлечения C. geoides оказывают более 

выраженное в среднем на 21-43 % (р=0,001-0,008) стимулирующее действие 

на синтез специфических иммуноглобулинов и пролиферацию АОК 

селезенки, чем настойка эхинацеи. Извлечение С-1 наиболее перспективно 

для углубленного исследования с целью разработки нового эффективного 
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иммунокорректора, так как в меньшей степени (чем С-2) вызывает 

истощение пула спленоцитов селезенки на завершающем этапе иммунного 

ответа. 

С целью выявления особенностей иммуностимулирующего и 

иммунокорригирующего действия исследуемых извлечений и ЛП сравнения 

на первичный гуморальный иммунный ответ, был проведен многофакторный 

анализ (таблицы 40, 41).  

Таблица 40 – Результаты факторного анализа влияния исследуемых 

извлечений и ЛП сравнения на показатели гуморального иммунного ответа в 

обычных условиях 

Группы  Факторная нагрузка 

4 день 

Ф1             Ф2 

7 день 

Ф1             Ф2 

14 день 

Ф1             Ф2 

21 день 

Ф1             Ф2 

число спленоцитов селезенки 

Е 0,956 0,317       0,926 0,371          0,926 0,851 

С-1 0,884 0,942 0,882 0,903 

С-2 0,914 0,805 0,987 0,977 

титр суммарных иммуноглобулинов к ЭБ 

Е 0,816 0,859 0,005          0,988 0,753 

С-1 0,817 0,686 0,865 0,753 

С-2 0,000           0,934 0,918 0,866 0,586 

титр иммуноглобулинов G к ЭБ 

Е – 0,839 0,631 0,753- 

С-1 – 0,943 0,701 0,753 

С-2 – 0,949 0,863 0,586 

число АОК селезенки 

Е 0,720 0,847 0,722 0,410             0,855 

С-1 0,923 0,768 0,692 0,925 

С-2 0,424 0,848 0,880 0,624             0,707 

суммарно все исследованные показатели иммунного ответа 

Е 0,939 0,993 0,986 0,996 

С-1 0,979 0,992 0,978 0,997 

С-2 0,989 0,988 0,977 0,999 

Примечания: Ф1 – фактор, несущий наибольшую нагрузку, Ф2 – второстепенный 

фактор; полужирным шрифтом выделены достоверные значения показателей; прочерки 

означают отсутствие данных (на 4 день эксперимента иммуноглобулины класса G в 

сыворотке крови животных отсутствовали). 
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Таблица 41 – Результаты факторного анализа влияния исследуемых 

извлечений и ЛП сравнения на показатели гуморального иммунного ответа в 

условиях экспериментального иммунодефицита 

Группы  Факторная нагрузка 

4 день 

Ф1             Ф2 

7 день 

Ф1             Ф2 

14 день 

Ф1             Ф2 

21 день 

Ф1             Ф2 

число спленоцитов селезенки 

Е 0,017         0,901 0,954 0,791 0,815 

С-1 0,753 0,846 0,220 0,741 

С-2 0,744 0,933 0,770 0,691 

титр суммарных иммуноглобулинов к ЭБ 

Е 0,866 0,955 0,945 0,566 

С-1 0,869 0,754 0,879 0,869 

С-2 0,866 0,755 0,457 0,812 

титр иммуноглобулинов G к ЭБ 

Е – 0,483 0,944 0,211            0,946 

С-1 – 0,926 0,202          0,967 0,774 

С-2 – 0,884 0,793 0,921 

число АОК селезенки 

Е 0,634 0,882 0,095           0,989 0,871 

С-1 0,776 0,965 0,934 0,511             0,798 

С-2 0,803 0,297        0,947 0,918 0,673             0,627 

суммарно все исследованные показатели иммунного ответа 

Е 0,977 0,989 0,963 0,967 

С-1 0,924 0,983 0,986 0,973 

С-2 0,974 0,987 0,969 0,961 

Примечания: Ф1 – фактор, несущий наибольшую нагрузку, Ф2 – второстепенный 

фактор; полужирным шрифтом выделены достоверные значения показателей; прочерки 

означают отсутствие данных (на 4 день эксперимента иммуноглобулины класса G в 

сыворотке крови животных отсутствовали). 

 

Полученные результаты свидетельствуют о сопоставимом с эффектами 

ЛП сравнения суммарном иммуностимулирующем и 

ииммунокорригирующем действием извлечений C. geoides на ход 

гуморального иммунного ответа. Кроме того, подтверждают приведенные 

выше выводы об отличии эффектов извлечений С-1 и С-2.  
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При отсутствии нарушений иммунного ответа (таблица 40) 

иммуностимулирующее действие извлечений C. geoides превосходит ЛП 

сравнения по влиянию:  

 на пролиферацию спленоцитов селезенки, синтез суммарных 

иммуноглобулинов и иммуноглобулинов класса G в разгаре иммунного 

ответа (7, 14 и 14 день после иммунизации);  

 на пролиферацию АОК селезенки – на завершающем этапе иммунного 

ответа (21 день после иммунизации). 

В условиях экспериментального иммунодефицита (таблица 41) 

извлечения C. geoides действуют более эффективно: 

 на пролиферацию спленоцитов селезенки в начале иммунного ответа (4 

день после иммунизации); 

 на синтез суммарных иммуноглобулинов на завершающем этапе 

иммунного ответа (21 день) и иммуноглобулинов класса G на 7 и 21 дни 

после иммунизации; 

 на пролиферацию АОК селезенки – в начале (4 день) и в разгаре (14 

день) иммунного ответа. 

 

4.1.4 Влияние извлечений C. geoides на клеточный иммунный ответ 

 

Влияние комплексов БАС на клеточный иммунный ответ изучали при 

постановке реакции ГЗТ. Индекс воспаления (далее ИВ) определяли по 

разнице массы опытной (О) и контрольной (К) лапки индивидуально для 

каждого животного по формуле: ИВ (%) = (О-К)/К х 100 %. Оценивали 

влияние исследуемых извлечений на клеточный иммунный ответ на стадии 

сенсибилизации и на стадии разрешения, для чего их вводили по двум 

схемам: до введения сенсибилизирующей дозы (1-ая схема введения) и перед 

введением разрешающей дозы (2-ая схема введения) в течение 5-ти дней 

внутрь желудка в дозе 50 мг/кг. Кроме того, у части животных моделировали 

вторичный иммунодефицит однократным внутрибрюшинным введением ЦФ 
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за 5 дней до введения сенсибилизирующей дозы антигена в максимально 

переносимой дозе (250 мг/кг). В качестве ЛП сравнения также использовали 

официнальную настойку эхинацеи пурпурной (Е).  

В результате проведенных исследований было выявлено, что 

извлечения C. geoides оказывают влияние на развитие ГЗТ, наиболее 

выраженное на стадии разрешения (таблица 42). 

Таблица 42 – Влияние извлечений C. geoides на клеточный иммунный 

ответ при постановке реакции ГЗТ (Медиана (25%÷75%), n=8-10) 

Группа животных 

Индекс воспаления в реакции ГЗТ, % 

в обычных условиях 

в условиях 

экспериментального 

иммунодефицита 

1 схема ГЗТ (введение извлечений до сенсибилизирующей дозы антигена) 

1-ая контрольная   6,07 (2,58÷6,70) 1,86 (1,24÷4,17) 

1-ая экспериментальная (Е) 6,32 (5,17÷8,00) 1,69 (0,86÷2,70) 

2-ая экспериментальная (С-1) 2,71 (2,05÷7,14) 1,88 (1,74÷2,76) 

3-я экспериментальная (С-2) 3,54 (2,27÷7,20) 3,18 (1,83÷6,36) 

2 схема ГЗТ (введение извлечений до разрешающей дозы антигена) 

2-ая контрольная   7,03 (4,29÷10,28) 2,99 (2,65÷3,84) 

4-ая экспериментальная (Е) 3,53 (2,20÷5,78) 3,27 (1,42÷7,27) 

5-ая экспериментальная (С-1) 13,21 (9,56÷18,82)*# 2,08 (1,67÷2,60)* 

6-ая экспериментальная (С-2) 12,07 (7,82÷19,54) *# 2,49 (2,16÷5,03) 

Примечание – различие достоверно при р≤0,05 для показателей: * – контрольной и 

экспериментальных групп, # – групп животных, получавших исследуемые извлечения и 

ЛП сравнения (Е). 

 

На стадии сенсибилизации введение животным исследуемых 

извлечений не привело к достоверному изменению ИВ, как в обычных 

условиях, так и на фоне экспериментального иммунодефицита. 

Использование ЛП сравнения также не влияло на процесс формирование 

клона антигенспецифических Т-лимфоцитов.  

Введение извлечений С-1 и С-2 на стадии разрешения ГЗТ приводило к 

стимуляции воспалительной реакции: ИВ увеличился в 1,9 и 1,7 раза 

соответственно, что, возможно, указывает на стимуляцию БАС C. geoides 

синтеза провоспалительных цитокинов. ЛП сравнения (Е) на способность 
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антигенспецифических Т-лимфоцитов при встрече с антигеном 

продуцировать провоспалительные цитокины не оказывал влияния.  

При экспериментальном иммунодефиците у животных контрольных 

групп происходило заметное угнетение клеточного иммунного ответа: ИВ 

снизился в 3,26 (1-ая схема ГЗТ) и в 2,35 (2-ая схема ГЗТ) раза. Исследуемые 

извлечения и препарат сравнения не оказывали влияния на пролиферацию 

антигенспецифических Т-лимфоцитов. На продукцию провоспалительных 

цитокинов оказало влияние только введение С-1, ИВ в реакции ГЗТ 

(2,08 (1,67÷2,60) %) был достоверно ниже показателя животных контрольной 

группы. Извлечение С-2 и ЛП сравнения на этой стадии на реализацию 

клеточного иммунного ответа влияния не оказывали. 

Таким образом, извлечения из сырья C. geoides оказывают влияние на 

клеточно-опосредованный иммунный ответ, стимулируя синтез 

провоспалительных цитокинов цитотоксическими Т-лимфоцитами. В 

условиях иммунодефицита исследуемые извлечения 

иммунокорригирующими свойствами в отношении клеточного иммунного 

ответа не обладают. 

 

4.2 Исследование иммунотропного действия извлечений из сырья 

C. geoides in vitro 

4.2.1 Влияние извлечений C. geoides на фагоцитарную активность 

нейтрофилов периферической крови 

 

Далее изучали влияние извлечений C. geoides на фагоцитарную 

активность нейтрофилов периферической крови условно здоровых доноров. 

В качестве препарата сравнения также использовали настойку эхинацеи. 

Активность фагоцитоза нейтрофилами периферической крови частиц 

латекса достоверно стимулировало добавление к образцам крови извлечений 

С-1 и С-2 (таблица 43): ФИ составил 73,5 (68,3÷40,8) % и 73,5 (69,3÷76,8) % 

соответственно (в контроле 59,0 (53,0÷69,5) %). Применение двух 
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исследуемых извлечений также достоверно стимулировало интенсивность 

фагоцитоза. Оцениваемое иммуностимулирующее действие было достоверно 

ниже, чем у ЛП сравнения. 

Таблица 43 – Влияние извлечений C. geoides на фагоцитарную 

активность нейтрофилов периферической крови условно здоровых доноров 

(Медиана (25%÷75%), n=9-10) 

Условия 

стимуляции 

ФИ, % фагоцитирующих 

нейтрофилов 

ФЧ,  

частиц латекса/нейтрофил 

Без стимуляции 

(контроль) 

59,0 (53,0÷69,5) 3,23 (2,63÷4,28) 

Е 80,5 (78,3÷82,0)* 8,31 (8,13÷9,06)* 

С-1  73,5 (68,3÷80,8)*# 4,10 (3,92÷5,00)*# 

С-2  73,5 (69,3÷76,8)*# 5,59 (4,46÷6,75)*# 

Примечание – различие достоверно при р≤0,05: * – с контролем; # – с ЛП 

сравнения. 

 

Таким образом, БАС C. geoides оказывают достоверно стимулирующее 

действие на фагоцитарную активность нейтрофилов периферической крови 

условно здоровых доноров, уступающее действию ЛП сравнения. 

 

4.2.2 Влияние извлечений C. geoides на цитокинпродуцирующую 

способность лейкоцитов 

 

Основными цитокинами, регулирующими дифференцировку Т-

лимфоцитов, а также ход и направление иммунного ответа являются ИЛ-1, 

ИЛ-2, ИЛ-4, ИЛ-8. Кроме того, важную роль в формировании иммунного 

ответа в отношении патогенных бактерий играют ФНОα и ИНФγ. Поэтому 

нами было исследовано влияние комплексов БАС C. geoides на продукцию 

МНК периферической крови условно здоровых доноров и больных (модель 

иммунодефицита) этих молекул. Исследование проводили на культуре МНК 
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периферической крови условно здоровых доноров и пациентов ГБУЗ 

«Республиканская клиническая больница им. Г. Я. Ремишевской» (г. Абакан) 

с хроническим гастритом на фоне персистенции Helicоbacter pylori, 

подтвержденной наличием специфических IgG к возбудителю. В качестве 

стандартного индуктора цитокинпродуцирующей способности лейкоцитов 

использовали ФГА.  

Интерлейкин 1β способствует пролиферации В- и Т-клеток, 

увеличивает экспрессию рецепторов к ИЛ-2, индуцирует экспрессию генов 

лимфокинов, усиливает фагоцитоз [123]. Как показали результаты ИФА-

анализа (таблица 44) исследуемые извлечения оказывают стимулирующее 

влияние на продукцию этого цитокина лейкоцитами периферической крови в 

опыте in vitro. Индекс стимуляции составил от 1,88 (С-2) до 2,39 (С-1), что 

менее эффективно, чем стимуляция ФГА. Следовательно, можно 

предположить, что БАС C. geoides оказывают общее стимулирующее 

воздействие на пролиферацию Т-хелперов и В-лимфоцитов. Настойка 

эхинацеи оказала менее выраженное стимулирующее действие (индекс 

стимуляции 1,51).  

Извлечения из сырья C. geoides также стимулировали продукцию ИЛ-2. 

Индекс стимуляции составил от 1,58 (т С-2) до 2,27 (С-1). Извлечение С-1 

проявило более выраженный стимулирующий эффект, чем стимуляция ФГА 

(индекс стимуляции 2,14). Этот эффект БАС C. geoides также является 

причиной стимуляции ими иммунопролиферативных процессов и синтеза 

иммуноглобулинов, описанных выше. ЛП сравнения оказал менее 

выраженное стимулирующее действие (индекс стимуляции 1,31).  

Таким образом, можно предположить, что основным механизмом 

иммностимулирующего и иммунокорригирующего действия исследуемых 

комплексов БАС является активация синтеза провоспалительных цитокинов 

ИЛ-1 и ИЛ-2.  
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Таблица 44 – Влияние извлечений C. geoides на цитокинпродуцирующую способность МНК условно здоровых доноров,  

(Медиана, 25%÷75%, n=12) 

Условия 

стимуляции 

Уровень продукции интерлейкинов и ИНФγ, пкг/мл 

ИЛ-1β ИЛ-2 ИЛ-4 ИЛ-8 ФНОα ИНФγ 

Без стимуляции 

(контроль)  

77,12 

(60,21÷121,35) 

9,22 

(5,77÷14,53) 

2,00 

(0,97÷7,56) 

411,28  

(150,34÷597,68) 
21,26 

(21,26÷21,26) 

0,000 

(0,000÷9,645) 

ФГА  257,71 

(176,75÷302,43)* 

19,73 

(12,83÷24,84)* 

3,49 

(1,31÷8,95) 

655,03 

(593,23÷770,01)* 
21,26 

(21,26÷398,93) 

14,81 

(14,25÷15,36)* 

Е  116,27 

(76,67÷144,44) 

12,10 

(9,56÷16,75) 

 

3,84 

(1,55÷4,76) 

459,34 

(283,34÷590,62) 
21,26 

(21,26÷21,26) 

0,00 

(0,00÷4,15) 

С-1  183,950 

(94,575÷239,368)* 

20,94 

(15,813÷28,760)* 

3,87 

(1,028÷6,295) 

458,67 

(271,327÷743,139) 
21,262 

(21,262÷21,26) 

8,25 

(5,83÷11,51) 

С-2  144,66 

(83,36÷222,95)* 

14,56 

(11,44÷16,46)* 

3,29 

(1,01÷5,31) 

165,64 

(72,08÷616,98) 
21,26 

(21,26÷21,26) 

6,69 

(5,37÷12,48) 

НЭ и ФГА 9,96  

(8,09÷11,53) 

13,59 

(11,46÷28,33) 

6,10  

(1,22÷9,94) 

484,48 

(158,13÷575,54) 
21,26 

(21,26÷21,26) 

0,00  

(0,00÷0,00) 

С-1 и ФГА  59,21  

(6,96÷166,04) 

24,74  

(8,48÷27,20) 

4,80  

(0,00÷7,02) 

516,08 

(491,40÷565,70) 
21,26 

(21,26÷21,26) 

6,69  

(0,00÷10,93) 

С-2 и ФГА 41,34  

(20,03÷162,21) 

23,42 

(20,39÷34,01) 

0,35  

(0,00÷2,79) 

367,89 

(113,13÷644,02) 
21,26 

(21,26÷21,26) 

3,99  

(0,00÷14,41) 

Примечание – * – значение достоверно выше контроля при р≤0,05. 
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Интерлейкин 4 индуцирует дифференцировку Т-лимфоцитов в Th2-

клетки и подавляет развитие Th1-лимфоцитов. Стимулирует пролиферацию и 

дифференцировку В-лимфоцитов, способствует продукции IgE В-

лимфоцитами. Активирует макрофаги, тучные клетки, индуцирует 

продукцию иммуноглобулинов отдельных классов. Вызывает пролиферацию 

тимоцитов и активированных зрелых Т-клеток. Подавляет функцию 

макрофагов и выработку ими ИЛ-1, ФНО и ИЛ-6, оказывая 

противовоспалительное действие [123]. В нашем исследовании извлечения из 

сырья C. geoides и настойка эхинацеи не стимулировали продукцию ИЛ-4 

(таблица 49). Следовательно, считаем, что исследуемые комплексы БАС не 

могут оказывать существенного влияния на дифференцировку наивных Т-

хелперов и направление иммунного ответа по Th1 или Th2 пути.   

На продукцию ИЛ-8 и ФНОα исследуемые извлечения и ЛП сравнения 

достоверного влияния не оказывали.  

ИНФγ активирует функции макрофагов, является одним из основных 

цитокинов клеточного иммунного ответа, повышает экспрессию антигенов 

гистосовместимости (МНС) II класса, что стимулирует распознавание 

антигенов Т-хелперами (Козлов В. А. и др., 2009). Результаты исследования 

показали, что исследуемые комплексы БАС достоверного увеличения 

продукции ИНФγ не вызывают, хотя тенденцию к стимуляции синтеза этого 

цитокина констатировали. ЛП сравнения (настойка эхинацеи) также не 

проявил стимулирующего действия на продукцию ИНФγ. Следовательно, 

исследуемые извлечения не способны существенно повлиять на 

дифференцировку регуляторных иммунокомпетентных клеток в подтип Th1 

и на реализацию клеточного иммунного ответа. 

При анализе образцов лейкоцитов, культивированных в условиях 

стимуляции ФГА совместно с извлечениями C. geoides, стимуляции 

продукции цитокинов не отмечали. Следовательно, исследуемые комплексы 

БАС не способны мобилизовать резервы функциональной способности 

лейкоцитов. 
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Таким образом, комплексы БАС C. geoides значительно стимулируют 

продукцию провоспалительных цитокинов (ИЛ-1β, ИЛ-2) МНК 

периферической крови условно здоровых людей в эксперименте in vitro 

сопоставимо с действием ЛП сравнения (настойки эхинацеи) и не оказывают 

достоверного влияния на синтез ИЛ-8, ФНОα и ИНФγ. Эта способность, по-

видимому, лежит в основе их механизма действия. 

Интерес представлял и анализ стимулирующего действия на 

цитокинпродуцирующую активность МНК периферической крови больных 

хроническим гастритом на фоне персистенции Helicobacter pylori, 

сопровождающимся иммунодефицитом [8]. Как оказалось, исследуемые 

извлечения оказывают более выраженное иммуностимулирующее действие 

на МНК больных хроническим гастритом, чем на иммунокомпетентные 

клетки условно здоровых доноров (таблица 45).  

Таблица 45 – Влияние извлечений C. geoides на 

цитокинпродуцирующую способность лейкоцитов больных хроническим 

гастритом (Медиана, 25%÷75%, n=10) 

Условия 

стимуляции 

Уровень продукции интерлейкинов и ИНФγ, пкг/мл 

ИЛ-1β ИЛ-2 ИЛ-4 

Без стимуляции 

(контроль)  

7,93 (4,23÷17,32) 3,50 (0,61÷13,28) 1,75 (0,77÷13,80) 

ФГА  31,85 (16,72÷50,56)* 11,86 (2,54÷22,73) 1,59 (0,32÷13,71) 

Е  14,95 (8,12÷18,68) 13,19 (3,39÷23,54) 

 

2,89 (0,39÷5,42) 

С-1  31,44 (19,54÷45,13)*# 12,05 (2,16÷21,19) 

 

5,34 (0,61÷7,77) 

С-2  25,70 (9,66÷33,16)* 13,10 (2,37÷25,07) 2,74 (0,09÷5,14) 

Примечание – различие достоверно при р≤0,05: * – с контролем; # – с ЛП 

сравнения (Е). 

 

Извлечения C. geoides стимулировали продукцию ИЛ-1β более 

эффективно (индексы стимуляции от 3,24 до 3,96), чем ЛП сравнения (индекс 
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стимуляции 1,89). Причем извлечение С-1 было достоверно более 

эффективным, чем настойка эхинацеи.  

На продукцию ИЛ-2 исследуемые комплексы БАС также произвели 

стимулирующий эффект (индексы стимуляции от 3,44 до 3,74), но 

сопоставимый с действием настойки эхинацеи (индекс стимуляции 3,77). В 

целом, эффект исследуемых извлечений был сопоставим с действием ФГА. 

 

4.2.3 Влияние извлечений C. geoides на продукцию иммуноглобулинов 

 

Исследование влияния БАС C. geoides на синтез иммуноглобулинов 

проводили на культуре МНК периферической крови условно здоровых 

доноров. Культуры МНК в присутствии исследуемых извлечений 

инкубировали в термостате в течение 10 дней. Количество 

иммуноглобулинов различных классов (IgG, IgM, IgA) в культуральной среде 

определяли методом твердофазного ИФА. В качестве стандартного 

индуктора синтеза иммуноглобулинов использовали МЛ. 

Как показали результаты исследования, извлечения C. geoides в опыте 

in vitro достоверно стимулируют синтез иммуноглобулинов классов М и А и 

не оказывают достоверного влияния на синтез иммуноглобулина класса G 

(таблица 46). 

Исследуемые извлечения оказывали достоверное стимулирующее 

влияние на синтез IgM, сопоставимое с действием МЛ: повышая его 

содержание с 3,23 (2,77÷3,23) мг/мл (контроль) до 3,91 (3,33÷4,51) мг/мл (С-

1) и до 4,17 (3,47÷4,53) мг/мл (С-2). Индексы стимуляции составили 1,21 и 

1,29 соответственно. Извлечение С-1 также достоверно (р=0,02) 

стимулировало синтез IgA, повышая его содержание с 2,29 (1,66÷3,09) мг/мл 

(контроль) до 3,22 (2,85÷3,64) мг/мл (С-1); индекс стимуляции составил 1,41. 

На синтез IgG исследуемые извлечения также оказывали 

стимулирующее влияние, сопоставимое с действием МЛ, но различие с 
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контролем было недостоверно. ЛП сравнения в эксперименте активности не 

проявил.  

Таблица 46 – Влияние извлечений C. geoides на продукцию 

иммуноглобулинов (Медиана, 25%÷75%) 

Условия 

стимуляции 

Уровень продукции иммуноглобулинов, мг/мл 

IgМ IgG IgA 

Без 

стимуляции 

(контроль)  

3,23 (2,77÷3,23) 31,65 (25,69÷34,77) 2,29 (1,66÷3,09) 

МЛ 3,79 (3,02÷4,31)* 34,42 (29,30÷42,01) 3,06 (2,42÷3,54) 

Е 3,74 (3,03÷4,14) 31,04 (25,99÷40,89) 2,68 (2,34÷3,27) 

С-1  3,91 (3,33÷4,51)* 34,11 (29,24÷44,44) 3,22 (2,85÷3,64)* 

С-2  4,17 (3,47÷4,53)* 31,38 (25,31÷36,04) 2,93 (2,22÷3,95) 

НЭ+МЛ 2,76 (1,67÷3,27) 25,92 (20,38÷29,11) 2,84 (2,04÷4,22) 

С-1+МЛ 2,69 (1,95÷3,98) 24,06 (22,21÷26,52) 2,65 (2,53÷3,62) 

С-2+МЛ 2,95 (2,54÷3,89) 23,36 (20,56÷31,82) 2,62 (2,44÷3,67) 

Примечание – * – значение достоверно выше контроля при р≤0,05. 

 

При анализе образцов МНК, культивированных в условиях стимуляции 

МЛ совместно с извлечениями C. geoides, стимуляции продукции 

иммуноглобулинов не отмечали. Концентрация иммуноглобулинов в этих 

вариантах эксперимента (при анализе содержания IgM и IgG) оказалась даже 

несколько ниже контроля, но отличия были недостоверны. Следовательно, 

исследуемые комплексы БАС не способны мобилизовать резервы 

функциональной способности лейкоцитов. 

Полученные результаты согласуются с полученными нами ранее 

данными в экспериментах с использованием лабораторных животных и 

свидетельствуют о стимулирующем влиянии извлечений C. geoides на 

гуморальный иммунный ответ. Невысокая активность исследуемых 

комплексов БАС показана нами в условиях здорового организма. Возможно, 

на фоне иммунодефицита их стимулирующая активность будет выше. 
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*   *   * 

Таким образом, извлечения из сырья C. geoides в экспериментах in vivo 

и in vitro проявили иммуностимулирующее действие в отношении:  

 фагоцитарной активности нейтрофилов и гуморального иммунного ответа, 

сопоставимое с действием ЛП сравнения,  

 клеточного иммунного ответа на стадии разрешения, синтеза IgM в 

эксперименте in vitro и цитокинпродуцирующей активности лейкоцитов, 

превосходящее действие ЛП сравнения. 

Кроме того, исследуемые комплексы БАС проявили достоверно более 

выраженное, чем ЛП сравнения, иммунокорригирующее действие на 

фагоцитарную активность нейтрофилов периферической крови животных 

(извлечение С-1) и на пролиферацию АОК (извлечения С-1 и С-2) в процессе 

формирования первичного гуморального иммунного ответа на фоне 

экспериментального иммунодефицита.  

Следовательно, извлечения из сырья C. geoides превосходят 

используемую нами в качестве ЛП сравнения настойку эхинацеи по: 

 иммуностимулирующему действию, направленному на продукцию 

провоспалительных цитокинов и синтез иммуноглобулинов;  

 иммунокорригирующему действию, направленному на пролиферацию 

АОК селезенки в процессе гуморального иммунного ответа. 

Для дальнейших исследований в качестве фармацевтической 

субстанции предлагаем использовать извлечение С-1 (далее – субстанция 

Cg), как проявившее более выраженное иммунотропное действие, а также 

более широкий спектр антимикробной активности, чем извлечение С-2. По 

влиянию на синтез специфических иммуноглобулинов и 

лимфопролиферативные процессы (в процессе развертывания гуморального 

иммунного ответа) извлечение С-2 было более эффективным, чем С-1, но на 

завершающих этапах иммунного ответа приводило к достоверному 

истощению пула спленоцитов селезенки, что является серьезным побочным 

эффектом для иммуностимулирующего ЛС. 
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4.3 Исследование иммунотропной активности фракций БАС 

субстанции Cg 

4.3.1 Влияние фракций субстанции Cg на фагоцитарную активность 

нейтрофилов  

 

С целью выявления действующих веществ разработанной субстанции 

Cg было получено 5 фракций БАС (последовательным фракционированием 

органическими растворителями в порядке увеличения полярности). 3 

фракции (хлороформная, ацетоновая и бутаноловая) имели небольшой выход 

экстрактивных веществ, содержали следовые количества БАС, их 

фармакологическая активность нами не исследовалась. Иммунотропную 

активность этаноловой (CgЕ) и водной (CgА) фракций исследовали только в 

отношении показателей, которые стимулировало (корригировало) 

применение цельной субстанции Cg (извлечения С-1).  

В эксперименте in vivo было установлено, что различные фракции 

субстанции Cg оказывают неодинаковое действие на фагоцитарную 

активность перитонеальных нейтрофилов мышей (таблица 47). 

Таблица 47 – Влияние цельной субстанции Cg и ее фракций на 

фагоцитарную активность перитонеальных нейтрофилов мышей (Медиана 

(25%÷75%), n=9-10) 

Группа животных ФИ, % ФЧ,  

частиц латекса/ 

нейтрофил 

Контрольная 

 

22,0 (19,0-31,0) 2,19 (1,82-2,85) 

1-ая экспериментальная 

(субстанция Cg) 

48,0 (44,0-57,5)* 2,70 (2,40-3,34)* 

2-ая экспериментальная 

(CgЕ) 

37,5 (34,3-41,5)*# 2,11 (1,83-2,65)# 

3-я экспериментальная 

(CgА) 

41,5 (36,8-48,5)* 3,05 (2,53-4,27)* 

Примечание – различие достоверно при р≤0,05 с показателями: * – контроля, # – 

животных, получавших цельную субстанцию Cg. 
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В общем, фракции проявили менее выраженное стимулирующее 

действие на фагоцитоз, чем цельная субстанции Cg. Эффект этаноловой 

фракции (CgЕ) был достоверно ниже, чем у цельной субстанции Cg, а эффект 

водной фракции – сопоставим с его действием. Водная фракция (CgА) 

стимулировала активность фагоцитоза в 1,89 раза (цельная субстанция – в 

2,18 раза), интенсивность фагоцитоза – в 1,39 раза (цельная субстанция – в 

1,23). 

Влияние цельной субстанции Cg и ее фракций на функциональную 

активность перитонеальных макрофагов мышей оценивали с помощью НСТ-

теста (таблица 48).  

Таблица 48 – Влияние цельной субстанции Cg и ее фракций на 

функциональную способность перитонеальных нейтрофилов мышей в НСТ-

тесте (Медиана (25%÷75%), n=9-10) 

Группа животных Индекс стимуляции, у. е. 

Контрольная  1,45 (1,24-1,69) 

1-ая экспериментальная 

(субстанция Cg) 

1,73 (1,50-1,97) 

2-ая экспериментальная 

(CgЕ) 

4,00 (3,00-5,18)*# 

3-я экспериментальная 

(CgА) 

2,71 (2,18-3,96)*# 

Примечание – различие достоверно при р≤0,05 с показателями: * – контроля, # – 

животных, получавших цельную субстанцию Cg. 

 

Оказалось, что введение животным фракций субстанции Cg приводит к 

более выраженной стимуляции способности нейтрофилов к окислительному 

взрыву, чем использование цельного извлечения. Этаноловая фракция 

стимулировала окислительный взрыв в 4,00 раза, водная – в 2,71 раза, что 

достоверно выше показателей контрольной группы животных и группы, 

получавшей цельную субстанцию Cg. В данном случае использование 

этаноловой фракции БАС является более эффективным. 

В эксперименте in vitro после культивирования проб крови условно 

здоровых доноров с цельной субстанцией Cg и ее фракциями CgА и CgЕ 
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определили их влияние на показатели фагоцитоза: активность (ФИ) и 

интенсивность (ФЧ) (таблица 49).  

Таблица 49 – Влияние цельной субстанции Cg и ее фракций на 

фагоцитарную активность нейтрофилов периферической крови условно 

здоровых доноров (Медиана (25%÷75%), n=9-10) 

Условия стимуляции ФИ, % ФЧ,  

частиц латекса / 

нейтрофил 

Без стимуляции (контроль) 37,0 (25,0÷49,0) 2,42 (2,05÷4,20) 

CgА 71,0 (65,0÷78,75)#* 3,33 (2,65÷4,20) 

CgЕ 44,0 (36,75÷60,0) 3,94 (3,37÷5,42)* 

Субстанция Cg 56,0 (44,0÷64,0)* 3,80 (3,40÷5,19)* 

Примечание: различие достоверно при р≤0,05 с показателями * – контроля,  

# – животных, получавших Cg. 

 

Было установлено, что водная фракция достоверно стимулирует 

активность фагоцитоза (по сравнению с контрольными образцами) в 1,92 

раза, эффективнее, чем цельная субстанция Cg (стимулирующая ФИ в 1,51 

раза). Интенсивность фагоцитоза достоверно в сравнении с контролем 

стимулировала только фракция CgЕ (в 1,63 раза), что было сопоставимо с 

эффектом цельной субстанции Cg (увеличивающего ФИ в 1,57 раза). 

Стимулирующее влияние фракции CgА было недостоверным. 

 

4.3.2 Влияние фракций субстанции Cg на гуморальный иммунный ответ  

 

Действие фракций субстанции Cg на гуморальный иммунный ответ в 

обычных условиях и на фоне экспериментального иммунодефицита 

(введение ЦФ) оценивали по влиянию на пролиферативные процессы в 

селезенке и титр антиэритроцитарных антител после иммунизации животных 

тимусзависимым антигеном – ЭБ. Показатели гуморального иммунного 

ответа оценивали на 7-ой и 14-ый день иммунного ответа. 
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В ходе эксперимента было установлено, что водная фракция 

субстанции Cg (CgА) не влияет на пролиферацию спленоцитов селезенки, 

этаноловая фракция (Cg Е) на 7 день достоверно стимулирует этот процесс, 

на 14 день вызывает истощение пула клеток (таблица 55). ЛП сравнения 

(настойка эхинацеи) на пролиферацию иммунокомпетентых клеток селезенки 

влияние не оказывал (на 7 день), на 14 день также вызывал истощение пула 

спленоцитов. 

Однократное внутрибрюшинное введение ЦФ в дозе 250 мг/кг 

приводило к угнетению у животных лимфопролиферативных процессов в 

селезенке и подавлению синтеза антиэритроцитарных антител. Все 

исследуемые показатели у животных 2-ой контрольной группы были 

статистически достоверно ниже аналогичных показателей мышей 1-ой 

контрольной группы, получивших физиологический раствор (таблицы 50, 51, 

рисунки 8, 9). 

Число спленоцитов селезенки у животных 2-ой контрольной группы 

достоверно уменьшилось по сравнению с показателями животных 1-ой 

контрольной группы (в среднем от 106,00 до 153,75 млн. клеток/орган) и в 

течение эксперимента колебалось в пределах от 46,50 (на 7 день после 

введения антигена) до 66,88 млн. клеток/орган (на 14 день) (таблица 50).  

Курсовое применение комплексов БАС C. geoides устраняло 

иммунодепрессивное действие ЦФ, достоверно по сравнению с показателями 

животных 2-ой контрольной группы (модель иммунодефицита), в 1,6-5,8 раза 

в динамике (с 7 по 14 день после введения ЭБ) увеличивая число 

спленоцитов селезенки выше уровня показателей животных 1-ой 

контрольной группы (без иммунодефицита). Причем фракция CgА 

стимулировала пролиферацию лейкоцитов в течение всего периода 

исследования сопоставимо с действием препарата сравнения, а субстанция 

CgЕ – только на 7 день, к 14 дню происходило истощение пула клеток. 

На 7 день исследования синтез антиэритроцитарных 

иммуноглобулинов стимулировала только водная фракция (CgА), достоверно 
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превосходя при этом ЛП сравнения (Е). На 14 день достоверное 

стимулирующее действие проявили все исследуемые комплексы БАС, 

причем действие водной фракции (CgА) было сопоставимо с эффектом ЛП 

сравнения (Е), действие водной фракции (CgЕ) – менее выражено (рисунок 

8а). 

Таблица 50 – Влияние фракций субстанции Cg на 

иммунопролиферативные процессы в селезенке (Медиана (25%÷75%), n=18-20) 

Группа животных Число спленоцитов селезенки, млн. клеток/орган  

7 день 14 день 

1-ая контрольная  

(физ р-р) 

106,00 

(93,75÷117,75) 

153,75 

(138,75÷155,50) 

1-ая экспериментальная  

(Е) 

123,75  

(102,75÷134,50) 

122,00  

(74,38÷131,50) 

2-ая экспериментальная  

(CgЕ, физ. р-р) 

169,88 

(141,69÷198,06)&# 

68,00 

(56,25÷99,50)&# 

3-я экспериментальная 

(CgА, физ. р-р) 

104,50 

(97,13÷121,75) 

138,75 

(131,56÷189,94)# 

2-ая контрольная  

(ЦФ) 

46,50 

(34,25÷50,25)& 

66,88 

(56,75÷73,31)& 

4-ая экспериментальная  

(Е, ЦФ)  

270,00 

(233,25÷312,13)*& 

116,25  

(103,50÷166,25)*& 

5-ая экспериментальная  

(CgЕ, ЦФ) 

326,60 

(270,55÷353,40)*& 

85,38 

(64,50÷90,13)*# 

6-ая экспериментальная  

(CgА, ЦФ) 

261,20 

(181,40÷267,40)*& 

182,00 

(121,25÷202,00)*& 

Примечание – различие достоверно: * – с показателями 2-ой контрольной группы 

(с иммунодефицитом), # – с показателями группы, получавшей ЛП сравнения; & – с 

показателями 1-ой контрольной группы (без иммунодефицита). 

 

Введение иммунодепрессанта привело к достоверному угнетению 

синтеза антител-гемагглютининов, которые были обнаружены в сыворотке 

крови животных с экспериментальным иммунодефицитом (2-ой контрольной 

группы) только на 14 день в незначительном титре (lg2Т=0,00 (0,00÷1,16) 

(рисунок 8б). 
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    а      б 

Рисунок 8 – Влияние комплексов БАС C. geoides и настойки эхинацеи (Е) на 

синтез суммарных иммуноглобулинов к эритроцитам барана: а) в обычных 

условиях, б) в условиях иммунодепрессии. 

(*– различие достоверно при р≤0,05 с показателями интактного контроля, CgА – 
водная фракция субстанции Cg, CgЕ – этаноловая фракция субстанции Cg). 

   

У животных 1-ой контрольной группы пик синтеза антител приходился 

на 7 день после введения антигена (lg2Т=6,32 (5,32÷7,32). Исследуемые 

фракции устраняли действие ЦФ, достоверно в 3,8-8,6 раза увеличивая титр 

антител-гемагглютининов по сравнению с аналогичным показателем 

животных 2-ой контрольной группы в одинаковой степени с ЛП сравнения на 

7 день и несколько ниже на 14 день. Причем в этом варианте эксперимента 

фракции проявили иммунокорригирующее действие, достоверно повышая 

титр суммарных антител-гемагглютининов до исходного уровня (титра 

антител интактной группы животных) и выше. 

Исследуемые фракции стимулировали синтез IgG к ЭБ на всем 

протяжении эксперимента: вызывая увеличение их титра в 1,9 раза на 7 день, 

(достоверно превосходя при этом действие ЛП сравнения), и в 1,5 раза на 14 

день (сопоставимо с действием Е) (рисунок 9а).  

У животных 1-ой контрольной группы (без иммунодепрессии) 

специфические IgG определялись в сыворотке крови в максимальной 
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концентрации с 7 по 14 день после введения антигена (рисунок 8а). В 

сыворотке крови иммуносупрессированных животных 2-ой контрольной 

группы в течение 14 дней после введения ЭБ специфические IgG не были 

обнаружены (рисунок 9б).  

 

   
 

 

   а       б 

Рисунок 9 – Влияние комплексов БАС C. geoides и настойки эхинацеи (Е) на 

синтез иммуноглобулинов класса G к эритроцитам барана: а) в обычных 

условиях, б) в условиях иммунодепрессии.  

(различие достоверно при р≤0,05 с показателями * – интактного контроля,  

# – ЛП сравнения (настойки эхинацеи); CgА – водная фракция субстанции Cg, CgЕ – 

этаноловая фракция субстанции Cg). 

 

Исследуемые фракции устраняли действие иммунодепрессанта, 

одинаково (и превосходя действие ЛП сравнения) увеличивая титр IgG выше 

уровня интактных животных. Применение фракции СgА было более 

эффективным на 7 день иммунного ответа. 

ЛП сравнения (Е) приводил к снижению числа АОК селезенки по 

сравнению с показателями животных 2-ой контрольной группы достоверно 

(р=0,004, р=0,008 соответственно) на 7 и 14 день после введения ЭБ (таблица 

51). Под влиянием исследуемых фракций относительное число АОК 
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селезенки на 7 день было достоверно ниже интактного контроля, на 14 день – 

было сопоставимо с контролем.  

Таблица 51 – Влияние фракций субстанции Сg на пролиферацию 

антителообразующих клеток селезенки (Медиана (25%÷75%), n=8-10) 

Группа животных Относительное число АОК селезенки, % 

7 день 14 день 

1-ая контрольная  

(физ. р-р) 

29,0 (27,5÷32,3) 31,2 (28,5÷32,5) 

1-ая экспериментальная  

(Е)  

17,5 (17,0÷17,85)& 14,0 (13,2÷16,2)&* 

2-я экспериментальная  

(СgЕ, физ. р-р) 

25,0 (22,8÷25,4)&# 27,0 (24,9÷29,5)# 

3-я экспериментальная 

(СgА, физ. р-р) 

27,2 (25,5÷27,8)&# 32,1 (30,8÷33,9)# 

2-ая контрольная  

(ЦФ) 

19,0 (17,6÷20,7) 25,8 (24,1÷26,2) 

4-ая экспериментальная  

(Е, ЦФ)  

12,0 (11,5÷12,8)*& 16,2 (14,8÷16,6)*& 

5-ая экспериментальная  

(СgЕ, ЦФ) 

19,3 (18,6÷21,0)&# 25,6 (24,5÷27,2)&# 

6-я экспериментальная  

(СgА, ЦФ) 

23,8 (22,9÷24,8)*&# 26,3 (23,3÷28,0)&# 

Примечание – различие достоверно: * – с показателями 2-ой контрольной группы 

(с иммунодефицитом), # – с показателями группы, получавшей ЛП сравнения; & – с 

показателями 1-ой контрольной группы (без иммунодефицита). 

 

Применение ЦФ приводило к достоверному, в 3,0 (на 7 день после 

введения ЭБ) и 1,2 (на 14 день) раза угнетению пролиферации клеток 

селезенки, продуцирующих специфические антитела к ЭБ. На фоне 

иммунодепрессии только фракция СgА достоверно стимулировала 

пролиферацию АОК.  

Таким образом, фракции субстанции Cg оказывают неодинаковое 

влияние на первичный гуморальный иммунный ответ и 

иммунопролиферативные процессы в селезенке в обычных условиях и при 

экспериментальном иммунодефиците, вызванном ЦФ.  
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4.3.3 Влияние фракций субстанции Сg на клеточный иммунный ответ  

 

Влияние фракций субстанции Сg на клеточный иммунный ответ 

исследовали не модели ГЗТ в экспериментах in vivo без иммунодепрессии.  

В результате проведенных исследований было выявлено, что 

исследуемые фракции оказывают влияние на развитие ГЗТ, выраженное на 

стадии сенсибилизации и на стадии разрешения. На стадии сенсибилизации 

фракции СgА и СgЕ достоверно угнетали процесс формирования клона 

антигенспецифических Т-лимфоцитов (таблица 52), что приводило к 

снижению индекса воспаления в 2,1 и 4,3 раза соответственно. 

Таблица 52 – Влияние цельной субстанции Сg и ее фракций на 

клеточный иммунный ответ при постановке реакции ГЗТ (Медиана 

(25%÷75%), n=8-10) 

Группы животных Индекс воспаления в реакции ГЗТ, % 

1 схема ГЗТ (введение извлечений до сенсибилизирующей дозы антигена) 

1-ая контрольная  

 

13,14 (8,36÷18,31) 

1-ая экспериментальная 

(Сg) 

4,85 (4,05÷15,25) 

2-ая экспериментальная 

(СgЕ) 

3,05 (0,96÷5,12)* 

3-я экспериментальная  

(СgА) 

6,13 (4,38÷7,70)* 

2 схема ГЗТ (введение извлечений до разрешающей дозы антигена) 

2-ая контрольная  

 

12,25 (10,12÷15,45) 

4-ая экспериментальная 

(Сg) 

26,42 (19,04÷37,16)* 

5ая экспериментальная 

(СgЕ) 

16,70 (13,20÷20,00) 

6-ая экспериментальная  

(СgА) 

25,60 (15,60÷37,70)* 

Примечание – * – различие достоверно при р≤0,05 с показателями контроля. 

 

На стадии разрешения введение животным фракции СgА привело к 

достоверной (и сопоставимой с действием цельной субстанции) стимуляции 
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воспалительной реакции: увеличению индекса воспаления в 2,1 раза. 

Введение фракции СgЕ несколько увеличивало индекс воспаления, но 

недостоверно.  

Следовательно, фракции БАС субстанции Сg влияют на клеточно-

опосредованный иммунный ответ в целом так же, как цельное извлечение. 

Однако угнетающее действие на сенсибилизирующей стадии иммунного 

ответа выражено сильнее. Кроме того, фракция СgА, содержащая 

гидрофильные БАС, проявляет более выраженное стимулирующее действие, 

направленное на синтез провоспалительных цитокинов на разрешающей 

стадии иммунного ответа. 

 

*   *   * 

 

Таким образом, исследование иммуностимулирующего и 

иммунокорригирующего действия фракций субстанции Сg из сырья 

C. geoides показало, что водная и этаноловая фракции проявляют в 

эксперименте различную эффективность: 

 водная фракция в большей степени стимулирует активность фагоцитоза и 

способность нейтрофилов к окислительному взрыву (превосходя при этом 

цельное извлечение), этаноловая фракция в большей степени стимулирует 

интенсивность фагоцитоза; 

 водная фракция оказывает более выраженное иммуностимулирующее 

действие на лимфопролиферативные процессы в селезенке и синтез 

иммуноглобулинов в процессе реализации гуморального иммунного 

ответа, чем этаноловая фракция; 

 исследуемые фракции не оказывают иммунокорригирующего действия в 

условиях иммунодефицита на пролиферацию АОК селезенки, которое 

проявляет цельная субстанция; 

 фракции субстанции Сg оказывают влияние на клеточный иммунный 

ответ, сопоставимый с действием цельного извлечения. Водная фракция 
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проявляет наибольшее стимулирующее влияние на синтез 

провоспалительных цитокинов на стадии разрешения ГЗТ. Этаноловая 

фракция в большей степени угнетает пролиферацию 

антигенспецифических клонов Т-лимфоцитов на стадии сенсибилизации.  

Так как исследуемые фракции субстанции Сg оказывают в различной 

степени выраженные иммунотропные эффекты и обе обладают активностью, 

считаем, что в качестве фармацевтической субстанции для разработки ЛП с 

иммуностимулирующим, иммунокорригирующим и противомикробным 

эффектами целесообразнее использовать цельное извлечение, получаемое из 

сырья C. geoides методом перколяции 40 %-ным этанолом (цельную 

субстанцию Сg). 



150 

 

Глава 5 ИССЛЕДОВАНИЕ ПРОТЕКТИВНОГО ДЕЙСТВИЯ ПРИ 

ИНФЕКЦИОННОМ ЗАБОЛЕВАНИИ И БЕЗОПАСНОСТИ 

РАЗРАБОТАННОЙ ФАРМАЦЕВТИЧЕСКОЙ СУБСТАНЦИИ 

5.1 Исследование протективного действия субстанции Сg на модели 

генерализованной стафилококковой инфекции 

5.1.1 Влияние субстанции Сg на напряженность и длительность 

инфекционного процесса 

 

Стафилококковую инфекцию моделировали внутрибрюшинным 

однократным введением аутбредным белым мышам обоего пола взвеси 

микроорганизмов S. аureus штамма 209Р в ½ от экспериментально 

установленной нами LD50 (2 млрд. клеток). Субстанцию Сg, 

рекомендованную нами в качестве основы для получения ЛП с 

иммуностимулирующим, иммунокорригирующим и противомикробным 

действием вводили животным в желудок в дозе 50 мг/кг веса в течение 5 

дней, начиная со дня заражения (1-ая экспериментальная группа) и в течение 

5 дней непосредственно до заражения (2-ая экспериментальная группа). 

Забор материала (образцы крови, внутренних органов) осуществляли 

периодически в ходе инфекционного процесса (на 2-е, 3-и, 5-е, 7-е, 10-е, 20-е, 

25-е сутки после заражения).  

При однократном внутрибрюшинном заражении суточной культурой 

S. аureus на 2-е сутки наблюдали развитие генерализованной 

стафилококковой инфекции с отчетливыми проявлениями клинических 

признаков заболевания: явлениями лихорадки, снижением двигательной 

активности, отказом от пищи, изменением внешнего вида животных. На 2-ые 

сутки наблюдения 24,8 % животных контрольной группы погибло, в 1-ой и 2-

ой экспериментальных группах выживаемость составила 100 %.  

При вскрытии животных (начиная с 3-х суток после заражения) 

обнаруживали абсцессы внутренних органов (на поверхности почек, печени, 

реже – на поверхности селезенки), инъекцию сосудов брыжейки и 
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кишечника. Экспериментальный инфекционный процесс был 

классифицирован как генерализованный. По клиническим признакам, 

высеваемости стафилококков из внутренних органов и результатам вскрытия 

инфекционный процесс у животных всех групп четко разделялся на 3 стадии: 

инкубационный период (1-2 сутки), стадию выраженных клинических 

проявлений (3-7 сутки) и стадию выздоровления (10-25 сутки).  

Возбудитель определялся в организме животных до 20-х (селезенка, 

почки) и 25-х (печень) суток наблюдения включительно (рисунок 10).  

 

    
   а)       б)  

 
в)  

Рисунок 10 – Динамика высеваемости возбудителя из внутренних органов 

животных: а) из печени, б) из селезенки, в) из почек  

(Сg леч. – введение субстанции Сg лечебным курсом,  

Сg проф. – профилактическим курсом). 

 

Доля животных с положительной высеваемостью в контрольной и 

экспериментальных группах заметно отличалась: на 5-е сутки 
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инфекционного процесса S. аureus высевался из печени у 100 % мышей 

контрольной группы, у 50,0 % мышей 1-ой экспериментальной группы, у 

21,4 % мышей 2-ой экспериментальной группы; из селезенки у 100,0 %, 

60,0 % и 28,6 % животных соответственно, из почек – у 100,0 %, 60,0 % и 

42,9 % животных соответственно. 

Следовательно, разработанная субстанция Cg обладает протективным 

действием при генерализованной стафилококковой инфекции у аутбредных 

мышей, повышая выживаемость животных, сокращая длительность 

инфекционного процесса на 20 % (при профилактическом введении) и 

существенно ускоряя элиминацию возбудителя из внутренних органов. 

 

5.1.2 Влияние субстанции Cg на пролиферацию лейкоцитов 

 

Важным показателем напряженности иммунного ответа при 

инфекционном процессе является динамика абсолютного числа лейкоцитов 

периферической крови. При экспериментальной стафилококковой инфекции 

у мышей контрольной группы развитие лейкоцитоза было зарегистрировано 

на 5-е сутки эксперимента (12,86*10
9
/л по сравнению с фоновым показателем 

– 6,10*10
9
/л), на 7-е сутки этот показатель вернулся к норме, на 10-е и 25-ые 

сутки регистрировали лейкопению (таблица 53).  

В 1-ой контрольной группе выраженный лейкоцитоз развивался на 3-и 

сутки (16,05*10
9
/л) и сохранялся до 10-ых суток эксперимента, затем этот 

показатель вернулся к норме (у мышей 6,0-11,0*10
9
/л). Показатели в опытной 

и контрольной группе животных различались достоверно. Во 2-ой 

экспериментальной группе наличие лейкоцитоза у животных не отмечали в 

течение всего инфекционного процесса, лишь на 3-и, 10-ые и 15-ые сутки 

абсолютное число лейкоцитов периферической крови у животных этой 

группы было выше показателей контроля. 
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Таблица 53 – Динамика изменения абсолютного числа лейкоцитов 

периферической крови животных при стафилококковой инфекции 

(Медиана (25%÷75%), n=8-9) 

Сутки 

инф 

процесса 

Абсолютное число лейкоцитов периферической крови, *10
9
/ л 

Контрольная группа 

 

 

1-ая экспериментальная  

(Сg лечебный курс) 

 

2-ая экспериментальная  

(Сg профилактический 

курс) 

2 7,15 (6,31÷11,04) 11,00 (7,95÷13,35)* 10,00 (8,50÷10,83) 

3 6,65 (4,71÷9,83) 16,05 (11,63÷18,27)* 9,70 (8,70-11,00)* 

5 12,68 (9,66÷16,41) 17,25 (11,95÷24,90) 14,73 (11,61÷15,86) 

7 10,15 (7,33÷11,68) 12,35 (11,30÷13,85)* 8,88 (7,86÷12,73) 

10 5,80 (3,55÷8,65) 11,88 (9,20÷12,86)* 10,85 (8,51÷12,85)* 

15 7,90 (6,64÷9,39) 9,075 (6,78÷11,10) 9,85 (9,31÷10,64)* 

20 8,28 (7,05÷9,69) 7,05 (6,26÷12,31) 6,63 (5,93÷7,80)* 

25 5,10 (4,35÷10,20) 8,90 (5,85÷9,15) 9,25 (8,90-10,10) 

Примечание – *– различие с показателями контрольной группы достоверно при 

р≤0,05.  

 

Лейкоцитоз у животных развивался за счет увеличения содержания 

нейтрофилов, причем в контроле на 3-й день отмечали гиперрегенеративный 

сдвиг лейкоцитарной формулы влево (рисунок 11) с увеличением числа 

юных нейтрофилов до 7,14 (5,20÷8,45) (индекс ядерного сдвига составил 

0,95), появление на 10-й день инфекции дегенеративных форм нейтрофилов 

(рисунок 12) и умеренную лимфоцитопению.  

В 1-ой экспериментальной группе регистрировали менее выраженный 

сдвиг влево с содержанием юных нейтрофилов до 5,19±0,81 (индекс ядерного 

сдвига в ходе эксперимента колебался от 0,07 до 0,31).  

У животных 2-ой экспериментальной группы индекс ядерного сдвига в 

течение инфекционного процесса находился в пределах от 0,05 до 0,35. 

Дегенеративных форм лейкоцитов в образцах крови животных 

экспериментальных групп не наблюдали. 



154 

 

 

Рисунок 11 – Влияние субстанции Сg на морфологический состав 

лейкоцитов 

(Сg леч. – введение субстанции Сg лечебным курсом, Сg проф. – профилактическим 

курсом) 

 

   

Рисунок 12 – Дегенеративные формы нейтрофилов в мазках крови 

животных контрольной группы на 10-ый день инфекции, увеличение х1000. 

 

 

5.1.3 Влияние субстанции Cg на фагоцитарную активность нейтрофилов 

периферической крови 

 

В результате настоящего исследования установили, что активность 

фагоцитоза нейтрофилов в образах периферической крови животных 

контрольной группы колебалась в пределах 13,5-38,0 %, минимальный 

показатель регистрировали на 7 день инфекционного процесса, 

максимальный – на 15 день (рисунок 13.). По результатам ранее проведенных 
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исследований фагоцитарный индекс у интактных аутбредных мышей 

составлял в среднем 25,50 (21,25÷31,50) %. 

 

Рисунок 13 – Влияние субстанции Сg на активность фагоцитоза нейтрофилов 

периферической крови  

(Сg леч. – введение субстанции Сg лечебным курсом, Сg проф. – профилактическим 

курсом, * помечены значения, достоверно различающиеся со значениями контрольной 

группы)  
 

Фагоцитарная активность нейтрофилов животных 1-ой 

экспериментальной группы, получавших исследуемое извлечение лечебным 

курсом, была выше аналогичных показателей контрольных мышей в начале и 

в конце инфекционного процесса (на 2, 5 и 15-25 сутки), в период с 7-х по 10-

е сутки отличалась незначительно. Максимальный фагоцитарный индекс был 

зарегистрирован на 15 сутки инфекции – 69,0 (48,0÷79,0) % (рисунок 13).  

У животных 2-ой экспериментальной группы, получавших субстанцию 

Сg профилактическим курсом, фагоцитарный индекс достоверно превышал 

контрольные показатели в разгар инфекционного процесса (с 5 по 10 сутки) и 

на стадии выздоровления (20-25 сутки). Максимального значения – 

55,5 (48,3÷74,5) % - активность фагоцитоза достигала на 10 сутки инфекции. 

Фагоцитарное число в образцах крови мышей контрольной группы 

колебалось незначительно в пределах 1,1-2,3 частиц латекса/нейтрофил, 
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плавно увеличиваясь к 10-м суткам исследования и снижаясь в периоде 

выздоровления (рисунок 14). 

 

Рисунок 14 – Влияние субстанции Сg на интенсивность фагоцитоза 

нейтрофилов периферической крови  

(Сg леч. – введение субстанции Сg лечебным курсом, Сg проф. – профилактическим 

курсом, * помечены значения, достоверно различающиеся со значениями контрольной 

группы) 

 

У животных 1-ой экспериментальной группы интенсивность 

фагоцитоза была достоверно выше, чем у животных контрольной группы на 

2, 5 сутки инфекции и в период выздоровления (15-25 сутки). Максимального 

значения этот показатель достигал на 15 сутки: 12,5 (6,7÷15,6) частиц 

латекса/нейтрофил. 

В образцах крови мышей 2-ой экспериментальной группы 

фагоцитарное число достоверно превышало значения контроля на 7, 10, 20 и 

25 сутки инфекционного процесса, достигая максимального значения 

(7,4 (6,2÷12,0) частиц латекса/нейтрофил) в конце периода выздоровления. 
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5.1.4 Влияние субстанции Cg на специфический гуморальный иммунный 

ответ 

 

Влияние субстанции Сg на формирование первичного гуморального 

иммунного ответа оценивали по титру специфических к возбудителю 

антител-агглютининов в образцах сыворотки крови животных, который 

определяли в ориентировочной реакции агглютинации на предметных 

стеклах. Специфические антитела-агглютинины к S. аureus появлялись в 

цельной сыворотке крови животных контрольной группы на 5-ые сутки 

инфекционного процесса, затем их титр постепенно нарастал и на 25 сутки 

lg2Т составил 13,7 (рисунок 15).  

 

 

Рисунок 15 – Влияние субстанции Сg на синтез специфических антител-

агглютининов 

(Сg леч. – введение субстанции Сg лечебным курсом, Сg проф. – профилактическим 

курсом, * помечены значения, достоверно различающиеся со значениями контрольной 

группы). 

 

У животных 2-ой экспериментальной группы, получавших субстанцию 

Сg профилактическим курсом, антитела появились также в цельной 

сыворотке на 5-е сутки, но на всем протяжении эксперимента их титр 

превышал показатели контроля. У животных 1-ой экспериментальной 

группы, получавших исследуемый комплекс БАС лечебным курсом, 
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специфические антитела были обнаружены в цельной сыворотке на 3-и сутки 

после заражения, на 5-е сутки их титр составил 1:2 и далее на всем 

протяжении инфекционного процесса был выше показателей животных 

контрольной группы. 

*    *    * 

Следовательно, разработанная фармацевтическая субстанция 

(субстанция Сg) оказывает протективное действие при экспериментальной 

генерализованной стафилококковой инфекции, в результате 

противомикробного действия, активации фагоцитарной функции 

нейтрофильных лейкоцитов периферической крови и синтеза специфических 

антител-агглютининов. Возможно использование изучаемого комплекса БАС 

не только для лечения, но и в целях профилактики стафилококковых 

инфекций при контакте с больными и носителями. 

 

5.2 Исследование безопасности субстанции Cg 

5.2.1 Исследование острой токсичности субстанции Cg 

 

При изучении новых ЛС, в том числе и растительного происхождения, 

необходимым условием является изучение их безопасности. С этой целью 

было проведено исследование острой и хронической токсичности субстанции 

Сg на аутбредных белых и инбредных мышах линии CBA/CaLac с учетом 

половых различий. Исследуемую субстанцию Сg вводили животным в дозах 

1000, 2000, 4000 и 5000 мг/кг (при исследовании острой токсичности) и в 

дозах 1000, 2000 мг/кг (при исследовании хронической токсичности). Падеж 

животных во всех вариантах эксперимента отсутствовал. Поэтому LD50 в 

нашем исследовании определить не удалось. Как правило, если ЛС 

переносится животными без видимых последствий в дозе 2000 мг/кг и выше, 

количественная оценка его на токсичность не проводится, и он 

классифицируется как малотоксичный [40]. Согласно классификации 

И. В. Саноцкого, если LD50 вещества выше 4000 мг/кг, то оно относится к IV 
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классу опасности (малотоксичные вещества) [239]. Кроме того, ГОСТ 

12.1.007-76 «Вредные вещества. Классификация и общие требования 

безопасности» характеризует вещества, для которых LD50 при введении в 

желудок выше 5000 мг/кг, как малоопасные (4 класс опасности) (ГОСТ 

12.1.007-76). 

Однократное введение субстанции Сg в дозе 1000 мг/кг белым 

аутбредным мышам не повлияло на общее состояние животных. Симптомы 

острого отравления в течение первых суток и последующих 14 суток 

наблюдения отсутствовали. В течение всего периода наблюдения 

поведенческие реакции животных экспериментальной группы были 

нормальными, отмечались обычное питьевое и пищевое поведение, 

нормальная координация движений, обычная частота и глубина дыхательных 

движений, нормальная консистенция фекальных масс, частота 

мочеиспускания и окраска мочи. В течение 14 суток эксперимента гибели 

животных не было. За это время мыши прибавили в массе (рисунок 16). 

 

 

Рисунок 16 – Динамика изменения массы тела аутбредных мышей при 

оценке острой токсичности субстанции Сg 

 

Гематологические показатели периферической крови в процессе 

эксперимента изменялись незначительно в пределах нормы [89]. Стоит 
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отметить лишь достоверное увеличение абсолютного числа эритроцитов у 

самок на 14 день после введения субстанции (таблица 54). 

Таблица 54 – Гематологические показатели аутбредных мышей при 

оценке острой токсичности субстанции Сg, (Медиана (25%÷75%), n=9-10) 

Группа 

животных 

Абсолютное число лейкоцитов, 

*10
9
/л 

Абсолютное число эритроцитов, 

*10
12

/л 

до введения  

Сg 

в конце 

эксперимента 

до введения  

Сg 

в конце 

эксперимента 

Самки 5,08 (4,53÷7,59) 

 

5,65 (3,86÷7,25) 

 

4,62 (4,44÷7,02) 

 

7,52 (7,03÷8,19)* 

 

Самцы 4,08 (3,31÷5,45) 

 

5,40 (4,46÷6,59) 

 

7,76 (5,05÷8,52) 

 

6,29 (5,48÷7,20) 

 

Примечание – * – различие между показателями до введения извлечения и в конце 

эксперимента достоверно при р≤0,05 

 

Морфологический состав лейкоцитов периферической крови животных 

в конце эксперимента несколько изменился: у самцов и самок достоверно 

увеличилось относительное содержание лимфоцитов и снизилось число 

сегментоядерных нейтрофилов (рисунок 17), но установленные изменения 

происходили в пределах нормы для этого вида лабораторных животных [89]. 

 

Рисунок 17 – Влияние однократного введения субстанции Сg на 

морфологический состав лейкоцитов аутбредных мышей 

(ЛМФ – лимфоциты, СН – сегментоядерные нейтрофилы, ПН – палочкоядерные 

нейтрофилы, ЮН – юные нейтрофилы, * помечены показатели, достоверно отличающиеся 

от показателей, полученных до введения препарата) 
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Макроскопическое исследование внутренних органов животных, 

произведенное в конце эксперимента, показало, что однократное введение 

субстанции Сg не вызывало общепатологических и специфических 

деструктивных изменений в органах и тканях животных. Внутренние органы 

были анатомически правильной формы, их положение было также 

анатомически правильным; в брюшной полости, полости плевры и 

средостения отмечали следы прозрачной жидкости, сосуды внутренних 

органов были кровенаполнены.  

Далее острую токсичность исследуемой фармацевтической субстанции 

изучали на инбредных мышах линии CBA/CaLac, с использованием которых 

была доказана иммунотропная активность фармацевтической субстанции. В 

эксперименте было задействовано 2 группы животных: контрольная и 

экспериментальная, самцы и самки содержались отдельно. Однократное 

введение субстанции Сg в дозе 2000 мг/кг инбредным мышам не влияло на 

общее состояние животных, симптомы острого отравления не 

регистрировали, падеж животных отсутствовал.  

В течение всего периода наблюдения поведенческие реакции животных 

экспериментальной группы были в пределах физиологической нормы: 

отмечались обычное питьевое и пищевое поведение, нормальная 

координация движений, обычная частота и глубина дыхательных движений, 

нормальная консистенцию фекальных масс, частота мочеиспускания и 

окраска мочи. За это время мыши прибавили в массе (рисунок 18). 

Гематологические показатели периферической крови в процессе 

эксперимента изменялись незначительно и в пределах нормы: у самцов 

контрольной и экспериментальной групп одинаково увеличилось число 

лейкоцитов. У самок экспериментальной группы число эритроцитов 

изначально было ниже, чем у самок контрольной группы, к концу периода 

наблюдения эта тенденция сохранилась (таблица 55). 
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а)      б) 

Рисунок 18 – Динамика изменения массы тела инбредных мышей при 

оценке острой токсичности субстанции Сg 

 

Таблица 55 – Гематологические показатели инбредных мышей при 

оцекосрой токсичности субстанции Сg (Медиана (25%÷75%), n=9-10) 

Группа 

животных 

Абсолютное число лейкоцитов, 

*10
9
/л 

Абсолютное число эритроцитов, 

*10
12

/л 

до введения  

Сg 

в конце 

эксперимента 

до введения  

Сg 

в конце 

эксперимента 

Контрольная 

самки 

6,03  

(5,00÷7,25) 

4,28  

(3,50÷4,84) 

9,05  

(8,84÷9,28) 

8,48  

(8,08÷8,94) 

Эксперимен-

тальная самки 

6,03  

(5,66÷8,64) 

5,20  

(3,80÷6,36) 

6,84  

(6,18÷7,50)* 

7,88 

(7,07÷8,30)* 

Контрольная 

самцы 

5,20  

(4,60÷8,85) 

8,35  

(7,34÷9,85)# 

7,72  

(6,70÷8,87) 

6,92  

(5,72÷8,05) 

Эксперимен-

тальная самцы 

5,55  

(4,30÷6,08) 

8,20  

(7,66÷9,96)# 

7,69  

(6,70÷8,82) 

6,89  

(6,30÷8,69) 

Примечание – различие достоверно при р≤0,05 для показателей * – контрольных и 

экспериментальных групп, # – внутри групп в начале и в конце эксперимента. 

 

Морфологический состав лейкоцитов крови животных 

экспериментальных групп в конце эксперимента (на 14 день) достоверно не 

отличался от показателей животных контрольных групп (рисунок 19).  
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Рисунок 19 – Влияние однократного введения субстанции Сg на 

морфологический состав лейкоцитов инбредных мышей 

(лимф – лимфоцитов, сн – сегментоядерных нейтрофилов, пн – палочкоядерных 

нейтрофилов, юн – юных нейтрофилов) 

 

Макроскопическое исследование внутренних органов животных 

показало, что однократное введение субстанции Cg не вызывает 

патологических и специфических деструктивных изменений в органах и 

тканях животных. Внутренние органы животных экспериментальных групп 

были анатомически правильной формы, их положение также было 

анатомически правильным, сосуды внутренних органов кровенаполнены. 

Индексы массы внутренних органов животных контрольных и 

экспериментальных групп достоверно не различались (рисунок 20). 

 

Рисунок 20 – Индексы массы внутренних органов  

при однократном введении субстанции Сg. 
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При проведении теста открытое поле (далее ОП) перед введением 

субстанции Сg отмечали активное ориентировочно-исследовательское 

поведение животных, наибольшее в центральной части камеры (куда 

первоначально помещали животных), ярко выраженный «норковый рефлекс» 

(обследование отверстий) и умеренную эмоциональность, характеризуемую 

небольшим числом болюсов и эпизодов груминга. В конце периода 

наблюдения (на 14 сутки) при повторном проведении теста ОП между 

показателями животных контрольной и экспериментальной групп 

достоверных различий не обнаружили (рисунок 21). Сохранилась тенденция 

к преобладанию горизонтальной двигательной активности в центре камеры и 

повышенный интерес к обследованию отверстий. Эмоциональность 

животных также была умеренной.  

  

а)      б) 

Рисунок 21 – Ориентировочно-исследовательское поведение при 

однократном введении субстанции Сg: а) самок, б) самцов  

(К – контрольная группа животных, Э – экспериментальная группа животных; МС – 

малые стойки, БС – большие стойки, ЦС – пересечение секторов в центральном секторе 

камеры, ПС – пересечение секторов в периферической части камеры, ОТ – обследование 

отверстий, БОЛ – число болюсов; * помечены данные внутри групп животных, 

достоверно отличающиеся от показателей животных до введения извлечения) 

 

При сравнении показателей двигательной активности внутри групп в 

начале и конце наблюдения, у самок обнаружили достоверное снижение 
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двигательной активности в центральном секторе с 44,5 (34,5÷53,3) 

пересеченных секторов на 1-й день до 26,0 (20,0÷32,3) на 14 день в 

контрольной группе и с 44,5 (37,8÷56,5) до 21,0 (16,0÷29,3) пересеченных 

секторов в экспериментальной группе. 

Кроме того, у самок экспериментальной группы произошло увеличение 

числа эпизодов большого груминга. У самцов контрольной и 

экспериментальной групп наблюдали достоверное снижение горизонтальной 

двигательной активности в центральной и периферической части камеры, 

уменьшение числа больших стоек. У самцов экспериментальной группы, 

кроме того, снизилась эмоциональность, оцениваемая по числу болюсов. 

Перед введением субстанции Сg этот показатель у экспериментальных 

животных был достоверно выше (р=0,029) показателя животных 

контрольной группы, а в конце эксперимента достоверно от них не 

отличался. Произошедшие изменения горизонтальной и вертикальной 

двигательной активности можно объяснить снижением интереса животных к 

уже знакомому объекту, а снижение эмоциональности и увеличение эпизодов 

груминга, возможно, свидетельствуют о наличии у исследуемой субстанции 

седативной активности. 

 

5.2.2 Исследование хронической токсичности субстанции Cg 

 

Хроническую токсичность субстанции Cg оценивали также на 

аутбредных и инбредных мышах. Введение субстанции Сg в дозе 1000 мг/кг 

внутрь желудка белым аутбредным мышам в течение 14 дней также не 

оказало заметного влияния их на общее состояние. Симптомы отравления 

отсутствовали, животные в течение двух месяцев были активны и подвижны. 

Изменений поведенческих реакций животных не отмечали, гибели животных 

не зарегистрировали. Динамика изменения массы тела была положительной 

и мало отличалась от таковой в контрольной группе животных (рисунок 22). 
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а)       б)  

Рисунок 22 – Динамика изменения массы тела аутбредных мышей при 

оценке хронической токсичности субстанции Сg: а) в эксперименте, б) в 

контроле. 

 

Гематологические показатели периферической крови животных 

контрольной и экспериментальной групп изменялись одинаково в пределах 

физиологической нормы (таблица 56). Достоверного отличия 

гематологических показателей животных контрольных и экспериментальных 

групп не зарегистрировали, хотя отмечали бóльшую тенденцию к 

увеличению к концу эксперимента абсолютного числа лейкоцитов и 

эритроцитов у животных экспериментальных групп. 

Таблица 56 – Гематологические показатели аутбредных мышей при 

оценке хронической токсичности субстанции Сg (Медиана (25%÷75%), n=10) 

Группа 

животных 

Абсолютное число лейкоцитов, 

*10
9
/л 

Абсолютное число эритроцитов, 

*10
12

/л 

до введения  

Сg 

в конце 

эксперимента 

до введения 

Сg 

в конце 

эксперимента 

Контрольная, 

самки 5,93  

(5,08÷6,30) 

 

9,95 

(8,84÷12,00)# 3,73  

(2,10÷4,46) 

 

7,02 

(5,47÷7,60)# 

Эксперимен-

тальная, самки 

8,75 

(6,70÷9,55)# 

5,99 

(4,06÷7,08)# 

Контрольная, 

самцы 6,78  

(5,64÷9,98) 

 

8,13  

(5,90÷8,51) 4,50  

(3,63÷4,95) 

 

6,84 

(4,88÷7,43)# 

Эксперимен-

тальная, самцы 

8,75  

(6,70÷9,55) 

7,20 

(6,44÷8,51)# 

Примечание – # – различие достоверно при р≤0,05 для показателей внутри групп в 

начале и в конце эксперимента. 
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Введение субстанции Сg в течение 14 дней также не вызывало 

деструктивных изменений в органах и тканях аутбредных мышей. Отмечено 

было только достоверное увеличение индекса массы печени и селезенки 

(р=0,000; р=0,002 соответственно) у самцов экспериментальной группы через 

2 месяца эксперимента (таблица 57).  

Таблица 57 – Относительная масса внутренних органов аутбредных 

мышей при оценке хронической токсичности субстанции Сg (Медиана 

(25%÷75%), n=9-10) 

Группа 

животных 

Индекс массы, у. е. 

печени селезенки левой почки правой почки 

Контрольная, 

самки 

0,050 

(0,045÷0,050) 

0,007 

(0,005÷0,007) 

0,007 

(0,006÷0,007) 

0,007 

(0,006÷0,008) 

Эксперимен-

тальная, самки 

0,050 

(0,047÷0,053) 

0,006 

(0,005÷0,007) 

0,006 

(0,006÷0,007) 

0,007 

(0,006÷0,007) 

Контрольная, 

самцы 

0,041 

(0,036÷0,045) 

0,004 

(0,003÷0,005) 

0,008 

(0,008÷0,08) 

0,008 

(0,008÷0,008) 

Эксперимен-

тальная, самцы 

0,052 

(0,049÷0,057)* 

0,007 

(0,005÷0,009)* 

0,009 

(0,007÷0,010) 

0,009 

(0,008÷0,009) 

Примечание – * – различие с показателями контрольной группы достоверно при 

р≤0,05. 

При гистологическом исследовании печени и селезенки существенных 

изменений общей гистоархитектоники органа, фиброзного или жирового 

изменения органа не установили, отмечали лишь более выраженное 

кровенаполнение сосудов печени.  

Курсовое введение субстанции Сg внутрь желудка в дозе 2000 мг/кг в 

течение 14 дней инбредным мышам линии CBA/CaLac также не оказало 

заметного влияния на общее состояние экспериментальных животных. 

Симптомы отравления отсутствовали, животные в течение двух месяцев 

были активны, подвижны, изменений поведенческих реакций не отмечали, 

гибели животных не зарегистрировали. 

Динамика изменения массы тела животных была положительной 

(рисунок 23). 
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Рисунок 23 – Динамика изменения массы тела инбредных мышей при 

оценке хронической токсичности субстанции Сg. 

 

Курсовое введение субстанции Сg привело к достоверному (по 

сравнению с контрольной группой) увеличению абсолютного числа 

лейкоцитов (у самок) (таблица 58). Морфологический состав лейкоцитов у 

животных всех групп не изменился.  

Таблица 58 – Гематологические показатели инбредных мышей при 

оценке хронической токсичности субстанции Сg, (Медиана (25%÷75%), n=10) 

Группа 

животных 

Абсолютное число лейкоцитов, 

*10
9
/л 

Абсолютное число эритроцитов, 

*10
12

/л 

до введения  

Сg 

в конце 

эксперимента 

до введения  

Сg 

в конце 

эксперимента 

Контрольная 

самки 
7,30 

(6,45÷8,41) 

7,75 

(6,12÷8,50) 
6,42 

(6,33÷6,91) 

8,00  

(6,90÷8,75)# 

Эксперимен-

тальная самки 

10,03 

(8,80÷10,80)*# 

8,47 

(8,13÷8,91)# 

Контрольная 

самцы 7,13 

(6,55÷9,71) 

7,24  

(5,70÷8,25) 6,47 

(6,27÷7,29) 

7,25  

(6,90÷7,86)# 

Эксперимен-

тальная самцы 

7,38 

(4,30÷8,13) 

8,35 

(6,95÷8,90)# 

Примечание – различие достоверно при р≤0,05 для показателей: # – внутри групп в 

начале и в конце эксперимента, * – между показателями контрольных и 

экспериментальных групп  
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Увеличение абсолютного часла эритроцитов произошло у животных 

контрольных и экспериментальных групп (у самцов и самок), но также 

отмечалась более выраженная тенденция к увеличению этого показателя у 

экспериментальных животных. Изменения гематологических показателей 

происходили в пределах физиологической нормы. 

При макроскопическом исследовании в органах и тканях животных в 

конце периода наблюдения общепатологические и специфические 

деструктивные изменения не обнаружили. Отмечали лишь достоверное 

уменьшение индекса массы печени (рисунок 24) у самцов экспериментальной 

группы. При гистологическом исследовании печени изменений общей 

гистоархитектоники, признаков дистрофии органа не установили. 

 

 

Рисунок 24 – Индексы массы внутренних органов при оценке 

хронической токсичности субстанции Сg 

(* помечены данные, достоверно отличающиеся от показателей животных 

контрольной группы). 

 

При изучении хронической токсичности наблюдение за 

поведенческими реакциями в тесте ОП проводили до первого введения 

субстанции Сg и на 60–е сутки. В течение всего периода наблюдения 

симптомы неврологического дефицита у животных экспериментальных 
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групп отсутствовали. При курсовом введении субстанции Сg у самок 

статистически достоверно снизились число больших стоек с 4,0 (3,0÷8,5) до 

0,0 (0,0÷1,75) эпизодов и горизонтальная двигательная активность по 

периферии камеры с 13,5 (8,5÷17,8) до 2,5 (1,0÷7,3) пересеченных секторов 

(рисунок 25).  

Уменьшение числа вертикальных стоек у подопытных животных под 

влиянием извлечения свидетельствует о наличии у него седативной 

активности [38]. Кроме того у самок экспериментальной группы произошло 

достоверное (р=0,004) увеличение числа эпизодов длительного груминга с 

0,0 (0,0÷0,0) до 1,0 (1,0÷2,0) эпизодов, что также свидетельствует о наличии 

седативной активности у субстанции Сg при курсовом введении в высоких 

дозах. В экспериментальной группе самцов также отмечалась подобная 

тенденция, но различия не были достоверны. 

 

 

Рисунок 25 – Ориентировочно-исследовательское поведение инбредных 

мышей при оценке хронической токсичности субстанции Сg 

(мс – малые стойки, бс – большие стойки, цс - пересечение секторов в центральном 

секторе камеры, пс – пересечение секторов в периферической части камеры, от – 

обследование отверстий, бол – число болюсов; * помечены данные, достоверно 

отличающиеся от показателей животных до введения Сg). 
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*   *   * 

Таким образом, субстанция Сg при однократном и длительном 

пероральном введении в дозе 2000 мг/кг не оказывает общетоксического 

действия, оцениваемого по неврологическому статусу, состоянию 

вегетативных функций, поведенческой активности, приросту массы тела, 

гематологическим показателям.  

Полученные результаты дают право утверждать, что исследуемый 

комплекс БАС растительного происхождения не обладает токсическим 

эффектом при однократном и длительном пероральном введении и относится 

к классу малотоксичных веществ. 
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Глава 6 ХИМИЧЕСКИЙ СОСТАВ И БИОЛОГИЧЕСКИЕ 

ОСОБЕННОСТИ C. GEOIDES, ВЫЯВЛЕНИЕ ДЕЙСТВУЮЩИХ 

ВЕЩЕСТВ СУБСТАНЦИИ Сg 

6.1 Исследование химического состава C. geoides и суммарных 

извлечений из сырья растения 

6.1.1 Химический состав C. geoides 

 

Образец ЭМ из корневищ с корнями и травы C. geoides, полученный 

методом гидродистилляции, представляет собой подвижную жидкость 

светло-желтого цвета с сильным запахом, напоминающим запах бутонов 

гвоздичного дерева. При анализе методом хромато-масс-спектрометрии на 

газовом хроматографе Hewlett-Packard 5890/II в эфирном масле обнаружили 

8 компонентов, из которых значительно доминировал фенилпропаноид, 

фенилпропан эвгенол (98,45%) (таблица 18). Для определения подлинности 

сырья C. geoides можно рекомендовать обнаружение эвгенола в этаноловом 

извлечении (96 %-ным спиртом этиловым) из измельченного сырья методом 

ТСХ в системе «гексан-этилацетат» (17:3). После проявления хроматограммы 

раствором ванилина в концентрированной кислоте серной на хроматограмме 

обнаруживаются зоны адсорбции эвгенола фиолетового или красно-

фиолетового цвета с Rf около 0,65 (рисунок 26). 

 

Рисунок 26 – Схема хроматограммы этанолового извлечения  

из сырья C. geoides  

(1 – раствор стандартного образца эвгенола; 2 – этаноловое извлечение из сырья) 

1 2 
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Выход ЭМ из четырех проб сырья C. geoides определяли методом 

гидродистилляции (таблица 59). 

Таблица 59 – Выход ЭМ из корневищ с корнями и травы C. geoides 

Место сбора сырья Выход ЭМ, % (M±mx, n=6) 

 

РХ, Боградский р-н,  

окр. с. Белелик 

1,646±0,0065 

РХ, Орджоникидзевский р-н, 

 окр. с. Новомарьясово 

1,469±0,0017 

РХ, Таштыпский р-н,  

окр. с. Таштып 

1,597±0,0019 

РХ, Аскизский р-н,  

окр. д. Казановка 

1,658±0,0023 

РХ, Усть-Абаканский р-н, пос. 

Зеленое, питомник лекарственных 

и декоративных растений  

НИИ АП РХ (интродукция) 

1,480±0,0068 

 

Максимальным оказался выход ЭМ из сырья, собранного в Аскизском 

районе, минимальным – из сырья из Орджоникидзевского района. Выход ЭМ 

из сырья интродуцированного растения составил 1,480 %. Сырье растения 

C. geoides, интродуцированного на Украине и в Польше, было ранее 

исследовано на содержание ЭМ, выход которого в условиях интродукции 

значительно снижался [376]. В нашем исследовании выход ЭМ из сырья, 

интродуцированного в условиях экологического оптимума для растения 

(Республика Хакасия, Усть-Абаканский район), был сопоставим с таковым 

для дикорастущего сырья. Изучение химического состава сырья C. geoides, 

собранного в условиях интродукции, необходимо продолжить. Таким 

образом, в качестве основной характеристики подлинности и 

доброкачественности сырья C. geoides следует использовать показатель 

«выход эфирного масла не менее 1,4 %». 

Фенольные соединения являются одной из самых значимых групп БАС 

ЛР, качественный состав и количественное содержание в сырье которых 

может служить существенным показателем оценки их биологической 

активности. Поэтому далее были исследованы содержание и состав 
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фенольных соединений в сырье C. geoides. Методом двумерной 

хроматографии в надземной части и корневище с корнями исследуемого 

растения обнаружили не менее 17 веществ фенольной природы (рисунок 27).  
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Рисунок 27 – Схема общей хроматограммы фенольных соединений C. geoides 

(I направление – система изопропанол-муравьиная кислота-вода (2:5:5),  

II направление – система н-бутанол-уксусная кислота-вода (40:12:28)) 

 

В УФ свете большинство зон адсорбции имели желтую и светло-

желтую окраску, характерную для флавонолов и их 7-гликозидов. Одно 

вещество имело желто-коричневую окраску, что характерно для флавонов, 

флавонол-3-гликозидов, флаванонов и халконов.  

Пять веществ фенольной природы проявились в виде зон адсорбции с 

голубой, фиолетовой, сине-фиолетовой и бирюзовой флюоресценцией – 

подобную окраску могут давать кумарины, фенолкарбоновые кислоты и 

некоторые флавоноиды (изофлавоны, флавон-5-гликозиды) (таблица 60). 

Хроматографическое исследование извлечений из сырья после кислотного 

гидролиза гликозидов флавоноидов позволило идентифицировать в 

сравнении с известными веществами агликоны: кверцетин, мирицетин, 

кемпферол.  

В результате анализа суммы кумаринов подземных органов растения 

методом восходящей ТСХ после проявления 5 %-ным этаноловым раствором 

гидроксида калия и диазотированной сульфаниловой кислотой обнаружили 
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семь веществ кумариновой природы, значения Rf которых приведены в 

таблице 61.  

Таблица 60 – Хроматографическая характеристика веществ фенольной 

природы C. geoides 

Номер пятна Фактор удерживания Свечение в УФ свете 

Rf1 Rf2 

1 0,25 0,17 желтое 

2 0,28 0,22 желтое 

3 0,33 0,29 желтое 

4 0,15 0,34 желтое 

5 0,28 0,50 желтое 

6 0,35 0,53 желтое 

7 0,63 0,47 желтое 

8 0,54 0,61 желтое 

9 0,30 0,40 светло-желтое 

10 0,56 0,75 светло-желтое 

11 0,60 0,53 светло-желтое 

12 0,60 0,40 желто-коричневое 

13 0,51 0,45 голубое 

14 0,77 0,54 фиолетовое 

15 0,81 0,66 сине-фиолетовое 

16 0,72 0,80 сине-фиолетовое 

17 0,71 0,70 бирюзовое 

Примечание: Rf1 – в системе изопропанол-муравьиная кислота-вода (2:5:5), Rf2 – в 

системе н-бутанол-уксусная кислота-вода (40:12:28) 

 

Методом ВЭЖХ в выбранных условиях хроматографического 

разделения в сырье C. geoides было обнаружено не менее 22 соединений 

фенольной природы (таблица 62), 11 из которых (соединения I, II, III, IV, VII, 

VIII, X, XII, агликоны мирицетина, кверцетина и кемпферола) были 

обнаружены в экстрактах после кислотного гидролиза. С целью 

предварительной ориентировочной оценки количественного содержания 
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фенольных соединений в надземной и подземной части C. geoides 

определяли в одной повторности. 

Таблица 61 – Хроматографическая характеристика веществ 

кумариновой природы подземных органов C. geoides 

№ 

пят 

на 

Rf Окраска в 

видимом свете 

Свечение в УФ свете Окраска после 

обработки 

диазореактивом 

до 

проявления 

после 

проявления 

1 0,07 желто-

коричневая 

– желтое коричневая 

2 0,09 бледно-желтая – – оранжево-красная 

3 0,13 бледно-желтая – желтое коричневая 

4 0,21 – – – бледно-коричневая 

5 0,32 желто- 

коричневая 

желтое ярко-желтое коричневая 

6 0,64 – – – бледно-коричневая 

7 0,82 светло-красная – – вишневая 

Примечание: Rf – фактор удерживания. 

 

Таблица 62 – Характеристика и содержание фенольных соединений, 

обнаруженных в сырье C. geoides методом ВЭЖХ 

Соединение Время 

удержива-

ния (tR), 

мин 

Спектраль-

ные данные 

λmax, нм 

Количественное 

соотношение  

(% от массы аболютно-

сухого сырья) 

в надземной 

части 

в 

подземной 

части 

1 2 3 4 5 

Фенолкарбоновые 

кислоты 

1. Соединение I 

 

 

1,37 

 

 

220, 240, 285 

 

 

9,39 

 

 

0,87 

2. Соединение II 1,75 210, 240, 280 1,51 1,22 

3. Галловая 1,86 280 10,13 0,15 

4. Соединение III 2,48 220, 240, 290 0,25 0,61 

5. Соединение IV 3,38 265, 320, 370 0,36 – 

6. Соединение V 4,47 250, 330 0,56 0,66 

Флавонолагликоны 

7. Мирицетин 

 

3,86 

 

255, 370 

 

5,26 

 

1,01 

8. Кверцетин 5,85 256, 370 0,42 0,24 

9. Кемпферол 11,08 –* 0,36 0,07 

10. СоединениеVI 5,26 250, 320 0,29 0,18 
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Продолжение таблицы 62 

1 2 3 4 5 

11. Соединение VII 6,53 – 0,22 – 

12. Соединение VIII 9,20 245, 380 0,42 0,23 

13. Соединение IX 13,88 215, 275 0,74 – 

14. Соединение X 15,49 – 0,23 0,22 

15. Соединение XI 18,52 215, 275 1,14 2,69 

16. Соединение XII 19,38 220, 250 0,21 0,71 

17. Соединение XIII 22,26 220, 275 1,56 – 

18. Соединение XIV 32,61 – 1,43 – 

19. Соединение XV 35,85 – 0,91 0,11 

Флавоногликозиды 

20. Кверцетин 

 

40,57 

 

– 

 

0,49 

 

– 

21. Кемпферол 47,63 – 1,20 0,03 

22. Соединение XVI 43,99 – 0,12 0,17 

Примечание – прочерк означает отсутствие соединения в исследуемом образце, 

либо спектральные данные соединения не получены. 

 

По времени удерживания стандартных растворов и УФ-спектрам 5 

соединений были идентифицированы как флавонолагликоны мирицетина, 

кверцетина и кемпферола и гликозиды кверцетина и кемпферола (рисунки 

28, 29). Из фенолкарбоновых кислот идентифицирована галловая кислота, 

наличие которой подтверждено методом внутреннего стандарта. 

Неидентифицированные компоненты (соединения I-XVI) были 

зарегистрированы на длине волны 360, 370 нм, что позволяет отнести их к 

группе фенольных соединений. Из них соединения I, II, III можно отнести к 

фенолкарбоновым кислотам, так как их максимумы поглощения были 

зарегистрированы на длине волны 270 нм, а на 360, 370 нм пики этих 

соединений были отрицательными (рисунки 30, 31).  
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Рисунок 28 – Хроматограмма извлечения C. geoides (надз. часть) при 360 нм 

(1 – галловая кислота (tR = 1,86), 2 – соединение V (tR = 4,47), 3 – соединение VI (tR = 5,26),  

4 – соединение VIII (tR =13,88), 5 – соединение XI (tR = 18,52), 6 – соединение XIII (tR = 

22,26), 7 – соединение XIV (tR = 32,61), 8 – соединение XV (tR = 35,85), 9 – кверцетин (tR = 

40,58), 10 – кемпферол (tR = 47,63)) 

 

Рисунок 29 – Хроматограмма извлечения C. geoides (подз. часть) при 360 нм 

(1 – галловая кислота (tR = 1,87), 2 – соединение V (tR = 4,75), 3 – соединение XI (tR = 

19,24), 4 – соединение XV (tR = 35,93), 5 – соединение XVI (tR = 43,99),   

6 – кемпферол (tR = 47,18)) 

 

Принадлежность к фенолкарбоновым кислотам подтверждают и 

полученные УФ-спектры. Кроме того, по времени удерживания и 

спектральным характеристикам соединение II сходно с ГСО протокатеховой, 

а соединение III – с ванилиновой кислотами. Соединения IV, V, VI, VIII 

имеют УФ-спектры, характерные для флавонов, флавонолов и веществ 

кумариновой природы (Клышев Л. К. и др., 1978). 
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Рисунок 30 – Хроматограмма извлечения C. geoides (надз. часть) при 370 нм 

(1 – соединение I (tR = 1,38), 2 – соединение II (tR = 1,75), 3 – соединение III (tR = 2,40), 4 – 

соединение IV (tR=3,38), 5 – мирицетин (tR=3,86), 6 – кверцетин (tR = 5,83), 7 – соединение 

VII (tR = 6,53), 8 – соединение VIII (tR=9,15), 9 – кемпферол (tR=10,91),  

10 – соединение X (tR = 15,49), 11 – соединение XII (tR=19,71)) 

 

 

Рисунок 31 – Хроматограмма извлечения C. geoides (подз. часть) при 370 нм 

(1 – соединение I (tR = 1,40), 2 – соединение II (tR = 1,71), 3 – соединение III (tR = 2,49), 4 – 

мирицетин (tR = 3,83), 5 – кверцетин (tR = 5,85), 6 – соединение VIII (tR = 9,20),  

7 – кемпферол (tR = 11,08), 8 – соединение X (tR = 15,54), 9 – соединение XII (tR = 19,39)) 

 

Возможность определения других хроматографических пиков 

фенольных соединений образцов C. geoides была ограничена имеющимся в 

наличие набором индивидуальных фенольных соединений в качестве 

образцов сравнения. 

Анализ состава фенольных соединений показал, некоторые отличия в 

компонентном составе надземной и подземной частей C. geoides. Так, в 
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подземных органах изученных образцов отмечено 16 из 22 обнаруженных 

фенольных соединений. Сравнивая процентное соотношение общих для них 

компонентов, следует отметить, что зачастую в большем количестве 

компонент присутствует в надземной части C. geoides. Особое внимание 

обратило на себя более высокое содержание галловой кислоты, кверцетина и 

кемпферола. 

Далее хроматоспектрофотометрическим методом было определено 

количественное содержание в сырье C. geoides суммы фенолкарбоновых 

кислот (таблица 63). 

Таблица 63 – Количественное содержание в сырье C. geoides суммы 

фенолкарбоновых кислот, в пересчете на m-кумаровую кислоту 

Место сбора сырья Содержание фенокарбоновых кислот, %  

(M±mx, n=6) 

РХ, Боградский р-н,  

окр. с. Белелик 

2,235±0,007 

РХ, Орджоникидзевский р-н, 

 окр. с. Новомарьясово 

2,425±0,003 

РХ, Таштыпский р-н,  

окр. с. Таштып 

2,565±0,002 

РХ, Аскизский р-н,  

окр. д. Казановка 

2,650±0,004 

РХ, Усть-Абаканский р-н, пос. 

Зеленое, питомник лекарственных 

и декоративных растений  

НИИ АП РХ (интродукция) 

2,490±0,008 

 

Максимальным оказалось содержание фенлкарбоновых кислот в сырье, 

собранном в Аскизском и Таштыпском районе, минимальным – в сырье из 

Боградского района. В сырье интродуцированного растения содержится 

2,49 % фенолкарбоновых кислот. Для стандартизации сырья C. geoides можно 

использовать показатель «содержание фенолкарбоновых кислот не менее 

2,2%». 
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При сравнении содержания тяжелых металлов в исследуемых образцах 

растительного сырья с показателями предельно допустимых концентраций 

[240], превышения допустимых значений не отмечалось (таблица 64). 

Таблица 64 – Содержание химических элементов в извлечениях из 

сырья C. geoides (M±mx, n=2) 

Химический 

элемент 

Экстрагент – 

10% р-р HCl, 

мг/кг 

Экстрагент – 40% этанол 
α, % 

 мг/кг мкг/100 мл 

1 2 3 4 5 

Ca 16300±704 3400±120 68000±800 21 

K 5800±800 4800±200 96000±60 83 

Mg 1847±53 930±30 18600±600 50 

Na 65±5 24±2 480±40 37 

Mn 66,0±2,0 10,0±0,4 200,0±10,5 15 

Sr 55,4±2,4 5,5±0,5 109,0±9,2 10 

Cu 5,06±0,16 0,33±0,04 6,68±0,76 7 

Fe 1139,5±40,0 0,5±0,0 10,1±1,2 0,04 

Zn 42,11±8,45 2,55±0,04 50,90±0,80 6 

Pb 1,17±0,02 – – − 

Ni 1,32±0,20 – – − 

Co 0,56±0,03 – – − 

Li 1,881±0,052 0,161±0,001 3,220±0,021 9 

Cd 0,325±0,026 0,048±0,008 0,960±0,162 15 

Общая зола, % 12,93±0,47 

Зола, 

нерастворимая в 

10% HCl, % 

3,45±0,51 

 

Примечание – прочерк означает, что содержание элемента находится ниже 

предела обнаружения прибора  

 

Таким образом, сырье C. geoides содержит не менее 1,4 % ЭМ 

(доминирующим компонентом которого явяется эвгенол), не менее 2,2 % 

фенолкарбоновых кислот (в пересчете на m-кумаровую кислоту) и не менее 

22 фенольных соединений. Из них: семь веществ кумариновой природы, 
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фенолкарбоновые кислоты (в том числе, возможно, протокатеховая и 

ванилиновая кислоты), флавоноиды (идентифицированы мирицетин, 

кемпферол, кверцетин, гликозиды кемпферола и кверцетина), галловая 

кислота. Содержание некоторых БАС в надземной части растения выше, чем 

в подземных органах, поэтому в качестве лекарственного растительного 

сырья целесообразно использовать все растение целиком. 

 

6.1.2 Химический состав извлечений из сырья C. geoides 

 

Далее было исследовано содержание в извлечениях из сырья C. geoides 

различных групп БАС. Методом ТСХ установили присутствие в извлечениях 

эвгенола (рисунок 32).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Рисунок 32 – Схема хроматограммы извлечений из сырья C. geoides  

(1 – раствор стандартного образца эвгенола; 2 – извлечение С-1; 3 – извлечение С-2) 

 

1 2 3 
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Спектрофотометрическим методом было определено ориентировочное 

количественное содержание в одной повторности в исследуемых 

извлечениях дубильных веществ, катехинов и флавонолов (таблица 65). 

Оказалось, что по содержанию дубильных веществ и флавонолов 

исследуемые извлечения очень близки, а катехины преобладают в 

извлечении 70 %-ным этанолом. 

Таблица 65 – Содержание дубильных веществ, катехинов и флавонолов 

в исследуемых извлечениях из сырья C. geoides 

 

Извлечение 

Содержание, % 

дубильных веществ катехинов флавонолов 

1 2 1 2 1 2 

С-1 7,78 49,47 0,74 5,68 0,37 2,91 

С-2 8,07 51,39 1,21 9,47 0,39 3,11 

Примечания: 

1 – содержание группы БАС от массы абсолютно-сухого сырья, 

2 – содержание  группы БАС от абсолютно-сухого извлечения. 

 

Далее методом ВЭЖХ исследовали содержание и состав фенольных 

соединений в суммарных извлечениях из сырья C. geoides (С-1 и С-2). В 

составе извлечений было идентифицировано 7 соединений фенольной 

природы – фенолкарбоновые кислоты (галловая, м-кумаровая, хлорогеновая, 

эллаговая), флавоноиды (кверцетин, кемпферол), а также кумарин. С целью 

предварительной ориентировочной оценки количественного содержания 

фенольных соединений в извлечениях C. geoides определяли в одной 

повторности (таблица 66).  

Преобладающими компонентами суммы фенольных соединений 

извлечений с-1 и С-2 являются фенолокислоты, которые могут обеспечивать 

иммунокорригирующее действие сухих экстрактов. Из идентифицированных 

кислот преобладают галловая и эллаговая.  

Сравнивая содержание компонентов в составе извлечений С-1 и С-2, 

следует отметить, что в целом количество исследуемых веществ, 

извлекаемых 70 %-ным этанолом, несколько выше. Исключение составляет 
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эллаговая кислота, содержание которой значительно выше в извлечении 

40 %-ным этанолом. Однако, содержание фенолокислот, относящихся к 

группе фенилпропаноидов (м-кумаровой и хлорогеновой кислот) больше в 

извлечении 40 %-ным этанолом. Именно эти БАС могут обусловить 

иммунотропные свойства извлечений из сырья C. geoides, так как они 

являются действующими в сырье и и ЛП эхинацеи пурпурной [154, 159]. 

Таблица 66 – Характеристика и содержание фенольных соединений 

извлечений из сырья C. geoides 

 

Соединение 

Время 

удержива

ния (tR), 

мин 

Спектральные 

данные λmax, 

нм 

Количественное содержание, % 

в извлечении  

С-1 

в извлечении  

С-2 

1 2 1 2 

Галловая кислота 1,55 220, 280 2,25 15,85 2,61 18,41 

м-Кумаровая 

кислота 

1,86 235, 320 1,23 8,68 0,80 5,66 

Хлорогеновая 

кислота 

3,19 240, 325 0,26 1,87 0,18 1,27 

Эллаговая кислота 21,60 255, 370 2,71 19,13 1,16 8,21 

Кверцетин 40,26 256, 370 0,12 0,87 0,17 1,20 

Кемпферол 47,39 – 0,13 0,98 0,54 3,82 

Кумарин 12,08 215, 275 0,08 0,54 0,15 1,09 

Примечания:  

1 – количественное содержание в % от массы воздушно-сухого сырья, 

2 – количественное содержание в % от массы высушенного извлечения. 

 

Таким образом, в составе этаноловых извлечений из сырья C. geoides 

преобладают фенолкарбоновые кислоты: галловая, эллаговая, м-кумаровая. 

Для экстрагирования этой группы БАС из сырья растения в большей степени 

подходит 40 %-ный этанол. Количественное содержание суммы 

фенолкарбоновых кислот или м-кумаровой кислоты целесообразно 

использовать для стандартизации исследуемых извлечений. 
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6.1.3 Химический состав различных фракций фармацевтической 

субстанции Сg 

 

Далее, с целью установления действующих веществ рекомендуемого 

для создания ЛП извлечения С-1 (фармацевтической субстанции Cg) было 

проведено его разделение методом фракционирования растворителями 

различной полярности (в порядке возрастания полярности). Таким способом 

получены гексановая, хлороформная, бутаноловая, ацетоновая, этаноловая и 

водная фракции и исследован их химический состав. 

Методом ВЭЖХ в выбранных условиях хроматографического 

разделения в исследуемых фракциях субстанции Сg было установлено 

наличие не менее 22 соединений фенольной природы (таблица 67), 10 из 

которых (протокатеховая, п-кумаровая, эллаговая кислоты, соединения VII, 

VIII, IX, X, XI, агликоны кверцетин и кемпферол) были обнаружены в 

фракциях после кислотного гидролиза. В извлечениях, не подвергавшихся 

кислотному гидролизу, было отмечено 13 соединений. Хроматографические 

профили фракций приведены в Приложении 6. 

Таблица 67 – Характеристика и содержание фенольных соединений во 

фракциях субстанции Сg 

Соединение Время 

удержи

вания 

(tR), 

мин 

Спектральн

ые данные 

λmax, нм 

Степень извлечения фенольных 

соединений в фракции 

(% от общего содержания в высушенном 

извлечении) 

вод-

ной 

этаноль-

ной 

бутаноль-

ной 

ацетоно-

вой 

1 2 3 4 5 6 7 

Фракции до кислотного гидролиза 

1. Галловая 

кислота 

1,55 220, 280 53,67 18,27 8,80 19,25 

2. м-Кумаровая 

кислота  

1,82 235, 320 43,19 36,41 20,40 –- 

3. Ванилиновая 

кислота  

4,83 210, 250, 290 19,54 8,42 72,03 – 

4. Соединение I 6,53 260, 330 31,65 21,46 46,90 – 

5. п-Кумаровая 

кислота  

8,39 210, 290, 310 12,00 6,13 81,87 – 

6. Эллаговая 

кислота  

21,60 255, 370 61,78 21,92 16,30 – 



186 

 

Продолжение таблицы 67. 

1 2 3 4 5 6 7 

7. Соединение II  32,18 290, 340 81,00 19,00 – – 

8. Соединение III  36,90 255, 290 11,86 25,43 62,71 – 

9. Кверцетин  40,25 256, 370 11,64 6,30 82,06 – 

10. Соединение 

IV 

44,45 220, 370 8,77 13,08 26,96 51,19 

11. Кемпферол  47,49 250, 360 11,13 16,88 35,82 36,17 

12. Соединение V 49,20 220, 370 17,68 3,92 78,40 – 

13. Соединение 

VI 

51,80 255, 370 6,10 15,67 15,05 63,18 

Фракции после кислотного гидролиза 

14. Соединение 

VII 

1,40 220, 280 26,16 35,19 17,57 21,07 

15. Протокате-

ховая кислота  

1,72 210, 240, 280 25,83 21,86 27,36 24,94 

16. п-Кумаровая 

кислота,  

2,50 210, 223, 310 6,92 27,24 24,71 41,12 

17. Эллаговая 

кислота  

3,83 255, 370 9,75 21,91 15,53 52,81 

18. Соединение 

VIII  

5,89 225, 350 6,54 29,25 18,32 45,89 

19. Кверцетин  6,59 256, 370 6,55 34,18 15,61 43,67 

20. Соединение 

IX  

9,55 220, 270 5,90 36,93 18,29 38,89 

21. Кемпферол  11,45 255, 365 4,18 26,34 17,07 52,41 

22. Соединение X  16,46 250, 370 6,44 34,49 23,44 35,63 

23. Соединение 

XI. 

3,35 220, 270, 325 100,00 – – – 

Примечание – прочерк означает, что данное соединение во фракции не 

обнаружено. 

 

По времени удерживания стандартных веществ и УФ-спектрам 8 

соединений были идентифицированы как гликозиды кверцетина, 

кемпферола, ванилиновая, галловая, м-кумаровая, п-кумаровая, эллаговая 

кислоты (хроматографические профили приведены в приложении 6). 

Неидентифицированные компоненты (соединения I-VI) были 

зарегистрированы на длине волны 360, 370 нм, что позволяет отнести их к 

группе фенольных соединений. С целью предварительной ориентировочной 

оценки количественного содержания фенольных соединений в фракциях 

субстанции Cg определяли в одной повторности. 

В водной фракции после кислотного гидролиза было обнаружено 

соединение XI, которое по спектральным характеристикам и времени 
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удерживания соответствует ГСО 20-гидроксиэкдизона. Данное соединение 

полностью переходит в водную фракцию субстанции Сg, что, скорее всего, в 

значительной степени оказывает влияние на физиологическую активность 

данной фракции. Так как существуют данные о влияния 20-гидроксиэкдизона 

на фагоцитарную активность лейкоцитов крови животных, и исследователи 

отмечают данное соединение как перспективное для использования в 

качестве иммуностимулятора [223].   

Следует отметить, что в водную фракцию субстанции Сg в 

значительной степени переходит соединение II (81,0 %), эллаговая (61,78 %), 

галловая (53,67 %) и м-кумаровая кислоты (43,19 %), 20-гидроксиэкдизон 

(100 %); в этаноловую фракцию – соединение III (25,43 %) кемпферол 

(16,88 %), м-кумаровая кислота (36,41 %).  

Таким образом, в составе изученных фракций БАС преобладают 

фенолокислоты (в том числе простые фенилпропаноиды – производные 

коричных кислот), извлекаемые и этанолом, и водой. Эти БАС, скорее всего, 

отвечают за фармакологическую активность изучаемых суммарных 

извлечений и разработанную фармацевтическую субстанцию Сg.  

 

6.2 Исследование биологических особенностей C. geoides 

6.2.1 Распространение, экология и особенности онтогенеза C. geoides 

 

Распространение  

Колюрия гравилатовидная – Coluria geoides (Pall.) Ledeb. Флора 

Сибири 8:89. (сем. Rosaceae) – горно-степной вид, гемиэндемик Южной 

Сибири. В Сибири произрастает в Алтае-Саянской провинции [277]. Ареал 

вида, по данным Р. В. Камелина, восточноказахстанско-алтае-тувинско-

северохангайский. Вид распространен на Алтае, на западных низкогорных 

хребтах в Восточном Казахстане и в большинстве районов Тувы, реже, всего 

в нескольких пунктах, отмечен в Хакасии, за пределами России встречается в 

Монголии [108]. C. geoides со статусом редкости 3R занесена в Красную 
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книгу Республики Алтай и Красную книгу Красноярского края [140-142]. В 

Хакасии ранее считалось редким растением [204, 221]. Растет куртинами на 

северных и северо-восточных степных склонах в составе луговых степей, в 

горных и высокогорных степях, на щебнистых и каменистых склонах [277]. 

Описана из Южной Сибири [28, 277].  

C. geoides в 2002 г.введена в культуру в Хакасии М. К. Ворониной, в 

2007 г. интродуцирована на территории Центрального сибирского 

ботанического сада СО РАН (г. Новосибирск) Г. П. Семеновой [44, 243].  

В настоящее время C. geoides в Хакасии, по нашим наблюдениям, 

довольно часто встречается в степном и лесостепном и подтаежном поясах 

растительности; в составе остепненных закустаренных лугов, луговых 

степей, разреженных сосновых и лиственничных лесов на северных, северо-

восточных, восточных и юго-восточных склонах (рисунок 33).  

 

Рисунок 33 – Местонахождения C. geoides на территории Республики 

Хакасия  

(точками помечены ценопопуляции вида, не подверженные антропогенному воздействию; 

треугольниками – находящиеся под воздействием неблагоприятных факторов среды)  
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Растение образует обильные и плотные заросли (проективное покрытие 

вида составляет 15-40 %) в составе луговых степей и их петрофитных 

группировок на северо-восточных, восточных и юго-восточных склонах 

возвышенностей. Довольно часто встречается в разреженных лиственничных 

и сосновых лесах и по их опушкам, причем в лиственничных и смешанных 

(березово-лиственничных) лесах проективное покрытие C. geoides выше, чем 

в сосновых (35 и 15 % соответственно). Менее обильна C. geoides в 

петрофитных группировках настоящих мелко- и крупнодерновинных степей, 

где образует довольно плотные популяции только в условиях повышенного 

увлажнения (под скальным козырьком, вблизи зарослей кустарников). 

Видовая насыщенность сообществ с участием C. geoides достаточно 

велика, в среднем составляет 50-70 видов на 100 м
2
.
 
Это типичные степные и 

луговые злаки, представители разнотравья, большинство видов относится к 

многолетним травам.  

Эдификаторами луговых степей с участием C. geoides являются Poa 

stepposa, Poa attenuata, Poa angustifolia, Stipa pennata., Phleum phleoides, 

Festuca jenisseensis, Helictotrichon desertorum. Почти всегда встречаются 

Carex pediformis, Pulsatilla patens, Iris ruthenica, Aster alpinus, Bupleurum 

multinerv. Кустарниковый ярус в большинстве из обследованных сообществ 

составляют Spiraea hypericifolia, Spiraea media, Caragana pygmaea, 

Cotoneaster melanocarpus, занимающие 5-10 % общего проективного 

покрытия (далее ОПП). Очень часто хорошо выражен моховой покров, 

представленный Brachythecium populeum, Br. jenisseense и Polytrichum 

juniperinum, Pleurozium schreberi (5-20 % от ОПП). ОПП покрытие составляет 

60-85 %, проективное покрытие C. geoides – 15-40 %. 

В разреженных сосновых, лиственничных и смешанных лесах 

доминирующими видами в кустарниковом ярусе являются: S.hypericifolia, 

S. media, C. melanocarpus, реже встречается Rosa majalis и R. аcicularis. В 

травяном ярусе обычны Geranium prаtense, Galium boreale, Plantago media, 

Carex macrоura, Carex caryophylla, Poa versicolor. ОПП, в основном, за счет 
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мохового покрова, составляет 95-100 % (преобладает Rhytidium rugosum), 

проективное покрытие C. geoides колеблется от 10 % (сосняк таволгово-

осоково-разнотравный) до 40 % (лиственничник разнотравно-колюриевый). 

В составе настоящих степей C. geoides обычно сопутствуют 

C. pygmaea, P. angustifolia, Koeleria cristatа, Festuca valesiaca, Stipa capillata, 

С. pediformis, C. duriuscula, Artemisia frigida, Kobresia filifolia, Veronica 

incana, Thalictrum petaloideum, Schizonepeta multifida. ОПП травостоя 45-

65 %, проективное покрытие C. geoides 15-30 %. 

 

Экология 

C. geoides, как указывает А. С. Королева, ксерофит, встречающийся в 

степи и на скалах [218]. Р. В. Камелин относит этот вид к широко 

лабильному типу лесного, возможно борового, генезиса [108]. 

Как показывают наши данные, C. geoides произрастает в различных по 

степени увлажнения субстрата местообитаниях, но наиболее обильна в 

местообитаниях с умеренным увлажнением. С помощью экологических шкал 

Л. Г. Раменского и методики, разработанной А. Ю. Королюком [130], были 

определены экологические статусы исследуемых фитоценозов по отношению 

к увлажнению и богатству-засоленности почвы.  

Анализ распределения растительных сообществ с участием C. geoides 

по шкале увлажнения показал, что они неоднородны. Имеются растительные 

сообщества, развивающиеся на субстрате с максимальным (68,7 балла) и 

минимальным (50,8 балла) увлажнением. Основная же группа фитоценозов 

сосредоточена выше или около 53 ступени, что соответствует сухолуговому 

увлажнению. 

В распределении сообществ по богатству-засоленности у исследуемых 

сообществ отмечается однородность показателей, практически все из них 

занимают позицию между 12-ой и 13-ой ступенями богатства-засоленности. 

При этом основная группа сообществ имеет статус богатства-засоленности, 

равный 13, что свидетельствует о приуроченности C. geoides к довольно 
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богатым незасоленным почвам. 

Результаты экологического анализа C. geoides соответствуют данным, 

приводимым для этого вида в литературе [131]. Исходя из среднего значения 

экологического статуса, рекомендуется относить C. geoides к 

ксеромезофитной экологической группе. 

 

Общая характеристика жизненной формы, сезонный ритм развития 

C. geoides – травянистое короткокорневищное поликарпическое 

растение с эпигеогенным корневищем (рисунок 34). Гемикриптофит. 

Структурной единицей побегового тела является моноподиально 

нарастающий одноосный розеточный побег или система этих побегов. 

Годичный розеточный побег несет не менее 15-16 листьев, его прирост не 

превышает 4-7 мм. Генеративные побеги удлиненные пазушные, по 

длительности цикла развития являются моноциклическими, после цветения и 

плодоношения полностью отмирают. Корневая система состоит из 

придаточных корней, развивающихся на узлах. 

 

Рисунок 34 – C. geoides, луговая степь в окр. с. В. Биджы  

(Усть-Абаканский район Республики Хакасия) 
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C. geoides – летне-зимнезеленое растение с весенне-раннелетним 

ритмом цветения и с эфемероидным типом развития генеративных побегов. 

Годичный вегетативный розеточный побег имеет два периода в развитии. 

После таяния снега, в апреле, трогается в рост терминальная почка, 

происходит развертывание молодых листьев весенней генерации, которые 

постепенно отмирают к началу осени. В середине лета ростовые процессы 

замедляются, что, вероятно, связано с высокими летними температурами. В 

конце лета начинается развитие второй, осенней генерации листьев, которые 

до весны остаются в зеленом состоянии. Нижние перезимовавшие листья 

весной следующего года отмирают, их листовые пластинки обламываются, и 

расширенные черепитчато-расположенные остатки черешковых листьев 

остаются на стебле, образуя своеобразный чехол, предохраняющий молодые 

листья и почки от высыхания летом и вымерзания зимой. 

В пазухах листьев весенней генерации закладываются вегетативные 

почки. Размеры их малы (до 1 мм длины). Почки открытые, снаружи 

покрыты 2-3 бурыми листьями, под которыми по спирали располагаются 3 

зачаточных ассимилирующих листа. Развертывание вегетативных почек (1-2) 

происходит осенью этого же года. Пазушные розеточные побеги нарастают 

моноподиально и несут 3-4 небольших листа длиной 1,5-2,8 см. Их 

дальнейшее развитие приводит к ветвлению материнского побега. Большая 

часть пазушных вегетативных почек становится спящими и постепенно 

отмирает вместе с корневищем. 

Генеративные почки на годичном побеге закладываются в пазухах 

листьев второй генерации в числе 7-8. Самые первые из них (1-3), как 

правило, погибают (возможно, из-за засухи). Осенью этого же 

вегетационного сезона часть генеративных почек (2-4) трогается в рост: 

первое междоузлие удлиняется до 1,0-1,2 см, но листья не развертываются. 

Проросшая почка прикрыта основаниями листьев годичного вегетативного 

побега. В таком состоянии растение уходит под снег. Генеративные почки 

приобретают темно-бурый оттенок. Весной из таких пролептических почек 
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развиваются генеративные побеги.  

Цветет C. geoides в течение месяца: в конце апреля зацветают 

единичные особи, а массовое цветение происходит в мае – начале июня. В 

лесных растительных сообществах устанавливаются более поздние сроки 

цветения и созревания семян с разницей, относительно других растительных 

сообществ, в 10-14 дней. В неблагоприятных условиях (каменистые степные 

склоны), а чаще всего в ценопопуляциях (ЦП), подвергающихся весенним 

палам степной растительности, сезонное развитие особей разных 

онтогенетических групп генеративного периода осуществляется не 

одновременно. Зрелые генеративные особи зацветают на 7-10 дней раньше, 

чем молодые и старые генеративные. В отдельные годы (при теплой осени) 

возможно вторичное цветение за счет развития генеративных побегов на 

годичном розеточном побеге текущего года. Иногда генеративные почки в 

пазухах листьев розеточного побега закладываются, но развертывание почек 

не происходит. Вероятно, перерывы в цветении обусловлены погодными 

условиями (низкие температуры в зимний период, отсутствие снежного 

покрова, весенние или осенние заморозки, приводящие к гибели цветоносов 

у некоторых растений). Семена вызревают к концу июня.  

 

Онтогенез 

В онтогенезе C. geoides нами было выделено 4 периода и 11 

онтогенетических состояний.  

Латентный период. Плод C. geoides – многоорешек. Орешки от 

светлого до темно-коричневого цвета, продолговато-яйцевидные, 

трехгранные, с заостренной верхушкой, к основанию суженной, на верхушке 

имеются волоски, орешки голые, неопушенные. На брюшной стороне 

располагается глубокая продольная бороздка, которая светлее семени. 

Поверхность семян шероховатая за счет наличия сосочков, 

мелкоморщинистая. Длина семян 0,2-0,3  см; ширина – 0,1 см. Масса 

1000 шт. семян 1,09 г. Потенциальная семенная продуктивность 15,75±1,29 
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семязачатков, реальная семенная продуктивность составляет 11,85 ±1,83 

семян на плод. Запас семян в почве небольшой, в природных условиях 

семена прорастают сразу же после созревания и опадения. Хорошо набухают 

за 1,5-2,0 суток с момента увлажнения, что указывает также на отсутствие 

покоя семян. В естественных условиях семена прорастают в два срока: 1-й – 

сразу же после созревания и опадения (как правило, в конце июня; в 

отдельных ценопопуляциях было обнаружено до 20 проростков на 1 м
2
); 2-й 

– в конце августа, вероятно, после спада высоких температур. Всхожесть 

семян в лабораторных условиях составляет 68-75 %. Семена начинают 

прорастать на 7-8-й день и прорастают в течение 8-9 дней. Достаточно 

высокая всхожесть семян позволяет считать, что C. geoides обладает 

значительными потенциальными способностями к семенному размножению. 

Однако в естественных условиях большая часть проростков погибает в этот 

же год, что связано с недостатком влаги и высокими летними температурами. 

Прегенеративный период. Прорастание семян надземное. На 

первичном розеточном побеге проростка развертываются две семядоли 

округлой или эллиптической формы с лопастным краем на коротких 

черешках (0,3-0,5 см длиной) и 1-3 настоящих листа. Листья эллиптической 

формы, 3-5-лопастные с городчатым краем (длиной 0,30-0,35 см, шириной 

0,20-0,25 см), короткочерешковые. Верхняя сторона листа светло-зеленая, 

нижняя беловатая, листья с обеих сторон опушены кроющими волосками 

звездчатой формы. Молодые листья располагаются вертикально. 

Верхушечная почка прикрыта основаниями листьев и находится на уровне 

почвы. Гипокотиль слабо выражен (0,2-0,3 см). Главный корень длиной 2-

3 см с тонкими боковыми корнями I и II порядка. В состоянии проростков 

растение находится в течение нескольких недель. 

В ювенильное состояние растения переходят в этот же год. Особь 

C. geoides имеет моноподиально нарастающий укороченный розеточный 

побег, несущий 3-5 короткочерешковых овальных 3-лопастных с городчатым 

краем, спирально расположенных листьев. Длина листа (вместе с длиной 
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черешка) 1,1-4,5 см, ширина листовой пластинки – 0,5-1,4 см.  

Листовая пластинка и черешок листа с обеих сторон густо опушены 

кроющими волосками звездчатой формы, по мере роста опушение 

усиливается. Верхушечная почка возвышается над поверхностью почвы, 

прикрыта основаниями листьев. Главный корень 3-5 см длиной, ближе к 

поверхности почвы темнеет, утолщается (до 0,13±0,01 см), ветвится. 

К концу этого онтогенетического состояния у основания побега 

формируются придаточные корни. Они втягивают побег в почву, образуется 

первое звено эпигеогенного корневища. Продолжительность ювенильного 

онтогенетического состояния составляет 1,5-2 года. 

На годичном укороченном розеточном побеге особей C. geoides в 

имматурном онтогенетическом состоянии развертывается 4-5 

короткочерешковых листьев (4,64±0,19). Они простые, прерывисто-перистые 

с 3-5 крупными долями. Верхняя доля самая крупная, обратнояйцевидная, 

глубоко рассечена на 3 округлые части, край листовой пластинки 

крупногородчатый. Средние доли листа обратнояйцевидные, 2-4-лопастные. 

Длина листа 2,2-4,6 см, ширина 0,9-1,5 см. Главный корень, как правило, в 

этом онтогенетическом состоянии отмирает, эпигеогенное корневище 

увеличивается в длину до 1,8-2,8 см, его ширина незначительна 

(0,19±0,01 см). Продолжительность онтогенетического состояния 2-3 года. 

Виргинильные особи C. geoides — вполне сформировавшееся, но не 

перешедшее к цветению растения с одним розеточным побегом, несущим 6-8 

листьев. Листья прерывисто-перистые, состоящие из 3-4 супротивно 

расположенных боковых и одной верхней доли, морфология листовой 

пластинки как у имматурных особей. Длина листа 4,2-7,0 см, ширина – 1,1-

2,3 см, длина черешков – до 3,5 см. В пазухах листьев закладываются 

вегетативные почки. В этом состоянии растение имеет хорошо 

сформированное горизонтальное корневище (длина 3,2±0,26 см, ширина 

0,4±0,02 см) с многочисленными придаточными корнями (от 13 до 29 шт.). 

Диаметр апикальной части корневища увеличивается, она густо покрыта 
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остатками черешков листьев. Ежегодные приросты на корневище можно 

различить лишь после удаления остатков черешков листьев. 

Продолжительность онтогенетического состояния 2-3 года. 

Генеративный период. Растения в скрытогенеративном 

онтогенетическом состоянии – однопобеговые взрослые особи. Они 

характеризуются тем, что в пазухах листьев закладываются генеративные 

почки, но формирование генеративного побега и цветение происходят лишь в 

следующий вегетационный сезон. Продолжительность онтогенетического 

состояния 6-7 месяцев. Первое цветение особей C. geoides наступает на 6-й 

год. Молодые генеративные особи образуют слабо разветвленный 

компактный первичный куст, состоящий из 2-3 моноподиально нарастающих 

розеточных побегов, несущих 5-7 прерывисто-перистых листьев (состоящих 

из 6-8 пар боковых лопастей и 1 верхней лопасти). Длина листьев 4,2-7,6 см, 

ширина – 1,3-2,3 см. Боковые побеги в числе 1-2, как правило, появляются в 

конце лета после спада высоких температур воздуха. Они развертываются из 

заложенных весной вегетативных почек. К концу осени эти побеги несут 3-4 

небольших листа длиной 1,5-2,8 см. Иногда вегетативные побеги образуются 

после цветения, но в этом случае трогаются в рост почки предыдущего 

годичного прироста.  

Первым зацветает материнский одноосный побег. Генеративные 

удлиненные облиственные побеги в числе 1-3, реже 4, – пролептические, они 

возникают из почек, расположенных в пазухах листьев годичного прироста 

предыдущего года. Цимоидное соцветие (редуцированный многочленный 

монохазий) имеет 1-3 цветка на тонких цветоножках, 16-18 мм в диаметре. 

Длина генеративных побегов от 13,2 до 19,2 см. Листья простые, 

трехлопастные, сидячие, эллиптические (длина около 1 см), резко 

отличаются от листьев розеточных побегов. Корневище разветвленное, 

увеличивается в размерах (длина 3,52±0,24 см, ширина 0,42±0,02 см). 

Продолжительность жизни растения в этом онтогенетическом состоянии 

составляет 1-3 года. 
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В зрелом генеративном состоянии образуется рыхлый куст, состоящий 

из материнского куста, парциальных кустов и парциальных побегов. 

Ветвление побегов может быть до II-III порядка. Кусты и побеги связаны с 

материнским кустом небольшими участками короткого эпигеогенного 

корневища. Рыхлый куст образован 5-14 моноподиальными розеточными 

побегами. Их число зависит, по нашим наблюдениям, от механического 

состава и задернованности почвы, наличия конкуренции со стороны степных 

злаков и осок. Ежегодно на годичном розеточном побеге развивается 2-3(4) 

генеративных. Корневище разветвленное, толщиной 0,49±0,01 см с 

многочисленными придаточными корнями (26-43 (97) шт.). Из-за отмирания 

корневища с базального конца установить продолжительность этого 

онтогенетического состояния не представляется возможным. Условный 

возраст особей составляет 9-18 (22) лет. 

В этом онтогенетическом состоянии начинается вегетативное 

размножение в результате естественного отмирания корневища с базального 

конца. Образуется слабо диффузный клон, состоящий из кустящихся и 

некустящихся партикул (рамет). Некустящиеся партикулы находятся на 

разных этапах онтогенеза – от виргинильного до молодого генеративного 

состояния. Кустящиеся партикулы находятся в том же онтогенетическом 

состоянии, что и материнское растение, или в более старом. 

Для старых генеративных растений характерно снижение мощности 

надземных и подземных органов. Особи представлены кустящимися 

партикулами, состоящими из 2-3 одноосных побегов, и только на 1-2 из них 

образуются генеративные побеги. На каждом розеточном побеге 

развертываются 5-8 листьев. Базальная часть корневища сильно разрушена, 

старые мертвые участки сохраняются на корневище. В этом 

онтогенетическом состоянии партикуляция продолжается. Вегетативно 

возникшие особи имеют разное онтогенетическое состояние: от 

виргинильного до сенильного. Условный возраст особей 2-3 года. 

Постгенеративный период. В субсенильном состоянии цветение 
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прекращается. Корневище полуразрушенное, его живая часть 2,1-6,2 см и 0,2-

0,4 см в диаметре, несет небольшое (не более 13) число придаточных корней. 

Два-три розеточных побега несут 4-5 листьев длиной 3,9-6,2 см, шириной 

1,0-1,9 см, строение листьев как у имматурных особей. Партикуляция 

приводит к образованию только сенильных особей. Условный возраст особей 

не превышает 2 лет. 

Сенильные особи имеют 1 розеточный побег, несущий 

короткочерешковые листья ювенильного облика. Длина листьев 2,3-5,2 см, 

ширина 0,6-1,4 см. Корневище короткое, в верхушечной части истонченное 

(длина 4,37±0,29 см, ширина 0,24±0,01 см), обычно оно соединено с 

мертвыми частями старого разрушенного корневища, оставшегося от 

субсенильных особей. Число придаточных корней сокращается до 5-9. 

Условный возраст партикул – 1-2 года.  

Таким образом, длительность генеративного периода в онтогенезе 

C. geoides в несколько раз превышает длительность пре- и постгенеративного 

периодов. Онтогенез семенной особи полный, сложный с вегетативным 

размножением в середине жизни – в зрелом и старом генеративном 

состояниях – с образованием неглубоко омоложенных рамет. 

Продолжительность онтогенеза семенной особи не менее 21-33 лет. 

Онтогенез рамет сокращенный, его начало и длительность зависят от степени 

омоложения дочерних особей. Исходя из особенностей разрастания рамет, 

C. geoides можно охарактеризовать как вид, образующий 

неявнополицентрическую биоморфу. 

На ход онтоморфогенеза особей C. geoides влияют эколого-

ценотические условия произрастания и характер антропогенной нагрузки. 

Это приводит к разнообразию путей морфогенеза, замедлению или 

ускорению темпов развития особей в том или ином онтогенетическом 

состоянии или развитию особей по сокращенному пути.  

В луговостепных сообществах в морфогенезе семенной особи 

сменяются следующие фазы: первичный побег (p–v) – первичный куст (g1) 
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– рыхлый куст (g2) – кустящаяся партикула (g3–ss) – некустящаяся 

партикула (s).  

В каменистых степях, где весенние и осенние заморозки выражены 

сильнее, а снеговой покров в зимний период часто выдувается, происходит 

постоянное повреждение верхушечной почки в разных онтогенетических 

состояниях, что приводит к смене нарастания, интенсивному развертыванию 

вегетативных почек и, как следствие, к формированию первичного куста в 

виргинильном состоянии. Темп развития генеративных особей убыстряется, 

растения быстро стареют. Онтогенез семенной особи сокращается до 15-20 

лет. Так же развиваются особи и при антропогенной нагрузке (весенние палы 

степной растительности, выпас скота).  

Под пологом деревьев (разреженные лиственничные, сосновые и 

смешанные леса) особи развиваются по следующему варианту: первичный 

побег – первичный куст – [кустящаяся партикула] – некустящаяся 

партикула. В этих условиях первое ветвление наступает только в зрелом 

генеративном состоянии. Первичный куст состоит из 3-4 (5) розеточных 

побегов I и II порядков. Корневище слабо ветвящееся, тонкое, длинное. В 

результате его отмирания с базального конца образуются клон, состоящий, в 

основном, из некустящихся партикул. 

В неблагоприятных условиях (на сильно увлажненных участках и 

бедных почвах) морфогенез C. geoides идет по следующему варианту: 

первичный побег – «главная ось». Из-за высокой влажности мохового 

покрова верхушечная почка, начиная с имматурного состояния, отмирает, 

что приводит к симподиальному нарастанию особей в прегенеративном 

периоде, причем, перевершинивание происходит не ежегодно. В 

генеративном периоде рост моноподиального одноосного побега также 

может быть прерван. Нарастание растения пойдет по нерегулярно 

симподиальному типу с образованием пазушных генеративных побегов. 

Ветвление симподиально нарастающей особи отсутствует. Онтогенез особи 

может быть сокращенным и неполным. Как правило, в онтогенезе 
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увеличивается длительность прегенеративного периода до 9-12 лет, и до 3 

лет сокращается длительность генеративного периода. Возможно быстрое 

старение виргинильных особей и их переход сразу в субсенильное состояние.  

*   *   * 

Таким образом, C. geoides широко распространена на территории 

Хакасии в степном и лесостепном поясах растительности в составе луговых 

степей, разреженных сосновых, лиственничных и смешанных лесов. 

Произрастает на богатых и довольно богатых почвах, в условиях 

сухолугового увлажнения, ксеромезофит. C. geoides – травянистое 

короткокорневищное, поликарпическое растение с эпигеогенным 

корневищем; летне-зимнезеленое с весенне-раннелетним ритмом цветения и 

с эфемероидным типом развития генеративных побегов.  

Онтогенез особи полный, сложный с вегетативным размножением в 

середине жизни (в зрелом и старом генеративном состояниях) и 

образованием неглубоко омоложенных рамет. C. geoides – вид, 

формирующий неявнополицентрическую биоморфу.  

На онтоморфогенез особей C. geoides влияют эколого-ценотические 

условия и характер антропогенной нагрузки. При ухудшении условий 

произрастания изменяется ход морфогенеза, уменьшается длительность 

полного онтогенеза и онтогенетических состояний, происходит выпадение 

отдельных состояний и сокращение онтогенеза. Поливариантность развития 

(морфологическая, ритмологическая и по темпам развития) определяет 

пластичность вида и существование его в разных эколого-ценотических 

условиях.  

 

6.2.2 Популяционные особенности и состояние ЦП C. geoides 

 

Для характеристики популяционных особенностей C. geoides был 

собран материал в различных эколого-ценотических условиях Хакасии. 

Исследовано 20 ЦП растения, из них 3 – в степных, 10 – в лугово-степных, 5 
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– в лесных фитоценозах. Краткая характеристика изученных ЦП C. geoides 

приведена в таблице 68. 

Таблица 68 – Характеристика изученных ЦП C. geoides в Хакасии 

№ 

ЦП 

Местонахождение Сообщество/доминирующие виды ОПП, 

% 

ПП 

вида, % 

1 2 3 4 5 

1 РХ, Усть-Абаканский 

р-н, окр. с. Аххол, 

долина р. Ниня, 

разреженный лес 

Разреженный сосняк караганово-

разнотравно-осоково-моховый / Pinus 

sylvestris, Caragana altaica, Phleum 

phleoides, Iris ruthenica, Aster alpinus, 

Carex pediformis, C. duriuscula, 

Rhytidium rugosum 

75-80 10 

2 РХ, Усть-Абаканский 

р-н, окр. ст. Уйбат, 

материал собран после 

весеннего пала степной 

растительности 

Таволгово-кизильниковая колюриево – 

осоково-злаковая луговая степь / 

Spiraea hypericifolia, Cotoneaster 

melanocarpus, Stipa capillata, 

Helictotrichon schellianum, Coluria 

geoides, Carex pediformis, Festuca 

valesiaca 

80-85 15-20 

3 РХ, Аскизский р-н, 

окр. д. Казановка 

Караганово-полынно-типчаково-

осоковая каменистая настоящая степь / 

Caragana pygmaea, Artemisia gmelinii, 

Carex pediformis, Festuca valesiaca  

45-50 10-15 

4 РХ, Усть-Абаканский 

р-н, окр. с. Кокса, 

материал собран после 

весеннего пала степной 

растительности 

Караганово-колюриево-разнотравно-

злаковая каменистая луговая степь / 

Caragana pygmaea, Stipa capillata, 

Helictotrichon schellianum, Pulsatilla 

patens, Coluria geoides, Carex 

pediformis, Festuca valesiaca 

60-65 18-20 

5 РХ, Усть-Абаканский 

р-н, окр. с. Белелик 

Кизильниково-колюриево-злаковая 

луговая степь / Cotoneaster 

melanocarpus, Rosa acicularis, Poa 

stepposa, Stipa capillata, Festuca 

valesiaca, Coluria geoides, Carex 

pediformis, Galium verum  

75-80 15-20 

6 РХ, Аскизский р-н, 

окр. с.Казановка 

Лиственничник таволгово-колюриево-

разнотравно-моховый / Larix sibirica, 

Spiraea hypericifolia,Galium boreale, 

Geranium pretense, Rhytidium rugosum 

95-100 15-18 
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Продолжение таблицы 68 

1 2 3 4 5 

7 РХ, Ширинский р-н, 

окр. с. Малая Сыя 

Караганово-разнотравно-колюриево-

злаковая луговая степь / Caragana 

pygmaea, Cotoneaster melanocarpus, 

Stipa capillata, Poa stepposa, Coluria 

geoides, Carex pediformis Pulsatilla 

patens 

65-70 20-25 

8 РХ, Аскизский р-н, 

окр. с. Аскиз, материал 

собран после весеннего 

пала степной 

растительности 

Караганово-разнотравно-колюриево-

злаковая луговая степь / Caragana 

pygmaea, Cotoneaster melanocarpus, 

Stipa capillata, Phleum phleoides, Coluria 

geoides, Carex pediformis, Festuca 

valesiaca, Pulsatilla patens 

60-65 15-20 

9 РХ, Таштыпский р-н, 

окр. г. Абаза, материал, 

собран после весеннего 

пала степной 

растительности 

Караганово-разнотравно-колюриево-

злаковая каменистая луговая степь / 

Caragana altaica, Helictotrichon 

schellianum, Stipa capillata, Coluria 

geoides, Fragaria viridis, Pulsatilla 

multifida, Carex pediformis 

60-65 10-15 

10 РХ, Аскизский р-н, 

окр.д. Пуланколь, 

подножье горного 

склона 

Злаково-разнотравная луговая степь / 

Stipa capillata, Phleum phleoides, 

Helictotrichon schellianum, Bupleurum 

multinerve, Poa angustifolium 

80-85 15 

11 РХ, Аскизский р-н, 

горный массив Уйтаг, 

под скальным 

козырьком 

Караганово-колюриево-осоково-

типчаково-ковыльная каменистая степь 

/ Caragana pygmaea, Coluria geoides, 

Stipa capillata, Festuca valesiaca, Carex 

pediformis, Carex duriuscula 

45-50 10 

12 РХ, Усть-Абаканский 

р-н, окр. д. Вершина-

Биджа, опушка 

смешанного леса 

Кизильниково-колюриево-злаково-

осоково-моховая луговая степь / 

Cotoneaster melanocarpus, Coluria 

geoides Artemisia laciniata, 

Helictotrichon schellianum, Carex 

pediformis, Pulsatilla multifida 

70-75 20-25 

13 РХ, Аскизский р-н, хр. 

Малый Саксар, 

материал собран после 

весеннего пала степной 

растительности 

Кизильниково-разнотравно-злаковая 

каменистая луговая степь / Cotoneaster 

melanocarpus, Phleum phleoides 

Helictotrichon schellianum, Artemisia 

latifolia, Coluria geoides, Carex 

pediformis, Fragaria viridis, Pulsatilla 

multifida  

50-55 15-20 
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Продолжение таблицы 68 

1 2 3 4 5 

14 РХ, Аскизский р-н, 

окр. д. Казановка 

Караганово-таволгово- колюриево-

злаковая каменистая луговая степь / 

Caragana pygmaea, Spiraea hypericifolia, 

Coluria geoides, Stipa capillata, Phleum 

phleoides, Poa stepposa, Carex pediformis 

45-50 15-20 

15 РХ, Аскизский р-н, 

окр. д. Казановка 

Разреженный лиственничник 

таволгово-колюриево-разнотравно-

моховый / Larix sibirica, Spiraea 

hypericifolia, Coluria geoides, Geranium 

pretense, Achillea asiatica, Carex 

macroura, Rhytidium rugosum 

75-80 20-25 

16 РХ, Аскизский р-н, 

окр. д. Казановка 

Таволгово-колюриево-осоково-злаковая 

луговая степь / Spiraea hypericifolia, 

Coluria geoides,Stipa capillata, Poa 

angustifolia, Bupleurum scorzonerifolium, 

Artemisia frigida 

65-70 15-20 

17 РХ, Аскизский р-н, 

окр. оз. Баланкуль, 

опушка соснового леса 

Караганово-злаково-осоковая луговая 

степь / Caragana altaica, Coluria 

geoides,Stipa capillata, Poa angustifolia, 

Bupleurum scorzonerifolium, Artemisia 

frigida 

80-85 15-20 

18 РХ, Ширинский р-н, 

окр. оз. Черное 

Разреженный лиственничник 

колюриево-разнотравно-моховый / 

Larix sibirica,, Cotoneaster 

melanocarpus, Coluria geoides, Carex 

macroura, Artemisia laciniata, Phleum 

phleoides, Poa stepposa, Rhytidium 

rugosum 

80-85 15-20 

19 РХ, Ширинский р-н, 

окр. оз. Рейнголь 

Разнотравно-осоково-типчаково-

ковыльная настоящая степь / Stipa 

capillata, Festuca valesiaca, Carex 

pediformis, Fragaria viridis 

50-55 5-7 

20 РХ, Усть-Абаканский 

р-н, окр. д. Аххол 

Сосняк таволгово-осоково-разнотравно-

моховый / Pinus sylvestris, Spiraea 

media, Phleum phleoides, Iris ruthenica, 

Carex macroura, Aster alpinus, Rhytidium 

rugosum 

95-100 10 

Примечания:  

1. ОПП — общее проективное покрытие травостоя, ПП — проективное покрытие 

C. geoides,  

2. РХ – Республика Хакасия. 
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Согласно классификации А. А. Уранова и О. В. Смирновой [272], 

изученные ЦП C. geoides являются нормальными, полночленными. Исходя из 

биологии вида, можно считать, что характерный онтогенетический спектр – 

центрированный с максимумом на зрелых растениях и подъемом на 

виргинильных вследствие незначительного омоложения рамет. 

Рассчитанный показатель коэффициента сходства ЦП удовлетворяет 

требованиям, оценивающим частоту общих морф, и составляет 0,755; 

выборочная ошибка равна 0,0078. На основании этих показателей был 

построен базовый спектр. Базовый онтогенетический спектр также 

центрированный. Он многовершинный, с четко выраженным абсолютным 

максимумом на средневозрастных генеративных особях (таблица 69).  

Локальные подъемы отмечены на виргинильных и субсенильных 

особях. Локальный пик на старой фракции связан с эколого-ценотическими 

условиями и влиянием антропогенного фактора. Неблагоприятные условия 

произрастания и интенсивная антропогенная нагрузка приводят к 

сокращению продолжительности онтогенеза семенной особи, интенсивной 

партикуляции, в результате которой образуются раметы, находящиеся в 

основном в субсенильном состоянии.  

Онтогенетические спектры конкретных ЦП C. geoides разнообразны и 

представлены следующими типами спектров: центрированным (ЦП № 1, 6-8, 

10-12, 15, 17, 18, 20), левосторонним (ЦП № 5, 9, 14, 16, 19), бимодальным 

(ЦП № 3, 13), правосторонним (ЦП № 2, 4).  

ЦП с центрированным онтогенетическим спектром можно разделить на 

две группы. Для первой группы ЦП характерен типичный центрированный 

спектр с абсолютным максимумом в средневозрастном онтогенетическом 

состоянии и незначительными колебаниями в распределении особей 

прегенеративного и постгенеративного периода (ЦП № 7, 8, 15, 17, 18). 

Типичный центрированный онтогенетический спектр характерен для ЦП, 

описанных на опушках разреженного лиственничного леса (ЦП № 15, 18), а 

также для ЦП в составе луговых степей (ЦП № 7, 8, 17).  
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Таблица 69 – Распределение особей по онтогенетическим группам в 

ЦП C. geoides 

№ ЦП Доля особей в конкретном онтогенетическом состоянии, % 

j im v g1 g2 g3 ss s 

1 2,32 4,65 14,88 10,23 22,79 14,88 18,60 11,63 

2 5,72 3,81 16,41 8,01 23,28 9,16 6,48 27,09 

3 2,48 1,99 35,82 5,97 14,42 6,46 12,93 19,90 

4 0,42 1,26 14,28 13,44 20,16 14,28 23,11 13,02 

5 0,0 1,41 34,43 38,20 14,62 2,35 4,24 4,71 

6 1,23 1,23 22,16 8,86 21,18 8,86 16,74 19,70 

7 0,0 2,11 19,85 16,34 47,97 5,44 4,74 3,51 

8 1,09 4,01 19,71 12,41 39,05 11,31 6,93 5,47 

9 0,54 1,63 30,43 18,75 25,27 7,33 12,23 3,80 

10 0,41 0,0 24,79 14,46 28,92 4,54 23,55 3,30 

11 0,20 0,80 14,60 11,20 29,20 6,20 17,00 20,8 

12 3,84 3,84 15,38 10,14 30,07 11,53 10,14 15,03 

13 1,88 0,75 25,94 10,91 15,03 6,76 16,54 22,18 

14 2,19 2,86 26,47 9,27 24,11 7,75 17,53 9,78 

15 1,08 4,32 21,08 11,35 37,83 13,51 9,19 1,62 

16 23,45 30,34 19,31 4,82 13,79 6,21 2,07 0,00 

17 0,97 4,85 16,50 13,59 33,01 18,93 9,71 2,42 

18 0,51 3,62 23,83 5,70 39,89 9,84 14,50 2,07 

19 25,86 9,19 25,28 5,74 27,01 4,59 2,29 0,00 

20 0,23 2,97 18,30 9,61 31,58 13,73 18,53 5,03 

Базовый спектр 3,72 4,28 21,97 11,95 26,96 9,18 12,35 9,55 

Примечание – латинскими буквами обозначены онтогенетические состояния: j – 

ювенильное, im – имматурное, v – виргинильное , g1 – молодое генеративное , g2 – зрелое 

генеративное , g3 – старое генеративное , ss – субсенильное , s – сенильное.  
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Самоподдержание ЦП смешанное, с преобладанием вегетативного 

размножения. Все перечисленные ЦП по классификации «дельта-омега» 

относятся к зрелым и только ЦП № 18 является переходной к зрелой.  

В составе луговых степей C. geoides образует плотные заросли разной 

площади, экологическая плотность особей в этих ЦП составляет 33,05-41,02 

особи на 0,5 м
2 

(таблица 70). На опушках разреженных лиственничных лесов 

экологическая плотность C. geoides значительно ниже – 16,08-18,50 особей 

на 0,5 м
2
. Высокое содержание особей средневозрастного онтогенетического 

состояния определяет незначительное соотношение между эффективной и 

экологической плотностями в этих ЦП, что свидетельствует об 

эффективности потребления энергии из среды растениями.  

Вторая группа – ЦП с центрированным спектром и локальными 

подъемами, приходящимися на особи виргинильного онтогенетического 

состояния и на особи старой фракции (ЦП № 1, 6, 10-12, 20). Как правило, 

эти ЦП находились в различных подтипах степей, в условиях повышенного 

увлажнения. Они изучены в сосновых и лиственничном лесах с травяно-

моховым покровом (ЦП № 1, 6, 20), луговой степи (ЦП № 10, 12), в 

мелкодерновинной каменистой степи (ЦП № 11). По классификации «дельта-

омега» данные ЦП являются переходными к стареющим (ЦП № 1, 10, 12, 20), 

одна — старой (ЦП № 6), одна (ЦП № 11) – стареющей. Повышенное 

увлажнение отрицательно влияет на ход онтогенеза части особей. Он 

становится сокращенным и неполным. На сильно увлажненных участках и 

бедных почвах верхушечная почка часто отмирает, что приводит к 

нерегулярному симподиальному типу нарастания особей, но ветвление 

отсутствует. В онтогенезе увеличивается длительность прегенеративного 

периода и сокращается длительность генеративного периода. Возможно 

также быстрое старение виргинильных особей и их переход сразу в 

субсенильное состояние.  

Экологическая плотность данных ЦП значительно варьирует, 

колеблется в среднем от 26,88 до 67,66 особей на 0,5 м
2
. Эффективность 
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использования среды растениями в этих условиях низкая. 

Таблица 70 – Некоторые демографические показатели состояния ЦП 

C. geoides 

№ ЦП Показатель 

∆  тип ЦП Pэкол. Рэфф. 

1 2 3 4 5 6 

1 0,54 0,59 переходная 26,88 16,04 

2 0,54 0,52 переходная 23,81 12,47 

3 0,48 0,48 переходная 25,12 12,26 

4 0,58 0,60 старая 23,80 14,35 

5 0,31 0,63 зреющая 35,33 22,56 

6 0,55 0,55 старая 67,66 37,44 

7 0,42 0,76 зрелая 33,05 25,12 

8 0,45 0,70 зрелая 39,14 27,66 

9 0,41 0,64 переходная 36,80 23,81 

10 0,48 0,64 переходная 40,33 26,13 

11 0,58 0,60 стареющая 50,0 30,03 

12 0,51 0,61 переходная 35,75 21,99 

13 0,54 0,51 переходная 29,55 15,08 

14 0,48 0,58 переходная 84,71 49,49 

15 0,44 0,71 зрелая 18,50 13,18 

16 0,18 0,38 молодая 16,11 6,21 

17 0,47 0,71 зрелая 41,2 29,24 

18 0,46 0,69 переходная 16,08 11,14 

19 0,24 0,50 молодая 14,50 7,28 

20 0,51 0,66 переходная 48,55 32,47 

Примечания:  

1. ∆ – индекс возрастности,  – индекс эффективности, Рэкол – экологическая плотность,  

2. Рэфф – эффективная плотность. 
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ЦП C. geoides с левосторонним онтогенетическим спектром описаны в 

луговостепных ценозах (ЦП № 5, 9, 14, 16) и в мелкодерновинной настоящей 

степи (ЦП № 19). ЦП № 16, 19 по классификации Животовского относятся к 

«молодому» типу. В этих онтогенетических спектрах наблюдается явное 

преобладание особей молодой фракции (ювенильных, имматурных и 

виргинильных), имеется незначительное количество особей генеративной 

фракции. Самоподдержание в ЦП осуществляется как семенным, так и 

вегетативным путем. Слабое задернение, достаточная влажность, а также 

вызревание семян – все эти благоприятные условия позволяют хорошо 

развиваться, как молодым, так и генеративным особям. Экологическая 

плотность молодых ЦП 14,50-16,11 особей на 1 м
2
. 

ЦП № 5 является зреющей с максимумами, приходящимися на молодое 

генеративное и виргинильное состояния. Подобный онтогенетический спектр 

свидетельствует об интенсивном семенном возобновлении в 

предшествующие годы. 

ЦП № 9, 14 по классификации «дельта-омега» являются переходными. 

Онтогенетический спектр трехвершинный с абсолютным максимумом на 

виргинильном онтогенетическом состоянии, достаточно высокие локальные 

пики наблюдаются в средневозрастном и субсенильном онтогенетических 

состояниях. Абсолютный максимум обеспечивается преимущественно 

вегетативным способом возобновлением. Локальный пик на старых особях в 

ЦП № 9, вероятно, образовался после пожара. Постоянное повреждение 

верхушечной почки в условиях каменистой степи (ЦП № 14), где сильно 

выражены весенние и осенние заморозки, а снеговой покров в зимний период 

часто выдувается, приводит к смене нарастания и интенсивному 

развертыванию вегетативных почек и ветвлению. Темп развития 

генеративных особей убыстряется, онтогенез идет по сокращенному пути.  

Для ЦП C. geoides, находящихся в нарушенных растительных 

сообществах, подверженных весенним палам растительности, характерны 

бимодальные (ЦП № 13) и правосторонние (ЦП № 2, 4) онтогенетические 
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спектры. В бимодальных спектрах пики приходятся на виргинильное и 

сенильное онтогенетические состояния. В ЦП с правосторонним спектром 

доминируют особи сенильного (ЦП № 2) и субсенильного (ЦП №4) 

онтогенетического состояния. Воздействие периодических пожаров весной 

приводит к повреждению уже тронувшихся в рост почек возобновления. 

уменьшению интенсивности вегетативного размножения, сокращению 

длительности онтогенеза, накоплению особей постгенеративного периода и, 

как следствие этого, к быстрому старению ЦП. По классификации «дельта-

омега» ЦП № 4 является старой, ЦП № 2, 13 – переходными к старой. 

Бимодальный спектр характерен также и для ЦП № 3, описанной в 

мелкодерновинной степи на каменистом субстрате. В ней значительная доля 

особей была подвержена грибковому заболеванию. ЦП является переходной 

к старой. Все четыре ЦП в нарушенных растительных сообществах 

Экологическая плотность низкая и практически одинаковая – 23,80-29,55 

особей на 1 м
2
. 

Таким образом, конкретные онтогенетические спектры ЦП C. geoides в 

Хакасии разнообразны и представлены всеми типами: центрированным, 

левосторонним, правосторонним, бимодальным. Характерный 

онтогенетический спектр – центрированный. Онтогенетическая структура 

ЦП определяется не только биологией вида, но и эколого-ценотическими 

условиями, а также антропогенной нагрузкой.  

В луговых степях создаются оптимальные экологические условия 

обитания вида. В сосновых и лиственничных лесах, а также в степных 

растительных сообществах, в условиях повышенного увлажнения 

формируется нетипичный центрированный спектр. Для нарушенных 

сообществ ЦП C. geoides характерны правосторонние и бимодальные 

онтогенетические спектры. По классификации «дельта-омега» все эти ЦП 

являются старыми, либо переходными к старым. 

Анализ онтогенетической структуры изученных ЦП C. geoides показал, 

что ЦП растения на территории Республики Хакасия являются нормальными, 
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полночленными. Разнообразие онтогенетических спектров и типов 

популяций связано с произрастанием C. geoides в разных эколого-

ценотических условиях и влиянием антропогенной нагрузки. Базовый спектр 

– центрированный, с локальными подъемами на виргинильном и 

субсенильном онтогенетических состояниях. 

Состояние исследованных ценопопуляций, в условиях Хакасии, 

является удовлетворительным, что обеспечивается путем поливариантности 

развития вида и его лабильностью в разных эколого-ценотических условиях. 

 

6.2.3 Анатомическое строение и диагностические признаки сырья  

C. geoides 

 

Анатомическое строение 

Изучение анатомического строения органов C. geoides проводили для 

установления мест локализации ЭМ и описания диагностических признаков 

растительного сырья. 

Анатомическое строение корневища растения изучали на поперечном 

срезе. Корневище снаружи покрыто пробкой, которая состоит из нескольких 

слоев, прямоугольных вытянутых клеток, пропитанных суберином. Под 

пробкой расположена эфироносная ткань, состоящая из двух слоев 

равносторонних клеток, заполненных ЭМ. Между ними находится один слой 

более крупных изодиаметрических живых клеток (рисунок 35). За 

эфироносным слоем расположен участок уголковой колленхимы (3-4 слоя 

клеток). Центральный осевой цилиндр имеет вторичное строение, 

представлен сосудами ксилемы, расположенными тяжами треугольной 

формы. Флоэма состоит из нескольких слоев мелких клеток типичной 

формы. Сердцевина представлена изодиаметрическими крупными клетками, 

некоторые из которых также содержат ЭМ.  
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Рисунок 35 – Фрагмент строения коровой части корневища C. geoides на 

поперечном срезе (увеличение х40). 

 

Корень C. geoides на поперечном срезе имеет типичное вторичное 

строение. Покровная ткань представлена 3-4-слойной перидермой. Под ней 

расположен эфироносный слой, состоящий из трех слоев клеток, содержащих 

эфирное масло, между которыми находится два слоя более крупных живых 

клеток изодиаметрической формы (рисунок 36).  

 

Рисунок 36 – Фрагмент строения покровной ткани корня C. geoides на 

поперечном срезе (увеличение х100). 

 

Коровая паренхима состоит из рыхло расположенных крупных 

паренхимных клеток, некоторые из которых также заполнены каплями ЭМ. 

Центральный осевой цилиндр представлен тремя тяжами ксилемы 

треугольной формы, отделенных друг от друга сердцевинными лучами – 
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полосами паренхимной ткани. Таким образом, ЭМ в подземных органах 

исследуемого растения сконцентрировано в поверхностных тканях. 

Листья растения имеют сетчатое жилкование. Строение сосудистых 

пучков изучали на поперечном срезе. В центральной жилке на адаксиальной 

стороне листа расположены сосуды ксилемы, на абаксиальной – флоэма. 

Центральный сосудистый пучок окружают несколько слоев уголковой 

колленхимы, которые образуют выступы с абаксиальной стороны листа. 

Листья C. geoides имеют дорзовентральный тип строения, мезофилл 

дифференцирован. Палисадная паренхима состоит из одного ряда клеток 

прямоугольной формы, губчатая паренхима – из 3-4 рядов рыхло 

расположенных изодиаметрических клеток (рисунок 37).  

 

Рисунок 37 – Фрагмент строения листа C. geoides на поперечном срезе 

(увеличение х100). 

 

Эпидерма верхней и нижней стороны листа состоит из одного слоя 

извилистостенных клеток, покрытых слоем кутикулы. Клетки верхней 

эпидермы менее извилистостенные. Листья гипостоматические, устьичный 

аппарат аномоцитного типа (рисунок 38, а).  

По всей листовой пластинке, особенно с нижней стороны, в обилии 

расположены звездчатые многоклеточные волоски. Несколько реже 

встречаются железистые головчатые волоски на 2-3-х клеточной ножке и 

простые одноклеточные волоски (рисунок 38, б-г). ЭМ локализуется в 
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головчатых железистых волосках и в клетках губчатого мезофилла, 

сопровождающих сосуды. 

 

    

    а     б 

    

    в     г 

Рисунок 38 – Фрагмент строения нижней эпидермы листа (а) и волосков (б-

г), (увеличение х40). 

 

 

Рисунок 39 – Фрагмент строения эпидермы долей венчика C. geoides  

(увеличение х40). 
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Цветок C. geoides актиноморфный, обоеполый, с двойным 

околоцветником. Венчик состоит из 5 свободных лепестков округлой формы 

с небольшой выемкой на верхушке. Эпидерма лепестков состоит из одного 

слоя несколько вытянутых клеток с антиклинальными стенками, имеющими 

утолщения на верхушках выпуклостей (рисунок 39). Трихомы и другие места 

локализации ЭМ не обнаружены. Паренхима долей венчика представлена 

рыхло расположенными паренхимными клетками. 

Чашечка растения состоит из 10 чашелистиков, сросшихся на треть 

своей длины. Чашелистики расположены в два круга: 5 наружных мелких 

овальной формы и 5 более крупных овально-ланцетовидой формы 

внутренних. Внутри трубки чашечки в месте срастания чашелистиков 

расположено кольцо щетинок, длина которых равна длине чашелистиков 

внутреннего круга. Чашелистики густо опушены, особенно по краю, 

длинными простыми одноклеточными волосками, звездчатыми волосками и 

головчатыми железистыми волосками такого же строения, как и на листьях. 

Эпидерма и паренхима чашелистиков имеет такое же строение, как у долей 

венчика. ЭМ в чашелистиках локализовано только в головах железистых 

волосков. 

Цветоносный стебель C. geoides имеет пучковый тип строения. Пучки 

открытые коллатеральные, окружены сплошным слоем склеренхимы. 

Покровная ткань – однослойная эпидерма, под которой расположены 2-3 

слоя паренхимных клеток, содержащих капли ЭМ. Стебель опушен 

звездчатыми и головчатыми волосками (рисунок 40).  

Семя C. geoides на поперечном срезе округлой формы. Оболочка 

семени - с небольшими выростами нитевидной формы. Под оболочкой 

расположен эфироносный слой, состоящий из двух слоев клеток, 

заполненных ЭМ, и разделяющего их слоя крупных живых клеток (рисунок 

41). Две семядоли находятся во внутренней полости. 
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Рисунок 40 – Фрагмент строения цветоносного стебля C. geoides на 

поперечном срезе (увеличение х40). 

 

 

Рисунок 41 – Фрагмент строения покровной ткани семени C. geoides на 

поперечном срезе (увеличение х100). 

 

В результате изучения анатомического строения C. geoides установили, 

что ЭМ локализуется в стеблях, листьях, цветках, корневище, корнях и 

семенах растения, следовательно, как мы и предполагали, заготавливать и 

использовать целесообразно подземную и надземную части растения.  

ЭМ локализуется в органах C. geoides в трех типах 

терпеноидсодержащих структур: 

- в специализированной эфироносной ткани, расположенной под 

покровными тканями корневищ, корней, стеблей и семян; 
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- в неспециализированных клетках губчатого мезофилла листьев, коровой 

части и сердцевины корневищ с корнями; 

- в головчатых железистых волосках на эпидерме листьев, чашелистиков, 

стеблей. 

Таким образом, ЭМ в подземных и надземных органах исследуемого 

растения сконцентрировано, в основном, в поверхностных тканях и должно 

легко извлекаться из сырья методом гидродистилляции. В качестве 

диагностических признаков сырья C. geoides можно рекомендовать: 

- наличие звездчатых волосков на эпидерме верхней и нижней стороны 

листа, эпидерме чашелистиков и цветоносного стебля; 

- наличие эфироносной ткани специфического строения на поперечном 

срезе стебля, корней, корневища и семени растения. 

В качестве сырья нового лекарственного растения C. geoides 

целесообразно использовать собранные с июля по август в период вегетации 

после плодоношения, тщательно очищенные от земли и высушенные 

корневища с корнями и траву (всю надземную часть). 

 

Макро- и микроскопические признаки сырья 

Цельное сырье: корневища горизонтальные, деревянистые, ветвящиеся, 

по всей длине покрытые остатками черешков прошлогодних листьев. Внутри 

сплошные. Длина до 6 см, толщина 0,2–0,6 см, твёрдые, слегка продольно-

морщинистые, цилиндрические, с отходящими со всех сторон 

многочисленными придаточными корнями. Придаточные корни гладкие, 

ломкие, длиной 2–15 см, толщиной до 0,5 см. Цвет корневищ и корней на 

изломе розовато-коричневый или светло-коричневый, а покрывающей коры – 

красновато-коричневый. Вкус вяжущий, слегка горьковатый. Запах, 

напоминающий запах пряной гвоздики с более лёгким оттенком розы. 

Побеги цельные или частично измельчённые, облиственные, 

укороченные, длиной до 2,5 см. Листья в прикорневой розетке, 

обратнояйцевидные, прерывисто-перистые, длиной до 10 см, покрытые 
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отстающими длинными простыми и мелкими звездчатыми волосками. 

Верхняя сторона листьев зелёная, нижняя – серовато-зелёная. Цветоносные 

стебли восходящие, длиной до 20 см. Запах отсутствует. Вкус слегка 

горьковатый. Семена C. geoides темно-коричневого цвета, продолговатые, 

трехгранные, с заостренными концами, длиной 0,2 – 0,3 см, шириной 0,1 см. 

Измельченное сырье (корневище с корнями и трава): при увеличении 

х40 хорошо различимы элементы подземных органов (коровая паренхима, 

клетки эфироносной ткани, клетки склеренхимы, сосуды ксилемы), стеблей и 

листьев (рисунок 42).  

    

Рисунок 42 – Фрагменты измельченного сырья C. geoides (фрагмент эпидермы 

листа со звездчатыми волосками, фрагмент корневища)  

(увеличение х40). 

 

    

Рисунок 43 – Фрагмент измельченного сырья C. geoides  

(фрагмент листа со звездчатыми и головчатыми волосками)  

(увеличение х40). 

 

Видны отдельные фрагменты эпидермы листа (рисунок 42) с 

извилистыми клетками и устьичный аппарат аномоцитного типа. 
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Встречаются два типа волосков: сложные звездчатые и головчатые (рисунки 

42, 43), фрагменты столбчатой и губчатой паренхимы листа.  

В качестве диагностических признаков измельчённого сырья C. geoides 

рекомендуем использовать присутствие своеобразных звёздчатых и 

головчатых волосков, элементов эфироносной ткани корневищ и корней. 

 

6.2.4 Ресурсные характеристики C. geoides 

 

Нами были проведены исследования по определению ресурсных 

характеристик C. geoides в девяти ЦП, расположенных на территории 

Республики Хакасия в Боградском (ЦП 5, 21, 22, 23), Орджоникидзевском 

(ЦП 24), Таштыпском (ЦП 25) и Аскизском (ЦП 14, 15, 16) районах в 

пределах лесных и степных фитоценозов (таблица 71).  

Таблица 71 – Характеристика ЦП C. geoides, использованных для 

определения ресурсных характеристик 

№ 

ЦП 

Местонахож-

дение 

Сообщество/доминирующие виды ОПП, 

% 

ПП, % Видовая 

насыщен

-ность, 

шт видов 

1 2 3 4 5 6 

5 Боградский 

район, окр.  

с. Белёлик 

Кизильниково-колюриево-злаковая 

луговая степь / Cotoneaster 

melanocarpus, Rosa acicularis, Poa 

stepposa, Stipa capillata, Festuca 

valesiaca, Coluria geoides, Carex 

pediformis, Galium verum 

75-80 15-20 24 

14 Аскизский 

район, окр.  

с. Казановка  

Караганово-таволгово-колюриево-

злаковая каменистая луговая степь / 

Caragana pygmaea, Spiraea 

hypericifolia, Coluria geoides, Stipa 

capillata, Phleum phleoides, Poa 

stepposa, Carex pediformis 

45-50 15-20 27 

15 Аскизский 

район, окр.  

с. Казановка  

 

Разреженный лиственничник 

таволгово-колюриево-разнотравно-

моховый / Larix sibirica, Spiraea 

hypericifolia, Coluria geoides, 

Geranium pretense, Achillea asiatica, 

Carex macroura, Rhytidium rugosum 

75-80 20-25 31 
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Продолжение таблицы 71 

1 2 3 4 5 6 

16 Аскизский 

район, окр.  

с. Казановка  

Таволгово-колюриево-осоково-

злаковая луговая степь / Spiraea 

hypericifolia, Coluria geoides,Stipa 

capillata, Poa angustifolia, Bupleurum 

scorzonerifolium, Artemisia frigida 

65-70 15-20 33 

21 Боградский 

район, окр.  

с. Белёлик 

Караганово-полынно-типчаково-

осоковая каменистая настоящая 

степь / Caragana pygmaea, Artemisia 

gmelinii, Carex pediformis, Festuca 

valesiaca  

45-50 10-15 28 

22 Боградский 

район, окр.  

с. Белёлик 

Таволгово-кизильниковая 

колюриево-осоково-злаковая луговая 

степь / Spiraea hypericifolia, 

Cotoneaster melanocarpus, Coluria 

geoides, Carex pediformis, Poa 

stepposa, Stipa capillata, Festuca 

valesiaca, Galium verum 

75-80 15-20 26 

23 Боградский 

район, окр.  

с. Белёлик 

Караганово-колюриево-

разнотравно-злаковая каменистая 

луговая степь / Caragana pygmaea, 

Stipa capillata, Helictotrichon 

schellianum, Pulsatilla patens, 

Coluria geoides, Carex pediformis, 

Festuca valesiaca 

60-65 18-20 24 

24 Орджоникидз

евский район, 

окр. с. 

Новомарья-

сово  

Кизильниковая разнотравно-

злаковая каменистая луговая степь / 

Cotoneaster melanocarpus, Phleum 

phleoides Helictotrichon schellianum, 

Artemisia latifolia, Coluria geoides, 

Carex pediformis, Fragaria viridis, 

Pulsatilla multifida  

50-55 15-20 23 

25 Таштыпский 

район, окр.   

с. Таштып 

Злаково-разнотравная луговая степь 

/ Stipa capillata, Phleum phleoides, 

Helictotrichon schellianum, 

Bupleurum multinerve, Poa 

angustifolium, Carex pediformis 

80-85 15 28 

Примечание – ОПП – общее проективное покрытие, ПП проективное покрытие 

C. geoides. 

 

С целью выбора наиболее оптимального метода оценки ресурсов 

растения определение ресурсных характеристик проводили тремя методами: 

учётных площадок, модельных экземпляров и проективного покрытия [182]. 

Были рассчитаны значения плотности запаса сырья тремя методами (таблица 

72).  
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Таблица 72 – Плотность запаса свежесобранного сырья C. geoides 

(М±mx, n=30-35) 

№ ЦП Плотность запаса сырья (г/м
2
), рассчитанная методом 

УП
 

C  МЭ
 

C  ПП
 

C
 

5 18,02±3,17 

 

0,18 242,86±0,15 0,04 -
 

- 

14 43,15±9,49 

 

0,21 804,46±0,32 0,07 230,05±2,63 0,19 

15 77,02±9,63 

 

0,13 2238,39 ±0,30 0,05 465,46±2,76 0,13 

16 49.73±8,55 

 

0,17 881,45±0,20 0,05 366,80±1,25 0,05 

21 32,91±7,03 

 

0,21 518,90±0,14 0,04 - - 

22 66,60±7,94 

 

0,12 1685,07±0,53 0,06 345,80±2,17 0,13 

23 25,27±2,06 

 

0,08 377,37±0,24 0,06 87,77±0,63 0,06 

24 22,29±3,98 

 

0,18 218,70±0,10 0,04 - - 

25 79,02±9,87 

 

0,12 1692,70±0,38 0,07 - - 

Примечания: УП - метод учетных площадок, МЭ – метод модельных экземпляров, 

ПП – метод проективного покрытия, C - коэффициент вариации, прочерк означает 

отсутствие результатов определения ПЗС этим методом.  

 

Результаты показали, что наименее варьируют значения плотности 

запаса сырья, определенные методом модельных экземпляров, т. е. этот 

метод наиболее подходит для определения ресурсных характеристик 

C. geoides.  

Значительную вариацию результатов можно объяснить различными 

методическими подходами к определению показателя. Метод учетных 

площадок предполагает изъятие и взвешивание всех особей используемого 

вида, и определение общей биомассы сырья. Метод модельных экземпляров 

– оценку биомассы только взрослых генеративных особей. Метод 

проективного покрытия даёт слишком усреднённое значение и подходит 

только для растений, образующих компактные, одинаковые по плотности 

массивы. Следовательно, метод модельных экземпляров наиболее подходит 
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для оценки ресурсных характеристик исследуемого вида, как наиболее точно 

учитывающий особенности его биологии.  

Далее в пределах этих ЦП методом модельных экземпляров были 

определены биологический запас, эксплуатационный запас и возможный 

ежегодный объём заготовки сырья C. geoides (таблица 73).  

Таблица 73 – Ресурсные характеристики свежесобранного сырья 

C. geoides  

Примечания: БЗ – биологический запас, ЭЗ – эксплуатационный запас, ВЕЗ – 

возможный объем ежегодной заготовки. 

 

Одной из главных ресурсных характеристик является возможный 

ежегодный объем заготовки, который показывает то количество сырья, 

которое можно заготавливать ежегодно в пределах ценопопуляции, не нанося 

ущерба природным запасам сырья и создавая условия для восстановления 

ЦП. Этот показатель, определенный нами методом модельных экземпляров, 

варьирует от 4,53 кг в ЦП 3 – до 126,18 кг в ЦП 6.  

Следовательно, заготовку сырья C. geoides целесообразней всего 

проводить в пределах луговых степей (за исключением каменистых луговых 

№ ЦП Площадь 

заросли, м
2 

БЗ, кг ЭЗ, кг ВЕЗ, кг 

1 

 

800 475,29 399,02 12,87 

2 

 

1000 889,49 770,99 24,87 

3 

 

500 165,87 140,31 4,53 

4 

 

1400 1741,52 1305,34 42,11 

5 

 

1600 2207,96 1846,73 59,57 

6 

 

2300 5041,87  3911,69 126,18 

7 

 

800 548,72 416,63 13,44 

8 

 

2100 3926,72 3150,56 101,63 

9 

 

900 113,12 592,82 19,12 
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степей) и разреженных лиственничных лесов, где растение образует наиболее 

компактные и продуктивные заросли.  

*    *   * 

Таким образом, ЦП C. geoides на территории Республики Хакасия 

встречаются часто в степном, лесостепном и подтаежном поясе 

растительности, находятся в стабильном состоянии, довольно хорошо 

возобновляются. Сырье C. geoides имеет специфические макро- и 

микроскопические признаки. Заготовка сырья наиболее целесообразна в 

пределах разреженных лиственничных лесов и луговых степей, где ЦП 

растения наиболее стабильны и образуются пригодные для промышленного 

сбора заросли с высокими значениями ПЗС.  

На основании полученных результатов составлен проект Временной 

фармакопейной статьи на сырье C. geoides (Приложение 7). 
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Глава 7 ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ ИССЛЕДОВАНИЯ 

7.1 Иммунотропные свойства извлечений из сырья C. geoides 

 

Важной задачей современной экспериментальной фармакологии 

является расширение ассортимента эффективных и безопасных 

отечественных ЛС. В настоящее время в РФ разрешено использовать в 

медицинской практике около 320 видов ЛР [214, 222], это очень малая доля 

из всего биоразнообразия высших растений. 

Одной из самых востребованных в настоящее время 

фармакологических групп ЛС являются иммунотропные. Повышенный 

интерес к этой группе ЛС обусловлен внедрением в медицинскую практику 

многочисленных современных методов оценки иммунного статуса пациента; 

новыми знаниями об иммунопатогенезе различных заболеваний, а также 

получением новых поколений иммунотропных средств разного 

происхождения [11, 81, 124, 128, 147, 264, 308].  

Оптимизация иммунного ответа является альтернативным методом 

лечения инфекционных заболеваний, иммунотерапия обладает 

преимуществами перед противомикробной терапией, так как позволяет: 

 сдерживать распространение множественной лекарственной 

устойчивости микроорганизмов, 

 эффективно излечивать инфекционные заболевания у пациентов с 

недостаточностью иммунного ответа, 

 проводить неспецифическую экстренную терапию  при появлении новых 

возбудителей [114]. 

Иммунотропные свойства у БАС растительного происхождения часто 

сочетаются с противомикробной активностью. Такая комбинация 

фармакологических эффектов актуальна при профилактике и лечении 

инфекционно-воспалительных заболеваний, особенно вызванных 

резистентными к традиционной противомикробной терапии и 

персистирующими микроорганизмами. Рациональным также может быть 
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использование мультифункциональных ЛС, проявляющих иммунотропные и 

противовоспалительные свойства в зависимости от стадии заболевания и 

исходного состояния иммунной системы [114]. Подобной активностью могут 

обладать лиганды NOD-подобных рецепторов (NLR), так как сигналы, 

проводимые NLR, могут не только потенцировать, но и блокировать 

воспалительные реакции [328].  

Иммунотропные ЛС растительного происхождения являются 

естественными биогенными соединениями для организма человека, 

метаболизм их в организме сложился в процессе эволюции, поэтому они 

малотоксичны и эффективны [1]. Иммунотропные свойства описаны у 

большого числа ЛР, использующихся в практической медицине, или 

являющихся объектами народной и традиционной медицины. Практически 

любое растение, содержащее фенольные соединения, полисахариды и ЭМ, 

будет обладать иммунотропным действием, так как биологическая роль этих 

соединений в растительном организме – борьба с огромным числом 

фитопатогенов [258, 260].  

Одним из популярных ЛР, являющихся источником иммунотропых, 

противовирусных, противовоспалительных и антибактериальных препаратов, 

является E. рurpurea. Из сырья этого официнального лекарственного 

растения (травы, листьев, корневища с корнями) получают несколько 

десятков ЛП, большинство из которых успешно используется в клинической 

практике [6, 154, 159, 235]. Основной действующей группой БАС надземной 

части E. рurpurea являются фенилпропаноиды – производные коричных 

кислот (цикориевая, кофейная, хлорогеновая кислоты и др.), именно с ними 

связывают иммунотропную и противовирусную активность растения [31, 

154, 157, 324]. Иммунотропными свойствами обладают также полисахариды 

этого растения [380].  

Наиболее используемыми из иммунотропных ЛП являются 

иммуномодуляторы (далее ИМ). Их фармакологический эффект – 

восстановление нарушенного иммунного ответа в целом из любого 
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положения к нормальному уровню функционирования. В отличие от 

иммуностимуляторов, повышающих активность как поврежденных, так и 

неповрежденных звеньев иммунной системы, и иммунокорректоров, 

восстанавливающих нарушения конкретного звена иммунного ответа [123, 

172, 281]. ИМ широко используются в комплексной терапии различных 

инфекционных и воспалительных заболеваний [49, 88, 220, 231, 233, 247, 

363]. Тем не менее, основная область применения подобных ЛС – 

профилактика и лечение вторичных иммунодефицитов, проявляющихся 

частыми рецидивирующими или резистентными к лечению инфекционно-

воспалительными заболеваниями [74]. Иммуномодуляция является 

перспективным для клинического применения мероприятием по 

восстановлению нормального уровня функционирования иммунной системы 

при различных патологических процессах [88].  

ИМ следует применять с целью: 

 повышения эффективности этиотропной противоинфекционной терапии; 

 увеличения длительности ремиссии и снижения частоты обострений (и 

госпитализаций) при хронических рецидивирующих инфекционно-

воспалительных заболеваниях; 

 предупреждения развития инфекционных осложнений у лиц групп риска 

по развитию вторичной иммунной недостаточности; 

 нормализации нарушенных параметров иммунного статуса при 

возможности его мониторинга [100].  

ИМ необходимо включать в комплексную терапию заболеваний, 

сочетающихся с вторичными иммунодефицитами: сепсис, гнойные 

хирургические инфекции, гнойно-воспалительные процессы кожи и мягких 

тканей тяжелого течения, рецидивирующие урогенитальные и герпетические 

инфекции, хронические неспецифические заболевания бронхолегочного 

аппарата, онкологические заболевания. В виде монотерапии ИМ показаны в 

целях иммунореставрации (восстановления иммунного ответа после 

перенесенных тяжелых инфекций, ожоговой болезни) и 
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иммунопрофилактики (больным после радио- и химиотерапии, 

подвергающимся воздействию радиации или химических факторов на 

рабочем месте, лицам с «физиологическим» иммунодефицитом) [172]. 

Эффективность применения ИМ для лечения инфекционных 

заболеваний в настоящее время доказана [19, 34, 77, 88, 138, 220, 231, 233, 

247, 254]. К тому же, часто использование противомикробных препаратов без 

назначения иммунотерапии приводит к истощению функциональных 

возможностей иммунной системы. 

Основными направлениями модулирующего воздействия на иммунный 

ответ при инфекционно-воспалительных заболеваниях являются:  

 модуляция врожденного иммунитета, 

 модуляция приобретенного иммунитета, 

 коррекция состава кишечной микробиоты [114]. 

Воздействие на врожденный иммунитет наиболее рационально 

проводить в трех направлениях: 

 применение агонистов рецепторов, распознающих паттерн (PRR), и 

веществ, воздействующих на пути иммунного ответа, опосредованных 

этими рецепторами; 

 использование катионных противомикробных пептидов; 

 использование веществ, стимулирующих пролиферацию 

иммунокомпетентных клеток, реализующих врожденные и адаптивные 

реакции иммунного ответа [114].  

В настоящее время большинство иммунотропных ЛС растительного 

происхождения следует относить к иммуностимуляторам или (значительно 

реже), к иммунокорректорам. Истинные иммуномодулирующие свойства 

характерны только для E. рurpurea, но и они подвергаются сомнениям [74]. С 

целью разработки фармацевтической субстанции с конкретным механизмом 

иммунотропного действия и известной группой действующих БАС и было 

предпринято это исследование. 
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Из 6 видов ЭМР, накапливающих в качестве компонентов ЭМ 

ароматические соединения, изучаемых нами в качестве перспективных 

источников ЛС с иммунотропным и противомикробным действием, в 

результате скрининга для дальнейшего изучения выбран 1 вид – C. geoides. 

Извлечения из сырья этого растения по стимулирующему действию на 

неспецифическую резистентность, фагоцитарную активность нейтрофилов, 

лимфопролиферативные процессы (in vivo) и цитокинпродуцирующую 

активность (in vitro), а также по противомикробному действию in vitro 

превосходили по активности все остальные.  

Извлечения из сырья остальных растений также проявляют некоторые 

иммунотропные свойства, которые также заслуживают внимания: 

 БАС N. sibirica стимулируют неспецифическую резистентность животных 

к S. aureus и бактерицидность фагоцитов; 

 БС P. vulgaris стимулируют неспецифическую резистентность животных к 

S. aureus и фагоцитарную активность перитонеальных нейтрофилов; 

 БАС Z. clinopodioides оказывают стимулирующее действие на продукцию 

ИЛ-2 мононуклеарами,  

 БАС T. petraeus повышают продукцию лимфоцитами ИНФγ. 

Но, применение извлечений N. sibirica, Z. clinopodioides, T. petraeus и 

P. vulgaris в эксперименте приводит к снижению абсолютного числа 

спленоцитов селезенки и перераспределению фракций лейкоцитов 

(увеличение числа нейтрофилов и уменьшение числа лимфоцитов), что 

может негативно сказаться на их иммунотропных свойствах и диктует 

необходимость исследования иммунотоксического действия.  

 

7.1.1 Влияние извлечений из C. geoides на пролиферацию 

иммунокомпетентных клеток и фагоцитоз 

 

Далее нами было проведены детальные исследования действия БАС 

C. geoides на пролиферацию клеток иммунной системы, фагоцитарную 
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активность, гуморальный и клеточный иммунный ответ, в том числе и на 

фоне экспериментального иммунодефицита. Суммарные извлечения из 

растительного сырья содержат большое количество БАС с различной 

структурой и физико-химическими свойствами. Носителями иммунотропной 

активности могут быть как гидрофильные (полисахариды, простые 

фенилпропаноиды – коричные спирты, кислоты и альдегиды), так и 

липофильные (простые фенилпропаноиды из группы фенилпропанов, 

компоненты ЭМ) -154]. Поэтому для углубленного изучения 

иммунотропного действия БАС C. geoides получали два суммарных 

извлечения: 40 %-ным и 70 %-ным этанолом (извлечения С-1 и С-2 

соответственно).  

Одним из основных направлений иммуностимуляции и 

иммуномодуляции рассматривается влияние на экспансию 

иммунокомпетентных клеток [114]. Описана корреляция между их 

пролиферацией и эффективностью иммунного ответа [72]. 

Введение экспериментальным животным извлечений из C. geoides  в 

дозе 50 мг/кг приводило к достоверному увеличению абсолютного числа 

лейкоцитов в образцах периферической крови в 1,18-2,62 раза в сравнении с 

показателями животных группы контроля. Более выраженное 

иммуностимулирующее действие, достоверно превышающее действие ЛП 

сравнения (настойки эхинацеи), установлено для извлечения С-2. На число 

спленоцитов селезенки применение исследуемых извлечений не оказывает 

достоверного влияния. В условиях экспериментального иммунодефицита, 

(введение ЦФ) на лимфопролиферативные процессы оказывает влияние 

только извлечение С-1, вызывая достоверное увеличение массы селезенки и 

числа спленоцитов селезенки в 1,31 и 1,70 раза соответственно по сравнению 

с показателями животных контрольной группы (также получавших ЦФ). 

Причем число спленоцитов селезенки под влиянием этого комплекса БАС 

достигает значений животных без иммунодефицита (контрольной группы, не 

получавшей ЦФ). То есть БАС, извлекаемые из сырья растения 40 %-ным 
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этанолом, обладают иммунокорригирующим действием, увеличивая до 

нормальных показателей массу и число спленоцитов селезенки в условиях 

иммунодефицита.  

Подобный эффект описан для водно-спиртового экстракта Эхиносол, 

который в гораздо большей дозе (300 мг/кг) способствует достоверному 

увеличению в перитонеальном экссудате животных количества моноцитов 

(на 32 %) и лимфоцитов (на 83 %) [102]. 

Важным аспектом иммунного ответа, кроме того, является процесс 

фагоцитоза [123, 169]. Фагоцитарная активность нейтрофилов является 

показателем, характеризующим напряженность иммунного ответа при 

бактериальных инфекциях [50, 72, 86, 118, 187, 205, 207, 208, 228, 310]. 

Активность фагоцитоза нейтрофилами периферической крови достоверно (в 

1,30 раза) стимулирует введение животным только извлечения С-1, что было 

сопоставимо с действием настойки эхинацеи (увеличивающим этот 

показатель в 1,25 раза). Интенсивность фагоцитоза достоверно стимулирует 

применение двух исследуемых извлечений (в 1,6 и 1,3 раза), но в меньшей 

степени, чем ЛП сравнения. БАС C. geoides также стимулируют активность и 

интенсивность фагоцитоза перитонеальных нейтрофилов. Введение 

извлечения С-1 приводит к увеличению ФИ в 1,70 раза, что достоверно 

эффективнее ЛП сравнения, увеличивающего этот показатель в нашем 

эксперименте всего в 1,25 раза.  

На фоне экспериментального иммунодефицита (введение ЦФ) 

стимулирующее влияние на фагоцитоз нейтрофилами периферической крови 

частиц латекса оказывает только извлечение С-1, достоверно повышая ФИ в 

1,7 раза по сравнению с иммунодепрессированными животными 

контрольной группы. Причем под влиянием С-1 этот показатель достигает 

значения у животных контрольной группы без иммунодефицита. ЛП 

сравнения в этих условиях активности не проявил. Фагоцитоз 

перитонеальных нейтрофилов на фоне иммунодефицита достоверно в 2,5 

раза (сопоставимо с действием настойки эхинацеи) стимулировало введение 
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обоих исследуемых извлечений. На показатель фагоцитоза, отражающий 

интенсивность фагоцитоза (ФЧ), в условиях иммунодепрессии исследуемые 

извлечения влияния не оказывают. Подобные эффекты описаны для 

некоторых растительных БАС (таблица 74). 

Таблица 74 – Стимуляция фагоцитоза суммарными извлечениями и 

индивидуальными БАС в экспериментах in vivo 

Суммарное 

извлечение (или 

индивидуальное БАС) 

Доза Индекс стимуляции, у. е. 

активности 

фагоцитоза 

(ФЧ) 

интенсивности 

фагоцитоза 

(ФЧ) 

способности 

фагоцитов к 

окислительному 

взрыву  

Стимулирующее действие 

Этаноловый экстракт 

корней Saussurea lappa 

200 мг/кг 2,10 – – 

Водный экстркт свежих 

листьев Nyctantes arbor-

tristis 

500 мг/кг 5,50 – – 

Бетулин (кора Betula 

pendula Roth.) 

25 мг/кг 1,20 1,64 1,67 

Водно-спиртовый 

экстракт Эхиносол 

300 мг/кг 1,53 – – 

Корригирующее действие на фоне экспериментального иммунодефицита  

Петролейно-эфирный 

экстракт соцветий 

Sphaeranthus indicus 

200 мг/кг – – – 

Водно-спиртовой 

экстракт 

иммуномодулирующего 

сбора 

10 мл/кг 1,60 1,80 – 

Полифенольный 

комплекс Carthamus 

tinctorius  

50 мг/кг 2,85 – – 

Полифенольный 

комплекс Calendula 

officinalis 

50 мг/кг – – 1,43 

Настойка корней 

Euphorbia fischeriana 

1 мл/кг 1,90 1,7 – 

Сухой экстракт корней 

Potentilla alba 

10 мг/кг 1,65 – – 

Примечания: 

1. Таблица составлена по литературным данным [98, 102, 178, 190, 289, 350, 359, 377], 

2. Прочерк означает отсутствие данных. 
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Биоактивная фракция (петролейный экстракт соцветий) ЭМР 

Sphaeranthus indicus в дозе 200 мг/кг на фоне иммунодепрессии (ЦФ) 

оказывает стимулирующее действие на фагоцитарную активность [359].  

Водно-спиртовый экстракт иммуномодулирующего сбора (бутоны 

Eugenia caryophyllata, плоды Rosa acicularis и Crataegus sanguinea, 

корневища с корнями Inula helenum, трава Polygonum aviculare, листья Urtica 

dioica и Plantago major) при экспериментальном иммунодефиците 

(азатиоприн) в дозе 10 мл/кг в 1,6 и 1,8 раза достоверно увеличивает 

активность и интенсивность фагоцитоза in vivo [190]. 

Введение экспериментальным животным полифенольного комплекса 

из Carthamus tinctorius и Calendula officinalis в дозе 50 мг/кг 5-дневным 

курсом также приводит к стимуляции и к коррекции (на фоне введения ЦФ) 

функциональной активности перитонеальных макрофагов, сопоставимым с 

действием ЛП сравнения (настойки эхинацеи) [178]. Использование настойки 

корней молочая Фишера в дозе 1 мл/кг при иммунодепрессии (азатиоприн) 

приводит к достоверному увеличению показателей фагоцитарной активности 

перитонеальных макрофагов мышей (по сравнению с показателями 

иммунодепрессированных животных) [289].  

В эксперименте in vitro добавление к образцам крови условно здоровых 

доноров извлечений С-1 и С-2 достоверно стимулирует активность и 

интенсивность фагоцитоза нейтрофилами: ФИ увеличился в среднем в 1,24 

раза, ФЧ – в 1,27 и 1,73 раза соответственно. Оцениваемое 

иммуностимулирующее действие извлечений C. geoides было достоверно 

ниже, чем у ЛП сравнения. Но, результаты, полученные in vitro, очень часто 

подвергаются сомнениям, так как в этом случае исключается метаболизм 

БАС растений в живом организме и на порядок увеличивается 

воздействующая на клетки доза ЛС. 

Таким образом, БАС C. geoides обладают иммуностимулирующим 

действием в отношении фагоцитарной активности нейтрофилов 

периферической крови и перитонеальных нейтрофилов сопоставимым, а в 
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отдельных случаях и превышающим действие ЛП сравнения. Извлечение С-1 

обладает иммунокорригирующим действием, повышая показатели 

фагоцитарной активности нейтрофилов животных до фоновых значений в 

условиях экспериментального иммунодефицита. Выявленные эффекты БАС 

C. geoides сопоставимы с иммунотропным действием суммарных 

растительных ЛС, описанным в литературных данных, но проявляются в 

гораздо меньшей дозе.  

 

7.1.2 Влияние извлечений из C. geoides на гуморальный иммунный ответ 

 

В настоящее время происходит переосмысление концепции иммунного 

ответа и его регуляции. Вместо парадигмы Th1/Th2-регуляции развертывания 

иммунного ответа обсуждается гипотеза «TLR/NOD-зависимой регуляции» 

иммунного ответа [314, 317, 346, 399]. Несмотря на это, при исследовании 

иммунотропных свойств новых ЛП удобно оценивать их влияние на 

развертывание гуморального (Th2) и клеточного (Th1) иммунного ответа, так 

как при инфекционных заболеваниях различной этиологии, как правило, 

преобладает один их них [107, 146, 242]. ЛС, преимущественно 

стимулирующие гуморальный иммунный ответ, будут наиболее действенны 

при бактериальных инфекциях [123]. Наиболее распространенным подходом 

к изучению влияния ЛС на гуморальный иммунный ответ является 

выявление их действия на процесс антигензависимой дифференцировки 

предшественников АОК до клеток, продуцирующих антитела. Для оценки 

такого эффекта исследуют влияние на пролиферацию АОК и уровень титра 

антиэритроцитарных антител. 

Нами установлено, что введение животным исследуемых извлечений 

приводит к достоверному увеличению числа спленоцитов селезенки в 

сравнении с контролем на 7-ой день после иммунизации ЭБ (в группе 

контроля наблюдали максимальный показатель на 14-ый день). В целом в 

течение эксперимента наблюдали, что под влиянием извлечений C. geoides 



233 

 

вначале происходит снижение этого показателя, затем плавное увеличение, в 

конце периода наблюдения общее число спленоцитов селезенки становится 

сопоставимым с уровнем у животных контрольной группы. БАС из C. geoides 

уступают ЛП сравнения по влиянию на пролиферативные процессы в 

селезенке в обычных условиях, тем не менее, стимулируют лейкопоэз в более 

ранние сроки по сравнению с контролем.  

Введение животным извлечений С-1 и С-2 приводит к достоверному 

уменьшению числа АОК селезенки на 7-ой и 14-ый дни после иммунизации 

ЭБ, достоверно не влияя на этот показатель в начале и конце развертывания 

иммунного ответа. Снижение этого показателя под влиянием исследуемых 

извлечений было менее выражено на всем протяжении эксперимента, чем 

при введении животным настойки эхинацеи. То есть извлечения С-1 и С-2 в 

меньшей степени способствуют истощению популяций АОК в селезенке, чем 

ЛП сравнения. 

Введение животным извлечений из C. geoides приводит к достоверному 

увеличению титра суммарных антиэритроцитарных антител в сравнении с 

контролем, начиная с 7-го (С-2) и 14-го (С-1) дня. В последующие дни титр 

суммарных антител у мышей, получавших эти извлечения, продолжает 

повышаться, тогда, как в контрольной группе снижается до первоначальных 

значений. БАС C. geoides стимулируют синтез специфических Ig 

сопоставимо с действием ЛП сравнения, в некоторых случаях (С-2 на 7-ой 

день после иммунизации) достоверно превосходя его. 

Большой интерес представляет изучение влияния исследуемых 

извлечений на синтез специфических IgG к ЭБ, так как они являются более 

специфичными к антигену и обеспечивают большую напряженность 

гуморального иммунного ответа [123, 312]. Под влиянием исследуемых 

комплексов БАС титр IgG в сыворотке животных превышает значения 

контроля, начиная с 7-го дня после иммунизации (достоверно на 14-ый и 21-

ый дни). Стимулирующий эффект извлечений в целом сопоставим с 

действием ЛП сравнения, но на 7-ой день он становится выше.  
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Подобные эффекты описаны для других комплексов и индивидуальных 

БАС растительного происхождения (таблица 75), но исследуемые извлечения 

оказывают иммуностимулирующее действие на гуморальный иммунный 

ответ в гораздо меньшей дозе, сопоставимой с дозой индивидуального БАС 

(леукомизина).  

Таблица 75 – Стимуляция гуморального иммунного ответа 

суммарными извлечениями и индивидуальными БАС в экспериментах in vivo 

Суммарное извлечение 

(или индивидуальное 

БАС)  

Доза, 

мг/кг 

Индекс стимуляции, у. е. 

синтеза 

антител 

пролиферации 

АОК 

пролиферации 

спленоцитов 

селезенки 

Этаноловый экстракт 

корней Saussurea lappa 

200 1,85 1,34 - 

Этаноловый экстракт 

листьев Nyctantes arbor-

tristis 

500 1,39 1,36 1,18 

Водный экстракт свежих 

листьев Telfairia 

occudentalis 

300 1,50 - - 

Леукомизин (трава 

Artemisia leucoides)  

50 1,45 - - 

Водно-спиртовой 

экстракт Эхиносол 

300 - 1,44 в 

продуктивную 

фазу 

- 

Примечания:  

1. Таблица составлена по литературным данным [16, 102, 332, 350, 377], 

2. Прочерк означает отсутствие данных. 

 

Стимулирующее влияние на гуморальный иммунный ответ 

установлено для этанолового экстракта корней Saussurea lappa, содержащего 

сумму сесквитерпеновых лактонов. Фитопрепарат эффективен только в дозе 

200 мг/кг, в 1,85 раза увеличивая титр антиэритроцитарных антител на 7-ой 

день после иммунизации и в 1,34 раза – число АОК [377]. В дозе 500 мг/кг 

оказывает стимулирующее влияние на гуморальный иммунный ответ 

этаноловый экстракт листьев ЭМР-адаптогена Nyctantes arbor-tristis, 

содержащий флавоноиды [350]. Водный экстракт свежих листьев Telfairia 

occudentalis, содержащий флавоноиды и таннины, также стимулирует 
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гуморальный иммунитет [332]. Сесквитерпеновый лактон леукомизин в дозе 

50 мг/кг достоверно стимулирует синтез антител в продуктивную фазу 

иммунного ответа [16]. 

На фоне экспериментального иммунодефицита (ЦФ) применение 

извлечений C. geoides устраняет его проявления достоверно по сравнению с 

показателями животных с иммунодефицитом, в 1,6-5,8 раз в динамике (с 4-го 

по 21-ый день после введения ЭБ) увеличивая число спленоцитов селезенки. 

Кроме того, изучаемые извлечения проявляют иммунокорригирующее 

действие: С-1 на 7-ой и 21-ый день, С-2 только на 7-ой день увеличивают 

этот показатель до уровня показателей интактных животных (и выше). 

Эффекты С-1 и С-2 были в целом сопоставимы с действием ЛП сравнения, но 

С-2 на 7-ой день оказались выше.  

Под влиянием исследуемых извлечений относительное число АОК 

селезенки на всем протяжении эксперимента достоверно в 1,3-2,2 раза 

превышает аналогичный показатель у иммунодепрессированных животных. 

В период с 7-го по 21-ый день значение этого показателя у животных, 

получавших извлечение С-1, достигало фонового уровня, что 

свидетельствует об его иммунокорригирующем эффекте. ЛП сравнения 

(настойка эхинацеи) в условиях иммунодефицита не стимулирует 

пролиферацию АОК.  

Исследуемые извлечения устраняют действие ЦФ на синтез антител, 

достоверно в 3,8-8,3 раза увеличивая титр антител-гемагглютининов по 

сравнению с аналогичным показателем иммунодепрессированных животных, 

проявляя более эффективное действие, чем ЛП сравнения: 

 уже на 4-ый день после иммунизации стимулируют синтез суммарных Ig 

до достоверно более высоких показателей; 

 пик титра суммарных Ig под действием С-1 и С-2 приходится на 7-ой 

день после иммунизации, тогда как в группе животных, получавших 

настойку эхинацеи, – на 14 день; 
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 на 21-ый день титр суммарных Ig под действием С-1 и С-2 продолжает 

повышаться, тогда как в группе животных, получавших настойку 

эхинацеи, он снижается. 

С-1 (с 10-го дня после иммунизации) и С-2 (с 7-го дня) проявляют 

иммунокорригирующее действие, наибольшую эффективность показало 

извлечение С-2, повышая титр антиэритроцитарных антител к 21-му дню в 

2,5 раза по сравнению с показателем животных без иммунодефицита.  

Исследуемые извлечения устраняют действие иммунодепрессанта и на 

синтез антиэритроцитарных IgG, увеличивая их титр до значений животных 

без иммунодепрессии и выше. Их эффект сопоставим с действием ЛП 

сравнения, но он более продолжительный.  

Следовательно, при курсовом введении комплексы БАС C. geoides 

оказывают статистически достоверное более выраженное 

иммунокорригирующее действие, чем ЛП сравнения (настойка эхинацеи), 

направленное, в основном, на процесс пролиферации специализированных 

АОК селезенки и синтез специфических IgG. По совокупности эффектов 

наиболее целесообразно дальнейшее исследование и использование 

извлечения С-1. 

Иммунокорригирующее влияние извлечений из сырья C. geoides 

сопоставимо с эффектами других растительных ЛП. Так, введение 

экспериментальным животным полифенольного комплекса из Carthamus 

tinctorius и Calendula officinalis в дозе 50 мг/кг 5-дневным курсом также 

приводит к стимуляции и к коррекции (на фоне введения ЦФ) гуморального 

иммунного ответа, в отдельных случаях превышающим действие ЛП 

сравнения (настойки эхинацеи) [178]. Использование тритерпеноида 

милиацина (из просяного масла) в дозе 2 мг/кг ослабляет индуцированную 

метотрексатом иммуносупрессию гуморального иммунного ответа [82]. 

Применение ЛП Тонзилгон Н (комплексный препарат из ЛРС: Althaeae radix, 

Chamomillae flores, Equiseti herba, Juglandis folia, Achillea millefolium herba, 

Quercus cortex) в дозе 70 мг/кг в течение 3-х дней на фоне иммунодефицита 
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(ЦФ) приводит к нормализации антителообразования (до уровня интактных 

животных) [122]. Использование настойки корней молочая Фишера в дозе 1 

мл/кг при иммунодепрессии (азатиоприн) приводит к достоверному 

увеличению показателей гуморального иммунного ответа (до показателей 

интактных животных) [289]. Биоактивная фракция Sphaeranthus indicus в 

дозе от 200-400 мг/кг на фоне иммунодепрессии (ЦФ) дозозависимо 

повышает титр антиэритроцитарных антител [359]. В дозе 40 мг/кг при 

курсовом введении в течение 14 дней сухой экстракт Sophora flavescens 

стимулирует пролиферацию АОК селезенки в 2,21 раза в условиях 

иммунодепрессии под влиянием азатиоприна [291]. 

Извлечения C. geoides в сопоставимой дозе оказывают более 

выраженное иммунокорригирующее действие в отношении гуморального 

иммунного ответа. 

Интересными также представляются данные об 

иммунокорригирующей активности фенибута и его солей, являющихся 

ароматическими соединениями (производными масляной кислоты с 

фенильным радикалом в β-положении). Фенибут в дозе 25 мг/кг и его соли 

(сукцинат, малат, никотинат) в дозах 47,6-49,2 мг/кг при однократном 

введении восстанавливают гуморальное звено иммунного ответа 

(увеличивают титр антител в 1,13-1,58 раз в сравнении с показателями 

интактных животных) и лимфопролиферативные процессы в селезенке 

(увеличивают в 1,19-1,30 раз число спленоцитов селезенки) при 

экспериментальном иммунодефиците (ЦФ) [267]. Производное фенибута 

(РПГУ-147) при однократном внутрибрюшинном введении (в дозах 36,5; 75 и 

146 мг/кг) и 14-дневном пероральном введении в дозе 50 мг/кг в условиях 

иммунодепрессии (ЦФ) проявляют иммунокорригирующее лечебное и 

профилактическое влияние на синтез антиэритроцитарных антител [269]. 

Фенотропил и его производные (также имеющие фенильный радикал) в дозе 

25-50 мг/кг проявляют в эксперименте подобные свойства [236, 268]. Эти 
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данные подтверждают нашу гипотезу о наличии иммунотропной активности 

у БАС ароматической структуры.  

 

7.1.3 Влияние извлечений из C. geoides  

на клеточный иммунный ответ 

 

Стимуляция преимущественно клеточного иммунного ответа может 

быть полезна при лечении вирусных инфекций и бактериальных инфекций, 

вызванных внутриклеточными паразитами, а также в терапии 

онкозаболеваний [112, 113, 123, 127, 195, 261, 312, 323, 340].  

Извлечения из сырья C. geoides в обычных условиях проявляют 

стимулирующее влияние только на стадии разрешения реакции ГЗТ. 

Введение извлечений С-1 и С-2 на этой стадии приводит к усилению 

воспалительной реакции в 1,9 и 1,7 раза соответственно. Выявленный эффект 

достоверно превосходит действие ЛП сравнения и некоторых 

фитопрепаратов (таблица 76).  

Таблица 76 – Стимуляция клеточного иммунного ответа суммарными 

извлечениями и индивидуальными БАС в экспериментах in vivo 

Суммарное извлечение 

(или индивидуальное 

БАС) 

Доза, 

мг/кг 

Индекс стимуляции воспалителной 

реакции в ГЗТ, у. е. 

на стадии 

сенсибилизации 

на стадии 

разрешения 

Водный экстракт свежих 

листьев Telfairia 

occudentalis 

300 1,18 - 

Леукомизин (трава 

Artemisia leucoides)  

50 1,28 - 

Водно-спиртовой экстракт 

Эхиносол 

300 2,00 (снижение) 1,60 

Экстракт корней Potentilla 

alba 

10 1,28 - 

Примечания: 

1. Таблица соствлена по литературным данным [16, 102, 294, 332], 

2. Прочерк означает отсутствие данных. 
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Очевидно, БАС C. geoides не влияют на процесс формирования клона 

антигенспецифических Т-лимфоцитов, а действуют только на синтез 

провоспалительных цитокинов. При экспериментальном иммунодефиците 

(ЦФ) исследуемые извлечениия не оказывают влияния на пролиферацию 

антигенспецифических Т-лимфоцитов. На продукцию провоспалительных 

цитокинов влияет только введение С-1, который достоверно снижает индекс 

воспаления, не оказывая иммунотропного действия на стадии разрешения 

ГЗТ.  

Иммунокорригирующее влияние на развитие клеточного иммунного 

ответа установлено для некоторых растительных ЛП, но описанные эффекты, 

как правило, невысокие. Так, использование настойки корней молочая 

Фишера в дозе 1 мл/кг при иммунодепрессии (азатиоприн) приводит к 

достоверному увеличению индекса реакции ГЗТ (до показателей интактных 

животных) [289]. Применение ЛП Тонзилгон Н в дозе 70 мг/кг в течение 3-х 

дней на фоне иммунодефицита (ЦФ) способствует достоверному увеличению 

индекса реакции ГЗТ (выше уровня интактных животных в 1,20 раза) [122]. 

Биоактивная фракция (петролейн0-эфирный экстракт соцветий) Sphaeranthus 

indicus в дозе от 200 мг/кг на фоне иммунодепрессии (ЦФ) оказывает 

стимулирующее действие на клеточный иммунный ответ [359]. Сухой 

экстракт Sophora flavescens в дозе 40 мг/кг стимулирует клеточный 

иммунный ответ в 1,33 раза, экстракт корней Potentilla alba – в 2,56 раза [293, 

294]. 

Синтетические ЛП ароматической структуры также проявляют 

иммунокорригирующее и иммуностимулирующее действие при 

экспериментальном иммунодефиците в отношении клеточного иммунного 

ответа: 

 производное фенибута (РПГУ-147) при однократном внутрибрюшинном 

введении (в дозах 36,5; 75 и 146 мг/кг) и 14-дневном пероральном 

введении в дозе 50 мг/кг в условиях иммунодепрессии (ЦФ) повышает 

индекс реакции ГЗТ в 1,5-2,0 раза в сравнении с показателями 
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иммунодепрессированных животных и до показателей интактных 

животных [269]; 

 фенотропил и его производные (доза 25-50 мг/кг), фенибут и его соли 

(сукцинат, малат, никотинат) в дозе 25 мг/кг проявляют в эксперименте 

подобные свойства [236, 267, 268].  

 

7.1.4 Влияние извлечений из C. geoides на продукцию цитокинов и 

иммуноглобулинов 

 

Основными медиаторами межклеточного взаимодействия при 

дифференцировке иммунокомпетентных клеток и осуществлении иммунного 

ответа являются цитокины. Незначительные изменения в их составе, 

особенно в начале иммунного ответа, могут оказать серьезное влияние на 

исход инфекционного процесса. С другой стороны, влияние на продукцию 

цитокинов может лежать в основе механизма действия БАС.  

Исследуемые извлечения в эксперименте in vitro достоверно 

стимулируют спонтанный синтез некоторых провоспалительных цитокинов 

(ИЛ-1β, ИЛ-2, ИЛ-8) и не оказывают достоверного влияния на синтез 

противовоспалительного цитокина ИЛ-4, а также ФНОα и ИНФγ. Индекс 

стимуляции синтеза ИЛ-1β БАС C. geoides составил от 1,88 (С-2) до 2,39 (С-

1), что более эффективно, чем стимуляция настойкой эхинацеи (индекс 

стимуляции 1,51). ИЛ-1 – реагент острой фазы, его действие направлено, в 

основном, на Т-хелперы и макрофаги, он способствует пролиферации В- и Т-

клеток, увеличивает экспрессию рецепторов к ИЛ-2. Также стимулирует 

привлечение нейтрофилов, усиливает фагоцитоз [123]. Возможно, влияние 

экстрактов C. geoides на синтез ИЛ-1β лежит в основе их стимулирующее 

воздействия на пролиферацию иммунокомпетентных клеток и гуморальный 

иммунный ответ. 

Извлечения C. geoides стимулируют также продукцию ИЛ-2, индекс 

стимуляции составил от 1,58 (С-2) до 2,27 (С-1), что более эффективно, чем 
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действие настойки эхинацеи (индекс стимуляции 1,31). Этот эффект 

исследуемых извлечений, по-видимому, лежит в основе их стимулирующего 

и корригирующего влияния на гуморальный иммунный ответ и 

завершающую стадию клеточного иммунного ответа, так как ИЛ-2 

стимулирует пролиферацию и дифференцировку антигенспецифичных Т-

лимфоцитов, повышает цитолитическую активность естественных киллеров, 

стимулирует пролиферацию В-лимфоцитов и секрецию иммуноглобулинов 

[123]. Кроме того, стимуляция извлечениями C. geoides синтеза ИЛ-2, 

возможно, способствует дифференцировке наивных регуляторных 

иммунокомпетентных клеток T-хелперов (ТhO) в Th2 подтип. 

В нашем исследовании извлечения из C. geoides не стимулируют 

продукцию ИЛ-4. Следовательно, они не оказывают угнетающего действия 

на процесс дифференцировки ТhO в Th1 подтип. Что подтверждается их 

стимулирующим влиянием и на клеточный иммунный ответ в эксперименте 

in vivo. На продукцию ИЛ-8 исследуемые извлечения также не оказывают 

достоверного влияния. Следовательно, в основе их стимулирующего и 

корригирующего действия на фагоцитарную активность нейтрофилов лежат 

иные механизмы, возможно, прямая стимуляция Toll подобных рецепторов. 

Извлечения из C. geoides также не влияют на синтез ФНОα, что 

подтверждает идею о преимущественном воздействии исследуемых 

комплексов БАС на гуморальный иммунный ответ.  

ИНФγ является одним из основных цитокинов клеточного иммунного 

ответа и ингибитором гуморального [123]. Исследуемые комплексы БАС 

достоверного увеличения продукции ИНФγ не вызывают, хотя тенденция к 

стимуляции синтеза этого цитокина была нами установлена.  

Таким образом, можно предположить, что основным механизмом 

действия исследуемых извлечений является влияние на продукцию 

цитокинов, что впоследствии приводит к стимуляции пролиферации 

иммунокомпетентных клеток и синтеза иммуноглобулинов, подтверждаемых 

результатами описанных выше экспериментов.  
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Для БАС растительного происхождения известны подобные эффекты в 

эксперименте in vitro:  

 экстракт облепихи крушиновидной влияет на продукцию цитокинов – 

снижает уровень ИЛ-6, TNF-α и ИЛ-4 [378, 379]; 

 эхинацея пурпурная в низких концентрациях вызывает избирательную 

индукцию про- и противовоспалительных цитокинов [109]. 

В условиях иммунодефицита (персистенция Helicobacter pylori у 

больных хроническим гастритом) исследуемые извлечения проявляют более 

выраженное иммуностимулирующее действие на продукцию цитокинов 

МНК, чем на МНК условно здоровых доноров-добровольцев. Извлечения 

C. geoides активируют продукцию ИЛ-1β более эффективно (индексы 

стимуляции от 3,24 до 3,96), чем настойка эхинацеи (индекс стимуляции 

1,89); продукцию ИЛ-2 (индексы стимуляции от 3,44 до 3,74) – сопоставимо 

с действием настойки эхинацеи (индекс стимуляции 3,77). Следовательно, 

исследуемые извлечения оказывают иммунокорригирующее действие на 

цитокинпродуцирующую способность лейкоцитов в условиях in vitro.  

Извлечения C. geoides в опыте in vitro достоверно увеличивают также 

синтез IgМ и IgА и не оказывая достоверного влияния на синтез IgG. 

Исследуемые комплексы БАС повышают содержание IgМ в 1,2 (С-1) и 1,3 

(С-2) раза. На содержание IgА влияет только извлечение С-1: индекс 

стимуляции составил 1,41. Активирующее влияние исследуемых извлечений 

более эффективно, чем действие настойки эхинацеи.  

Стимулирующее действие на синтез IgG (в 2 раза) в эксперименте in 

vitro описано для этанолового экстракта цветков рудбекии шершавой в дозе 

1 мкг/мл питательной среды [171]. 

* * * 

Таким образом, извлечения из сырья C. geoides обладают выраженным 

иммунокорригирующим действием, по отдельным параметрам 

превосходящим действие официнальной настойки эхинацеи. Причем в 

условиях отсутствия иммунодефицита их стимулирующее действие на 
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иммунную систему выражено незначительно. Это свойство очень важно, так 

как оно характерно для истинных иммунокорректоров, активных только в 

условиях поврежденного иммунитета [290].  

 

7.2 Противомикробные свойства извлечений из С. geoides 

 

Другой, не менее востребованной в клинике группой 

фармакологических средств, являются противомикробные. Несомненно, 

растительные ЛС не могут конкурировать с антибиотиками и 

синтетическими противомикробными средствами по эффективности 

бактерицидного и бактериостатического действия, но их использование в 

качестве дополнительных ЛС в комплексной терапии инфекционных 

заболеваний достаточно обосновано и рационально. Доказана эффективность 

противомикробных фитопрепаратов при лечении острых инфекций верхних 

дыхательных путей, стоматологических заболеваний [46, 337]. 

Противомикробные свойства ЛС растительного происхождения 

обуславливают различные БАС, большей частью компоненты ЭМ. Из 

современных противомикробных фитопрепаратов для наружного 

применения преобладают полученные из ЭМР (33 %) [104].  

Применение фитопрепаратов может быть полезным в решении 

современных проблем противомикробной терапии, одной из которых 

является неуклонный рост лекарственной резистентности возбудителей 

инфекционных заболеваний [54, 67, 96, 121, 166, 229, 230, 311]. В результате 

этого процесса большинство давно применяемых антибиотических 

препаратов не дают должного терапевтического эффекта [361]. 

Антибиотикорезистентность (АБР) – это следствие естественного 

процесса селекции штаммов микроорганизмов, циркулирующих в 

человеческой популяции, под действием антибактериальных препаратов 

(АБП). Различают истинную (природную) и приобретенную резистентность 

бактерий: 
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 причина истинной резистентности – отсутствие у бактерий мишени для 

АБП. Природная АБР бактерий предсказуема. В этом случае 

микроорганизмы сохраняют жизнеспособность при такой концентрации 

АБП, которая является максимально переносимой для организма 

человека и животных; 

 причина приобретенной АБР – изменение генома отдельных штаммов 

бактерий. В этом случае микроорганизмы остаются жизнеспособными 

при концентрациях АБП, подавляющих основную часть их популяции. 

Приобретенная резистентность не прогнозируется. 

В настоящее время описано несколько механизмов развития АБР. 

1. Модификация мишени для действия АБП. Причина – спонтанные 

мутации в генных локусах, кодирующих структуру мишени.  

2. Инактивация АБП с помощью бактериальных ферментов (наиболее 

изучены β-лактамазы). Предполагается, что этот механизм АБР возник в 

процессе эволюции для защиты бактерий от собственных 

антибиотикоподобных веществ. Не распространяется на синтетические 

АБП.  

3. Эффлюкс-механизм (efflux pomp) – активное выведение токсичных для 

бактериальной клетки веществ (в том числе АБП) с помощью белковых 

транспортных систем, как правило, встроенных в цитоплазматическую 

мембрану. Особенно эффективен этот механизм резистентности в 

отношении антибиотиков группы тетрациклина. 

4. Нарушение проницаемости оболочки клетки микроорганизмов, связано с 

нарушением структуры пориновых каналов или их утратой. Этот 

механизм АБР особенно актуален у грамотрицательных 

микроорганизмов, так как в связи с наличием наружного 

липополисахаридного слоя в их клеточной стенке АБП могут проникать 

внутрь клетки только через пориновые каналы. 
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5. Защита мишени. Этот механизм АБР связан со способностью 

микроорганизмов синтезировать белковые структуры, экранирующие 

мишень от действия АБП. 

6. Формирование метаболического шунта, обеспечивающего обходные 

метаболические пути [101, 246].  

Серьезную проблему представляет достаточно быстрое 

распространение АБР в популяциях микроорганизмов. Выделяют два 

основных механизма распространения резистентности. 

1. Приобретение новых генетических элементов (детерминант 

резистентности) при переносе плазмид, транспозонов и бактериофагов между 

особями бактерий одного или разных таксонов. С помощью этого механизма 

передаются гены, кодирующие ферменты, инактивирующие АБП, и 

ферменты «обходных» метаболических путей, позволяющих исключить 

мишени для АБП из метаболизма микроорганизмов.  

Этот механизм обеспечивает быстрое распространение АБР среди 

микроорганизмов. Перенос плазмид и транспозон осуществляется 

посредством обычных для бактерий механизмов рекомбинативной 

изменчивости. Бактериофаги переносят детерминанты резистентности в 

результате интегративной инфекции в бактериальной популяции. 

2. Модификация генома в результате спонтанных мутаций (чаще делеций 

и инсерций) в генах, кодирующих структуру мишеней, эффлюкс-механизмов 

и пориновых каналов. Спонтанные мутации происходят редко и 

обеспечивают медленное распространение АБР [101, 246].  

К фитопрепаратам АБР формируется гораздо медленнее, так как они 

имеют сложный, многокомпонентный состав, содержат органические 

соединения многих классов с абсолютно различными механизмами 

антибактериального действия. ЭМ растений, представляющие собой 

сложную смесь БАС, нарушают структуру и снижают проницаемость 

цитоплазматических мембран бактерий [282]. То есть антибактериальное 

действие растительных ЭМ связано со снижением активности клеточного 
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дыхания, так как у прокариот ферменты дыхательной цепи локализованы в 

цитоплазматической мембране. 

Другой проблемой противомикробной терапии являются заболевания, 

вызванные микроорганизмами, способными к длительной персистенции в 

организме хозяина, имеющие склонность к хроническому течению.  

Установлена связь между способностью возбудителей к персистенции 

и длительностью гнойно-воспалительного процесса при хирургических 

инфекциях, воспалительных процессах внутренних органов и верхних 

дыхательных путей, ревматических заболеваниях, острых кишечных 

инфекциях и др. [18, 59, 175, 176, 196]. В этом случае для успешной 

антибактериальной терапии необходимо использовать ЛС, подавляющие 

персистентные свойства возбудителя, к числу которых можно отнести БАС 

растительного происхождения [10, 116].  

Установлено, что ЭМ полыней и других растений (кипариса, базилика, 

пихты, эвкалипта, лимона, мандарина, чайного дерева) угнетают такие 

персистентные свойства стафилококков, как антилизоцимную, 

антикарнозиновую активность и способность к образованию биопленок [10, 

273].  

Описано воздействие на факторы персистенции бактерий 

алкилоксибензолов, приводящее к перестройке клональной структуры 

популяций микроорганизмов по антилизоцимному признаку [53]. 

Пентациклические тритерпеноиды (производные бетулина, содержащиеся в 

ЭМ листьев и почек Березы повислой) также эффективны в отношении 

факторов персистенции золотистого стафилококка и клебсиеллы. 

Фитопрепараты, содержащие в составе фенилпропаноиды и флавоноиды, 

также оказывают модифицирующее влияние на персистентный потенциал 

микроорганизмов [115, 273]. 

В плане поиска новых ЛР – источников ЛС с противомикробной 

активностью большой интерес представляют растения семейств Lamiaceae и 

Rosaceae, используемые в народной медицине коренных жителей Южной 
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Сибири для лечения различных инфекционных заболеваний, ран и ожогов, 

что предполагает наличие у них противомикробных свойств [68, 179, 185, 

189, 216, 217]. Из них к эфирномасличным (накапливающим более 1 % 

эфирного масла) относятся виды родов Thymus, Ziziphora, Schizonepeta, 

Prunella, Coluria.  

С другой стороны, целенаправленный поиск перспективных ЛР должен 

теоретически и экспериментально обоснован с позиции «химический состав 

БАС – фармакологическая активность» [157]. В состав ЭМ представителей 

этих родов входят терпеноиды и фенолы (оказывающие выраженные 

фармакологические эффекты): альфа и бета амирины, борнеол, гераниол, 

карвон, ментол, линалоол, пулегон, альфа и бета-пинены, тимол, цинеол, 

эвгенол [68, 216, 217].  

Виды перечисленных родов накапливают в надземной части и другие 

группы БАС, также обладающие противомикробным действием: флавоноиды 

(акацетин, апигенин, гиперозид, диосметин, диосмин, изокверцетин, 

кверцетин, кемпферол, астрагалин, лютеолин), фенолы (карвеол), 

фенолкарбоновые кислоты (ванильная, кофейная, феруловая), кумарины 

(умбеллиферон, эскулетин), стероиды (бета-ситостерин), иридоиды 

(гарпагид) и другие [68, 216, 217]. Большинство из них растворимы в воде 

при нагревании в этаноле различной концентрации и могут обусловить 

свойства водных и этаноловых извлечений. Эти предпосылки (данные) и 

послужили основанием для выбора объектов исследования.  

Исследуемые нами эфирные масла 4 видов ЭМР проявляют активность 

в отношении S. aureus, причем по бактерицидному и бактериостатическому 

эффекту ЭМ T. petraeus, Z. clinopodioides, C. geoides и N. sibirica достоверно 

превосходят действие ЭМ O. vulgare (препарат сравнения). В отношении P. 

aeruginosa ЭМ исследуемых растений менее эффективны: только три 

исследуемых образца (ЭМ C. geoides, N. sibirica и T. petraeus) достоверно 

превосходят бактерицидное и бактериостатическое действие ЭМ O. vulgare. 
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В настоящее время активно проводится изучение противомикробного 

действия водно-спиртовых и водных извлечений из ЛРС, содержащих БАС 

различных классов (полифенолы, полисахариды, сесквитерпеновые лактоны, 

фенилпропаноиды). Так, обнаружена бактериостатическая активность у 

водного извлечения из травы череды трехраздельной, установлены 

бактерицидные свойства в отношении S. aureus и P. aeruginosa экстрактов и 

отваров из коры дуба черешчатого (Querqus robur), цветков и листьев 

зверобоя продырявленного (Hypericum perforatum), почек сосны 

обыкновенной (Pinus sylvestris), надземной части восковницы обыкновенной 

(Myrica gale) [117, 126, 184]. 

В качестве экстрагента рациональнее использовать воду, так как она 

способствует лучшему сепарированию тканей и разрыву клеточных стенок 

экстрагируемого сырья, облегчая тем самым течение диффузионного 

процесса [173]. 

В нашем исследовании максимальную противомикробную активность 

в отношении S. aureus, такую же, как ЛП сравнения, проявляет водное 

извлечение из сырья C. geoides (МПК – 3,13 мг/мл). В дозе 6,25 мг/мл 

бактериостатическое действие оказывает водное извлечение из сырья 

Z. clinopodioides. 

Водные извлечения также являются не очень удобными в 

технологическом плане ЛФ из растительного сырья, так как: во-первых, не 

подлежат длительному хранению (подвергаются быстрой бактериальной и 

грибковой порче и очень гигроскопичны); во-вторых – не содержат полный 

комплекс БАС растительного сырья. Компромиссным решением является 

получение различными способами из ЛРС этаноловых извлечений. Растворы 

спирта этилового различной концентрации извлекают из растительных 

клеток и вместилищ БАС различной структуры: от гидрофильных до в 

различной степени липофильных. В этаноловых извлечениях ЭМР, как 

правило, содержатся высокие концентрации липофильных компонентов ЭМ 
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и множество гидрофильных соединений – фенольных гликозидов, 

полисахаридов и т. д. 

Высокую противомикробную активность в отношении S. aureus 

проявляет большинство из исследуемых этаноловых извлечений: в дозе 

3,13 мг/мл – C. geoides, Z. clinopodioides, в дозе 6,25 мг/мл – P. vulgaris и 

S. multifidа. 

Полученные нами данные о противомикробной активности ЭМР 

сибирской флоры можно использовать для разработки ЛС, эффективных для 

лечения инфекционных заболеваний, вызванных персистирующими и 

резистентными бактериями. 

Наибольший интерес вызывают противомикробные эффекты БАС 

C. geoides, извлекаемые 40 % и 70 %-ным этанолом. Извлечения из сырья 

этого ЭМР в эксперименте in vitro проявляют выраженную 

антибактериальную активность в отношении грамположительных и 

грамотрицательных бактерий. В качестве субстанции для получения ЛП с 

противомикробным действием наиболее целесообразным считаем извлечение 

С-1 (40 %-ным этанолом), как обладающее широким спектром 

противомикробной активности и выраженным действием. В результате 

исследования эффектов извлечений из травы и подземных органов растения, 

собранного в различные сроки, установлено рациональное время сбора и вид 

сырья (корневище с корнями и трава).  

*   *   * 

В качестве фармацевтической субстанции для получения ЛП с 

иммуностимулирующим, иммунокорригирующим и противомикробным 

действием предлагаем использовать извлечение С-1 (субстанцию Сg). В 

основе механизма иммунотропного действия этого комплекса БАС лежит 

способность стимулировать синтез некоторых провоспалительных цитокинов 

(ИЛ-1β, ИЛ-2), приводящая к активации пролиферации 

иммунокомпетентных клеток, фагоцитоза и синтеза иммуноглобулинов.  
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7.3 Протективное действие при стафилококковой инфекции и 

безопасность субстанции Сg 

 

Для оценки возможного терапевтического действия при инфекционном 

процессе проведено исследование протективного действия субстанции Сg 

(извлечения из сырья C. geoides 40 %-ным этанолом) на модели 

генерализованной стафилококковой инфекции у животных. 

S. aureus принадлежит ведущая роль в развитии гнойно-

воспалительных процессов, раневой и вторичной бактериальной инфекций 

различной локализации и степени тяжести (от первичных инфекций кожи и 

мягких тканей, до послеоперационной раневой инфекции и сепсиса), 

дисбиотических изменений в микробиоценозах верхних дыхательный путей 

[23, 36, 37]. К тому же, велико число антибиотикорезистентных штаммов 

стафилококков [67, 193, 229]. Проблемы, связанные со стафилококковой 

инфекцией, актуальны и в настоящее время. Они связаны с высокой 

биологической пластичностью возбудителя, способностью к персистенции, 

ведущей ролью как микроба-оппортуниста при самых разных видах 

патологии [10, 22, 36, 116, 119].  

При развитии экспериментальной стафилококковой генерализованной 

инфекции субстанция Сg при введении животным по 2-м схемам (до 

заражения – профилактическим курсом и непосредственно сразу после 

заражения – лечебным курсом) способствует 100 %-ной выживаемости 

животных экспериментальных групп в сравнении с контролем (падеж 

24,8 %). Кроме того, она сокращает длительность инфекционного процесса 

на 25 % (при профилактическом курсе) и существенно ускоряет элиминацию 

возбудителя из внутренних органов (печени, селезенки и почек).  

Считаем, что механизм протективного действия субстанции Сg 

заключается в: 

 бактерицидном и бактериостатическом действии, сдерживающем 

колонизацию возбудителем тканей макроорганизма;  
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 стимуляции пролиферации гранулоцитов в инкубационном периоде (при 

профилактическом и лечебном курсе), на стадии выраженных кинических 

проявлений (при лечебном курсе) и на стадии выздоровления (при 

профилактическом курсе) без выраженного нарушения миелопоэза 

(отсутствие выраженного ядерного сдвига и дегенеративных форм 

нейтрофилов); 

 стимуляции активности и интенсивности фагоцитоза нейтрофилов в 

начале (на 2, 5 сутки) и в конце инфекционного процесса (при лечебном 

курсе), в разгар инфекционного процесса (5-10 сутки) и на стадии 

выздоровления (при профилактическом курсе); 

 стимуляции синтеза специфических антител-агглютининов в более 

ранние сроки (при лечебном курсе) и в большем титре (при лечебном и 

профилактическом курсе).  

Перечисленные эффекты субстанции Сg могут играть основную роль в 

защите от стафилококковой инфекции, что подтверждается рядом фактов, 

описанных в литературе. 

1. Большинство стафилококковых инфекций являются эндогенными и 

связаны с попаданием бактерий на травмированные поверхности [206]. 

Нейтрофильным лейкоцитам, поглощающим и уничтожающим 

бактериальные клетки еще в начале инфекционного процесса (на этапе 

колонизации) принадлежит важная роль в защите макроорганизма от 

стафилококковой инфекции, что подтверждено экспериментально [370]. 

Поэтому стимуляция их пролиферации в течение инкубационного периода 

под влиянием разработанной фармацевтической субстанции будет 

способствовать уменьшению колонизации возбудителем тканей в месте 

входных ворот. Снижение численности нейтрофилов в очаге инфекции или 

нарушение функций фагоцитов, как правило, приводят к повышению 

восприимчивости макроорганизма к инфекции и диктуют необходимость 

использования в комплексной фармакотерапии иммунотропных ЛС [25, 313].  
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2. Установлено, что при гнойно-воспалительных процессах снижается 

поглотительная способность нейтрофилов [244, 385]. Стимуляция фагоцитоза 

под действием субстанции Сg будет ускорять процесс элиминации патогена. 

3. Положительное влияние на синтез специфических антител-

агглютининов имеет большое значение в процессе реализации иммунного 

ответа, так как опсонизация антителами бактериальных клеток приводит к 

значительной активации фагоцитоза стафилококков [251]. Следовательно, 

активация синтеза антител под влиянием субстанции Сg будет усиливать его 

стимулирующее влияние на фагоцитоз. 

4. Доказано, что подъем уровня ИЛ-1 в ранние сроки стафилококковой 

инфекции в опыте in vivo приводит к более быстрой элиминации возбудителя 

и сокращению сроков выздоровления [94]. Так как in vitro субстанция Сg 

достоверно стимулировала синтез ИЛ-1β, это действие может лежать в 

основе ее протективного действия при стафилококковой инфекции. 

Исследованию стимуляции фагоцитоза при стафилококковой инфекции 

посвящен ряд работ, но все они, в основном, касаются описания свойств 

иммунобиологических ЛП и веществ животного происхождения [97, 251, 

369]. Сведений о подобных эффектах ЛС растительного происхождения не 

обнаружено. 

Кроме исследований возможного использования субстанции Сg при 

инфекционном заболевании, важным является изучение её безопасности.  

Субстанция Сg при однократном и длительном (14 дней) пероральном 

введении в дозе 1000-5000 мг/кг не оказывает общетоксического действия, 

оцениваемого по неврологическому статусу, состоянию вегетативных 

функций, поведенческой активности, приросту массы тела, 

гематологическим показателям. Следовательно, LD50 этого комплекса БАС 

более 5000 мг/кг. Ссогласно классификации И. В. Саноцкого субстанция Сg 

относится к веществам IV класса опасности (малотоксичные вещества) [239], 

как и практически все суммарные фитопрепараты [139, 170, 253, 255].  
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Кроме того, снижение эмоциональности и увеличение эпизодов 

груминга, выявленные при проведении теста «открытое поле» возможно, 

свидетельствуют о наличии у субстанции Сg седативной активности. 

* * * 

Таким образом, субстанция Сg (БАС C. geoides, извлекаемые 40 %-ным 

этанолом методом перколяции), является безопасной и перспективной для 

получения ЛП, обладающих профилактическим и лечебным действием при 

стафилококковой инфекции. 

 

7.4 Химический состав и биологические особенности C. geoides 

 

При исследовании C. geoides как источника ЛРС и субстанции Сg для 

получения ЛП с иммунотропным и противомикробным действием, было 

установлено, что надземная и подземная части растения содержат следующие 

БАС:  

 1,469-1,658 % ЭМ, доминирующим компонентом (98,45 %) которого 

является простой фенилпропаноид из группы фенилпропанов – эвгенол.  

 29 фенольных соединений (7 кумаринов, 6 фенолкарбоновых кислот, 16 

флавоноидов).  

Максимально фенольные соединения из сырья растения извлекаются 

40 %-ным этанолом. В составе этаноловых извлечений обнаружено 7 

фенольных соединений (4 фенолкарбоновых кислоты, 2 флавоноида, 1 

кумарин). Извлечение С-1 (субстанция Сg) содержит больше 

фенолкарбоновых кислот и меньше флавоноидов, чем С-2. Преобладающими 

компонентами извлечений являются фенолокислоты, относящиеся к группе 

простых фенилпропаноидов (производных коричных кислот). Именно эти 

БАС, по-видимому, обеспечивают иммунокорригирующее действие 

извлечений C. geoides, как и сырья E. purpurea [31, 154, 158, 235, 324, 353].  

Кроме того, за иммунотропную активность изучаемых комплексов БАС 

могут отвечать галловая и эллаговая кислоты (составляющие 15-19 % от 
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массы исследуемых извлечений). Иммуностимулирующая активность 

эллаговой кислоты в составе растительного сырья установлена [331]. 

Другой не менее важной находкой явилось обнаружение в субстанции 

Сg после кислотного гидролиза 20-гидроксиэкдизона. Это соединение также 

может быть носителем иммунотропных свойств растения, так как 

существуют данные о влияния 20-гидроксиэкдизона на фагоцитарную 

активность лейкоцитов крови животных, и исследователи отмечают данное 

соединение как перспективное для использования в качестве 

иммуностимулятора [223]. Существуют сведения об иммунотропном 

действии и других фитоэкдистероидов. Экдистерон и туркестерон в 

эксперименте стимулируют процессы иммуногенеза у животных с 

вторичным иммунодефицитом, развившимся на фоне стрессорного 

воздействия, увеличивая АОК в 4,03 и 3,42 раза соответственно, число 

спленоцитов селезенки – в 1,39 и 1,30 раза [306]. 

Активность БАС растительного происхождения многие авторы 

объясняют их антиоксидантными свойствами, присущими фенольным 

соединениям [82, 99, 178, 295]. Полифенольные соединения стимулируют 

репаративные процессы в иммунокомпетентных клетках, стабилизируют 

мембраны, предотвращают деструктивные изменения в клетках под 

влиянием активных радикалов, тем самым восстанавливают их функции 

[300]. Высокое содержание в сырье и экстрактах C. geoides соединений 

фенольной природы также может являться причиной их выраженной 

иммунотропной активности. 

С целью установления действующих веществ субстанции Сg были 

получены ее фракции, изучено их иммунотропное действие и химический 

состав. Подобный подход является традиционным для изучения суммарных 

растительных ЛП [201, 293, 307]. 

Исследовали химический состав фракций, имеющих значительный 

выход экстрактивных веществ (бутаноловой, ацетоновой, этаноловой и 

водной) до и после кислотного гидролиза. Наиболее богатыми БАС 
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оказались 2 фракции: водная и этаноловая. Установили, что в водную 

фракцию в значительной степени переходят соединение II (81,0 %), эллаговая 

(61,78%), галловая (53,67 %) и м-кумаровая кислоты (43,19 %), 20-

гидроксиэкдизон (100 %); в этаноловую фракцию – соединение III (25,43%) 

кемпферол (16,88 %), м-кумаровая кислота (36,41 %). В целом, в составе 

изученных фракций БАС, как и в цельной субстанции, преобладали 

фенолокислоты (в том числе простые фенилпропаноиды – производные 

коричных кислот), извлекаемые и этанолом, и водой.  

Иммунотропное действие водной и этаноловой фракций субстанции Сg 

исследовали только в отношении показателей иммунного ответа, на которые 

оказывала влияние цельная субстанция Сg.  

Нами установлено, что водная фракция в эксперименте in vitro 

стимулирует активность фагоцитоза достоверно (р=0,01) эффективнее, чем 

цельная субстанция Сg. В эксперименте in vivo фракции субстанции Сg 

проявляют, в целом, менее выраженное стимулирующее действие на 

фагоцитарную активность перитонеальных нейтрофилов. Но способность 

перитонеальных нейтрофилов к окислительному взрыву в большей степени 

стимулируют фракции субстанции Сg: этаноловая фракция – в 4,00 раза, 

водная – в 2,71 раза, что достоверно (р=0,000 и 0,007 соответственно) выше 

показателей группы животных, получавшей цельную субстанцию Сg.  

Фракции субстанции Сg оказывают неодинаковое влияние на 

первичный гуморальный иммунный ответ и иммунопролиферативные 

процессы в селезенке в обычных условиях и при экспериментальном 

иммунодефиците, вызванном ЦФ. Водная фракция по влиянию на все 

исследованные показатели иммунного ответа превосходит этаноловую 

фракцию, но ее эффект сопоставим с действием цельной субстанции Сg. А по 

влиянию на пролиферацию АОК селезенки – достоверно ниже.  

Фракции субстанции Сg влияют на клеточно-опосредованный 

иммунный ответ в целом так же, как цельное извлечение. Однако 

угнетающее действие на сенсибилизирующей стадии иммунного ответа 
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выражено сильнее. Кроме того, водная фракция, проявляет более 

эффективное стимулирующее действие на синтез провоспалительных 

цитокинов на разрешающей стадии иммунного ответа.  

Подводя итог, следует сказать, что иммунотропной активностью в той 

или иной степени обладают обе изученные фракции. Это подтверждается 

сходным химическим составом и преобладанием фенолкарбоновых кислот, 

которые, по-видимому, являются модификаторами фармакологического 

эффекта. Более выраженный эффект водной фракции, скорее всего, зависит 

от 20-гидроксиэкдизона, который целиком (100 %) переходит в эту фракцию, 

а также обусловлен производными коричных кислот. Однако по суммарной 

эффективности исследуемые фракции уступают цельной субстанции Сg. 

Свою роль в реализации фармакологического эффекта, возможно, играют и 

другие БАС, содержащиеся в сырье C. geoides. Поэтому в качестве 

фармацевтической субстанции следует предпочесть цельное извлечение, 

получаемое из сырья 40 %-ным этанолом методом перколяции. К такому же 

выводу приходили и другие авторы, изучающие фармакологические эффекты 

комплексов БАС растительного происхождения [201, 202, 307]. 

При введении в медицинскую практику нового ЛРС обязательно 

исследование биологических особенностей растения-производителя. В 

программу исследования включают изучение микро- и макроскопических 

признаков цельного и измельченного сырья, ресурсных показателей, 

онтогенеза растения, состояния ЦП в природных условиях, химического 

состава и особенностей накопления БАС [214, 238]. Так как C. geoides 

произрастает на ограниченной территории Южной Сибири, эти вопросы 

были изучены детально. 

Оказалось, что ЭМ и другие БАС накапливаются и в подземной 

(корневище с корнями) и в надземной части растения. Поэтому для 

получения ЛП целесообразно использовать всю биомассу растения. Что 

позволит рационально использовать растительное сырье. ЭМ в подземных и 

надземных органах исследуемого растения сконцентрировано, в основном, в 
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поверхностных тканях и легко извлекается из сырья методом 

гидродистилляции. Плотность ЭМ C. geoides выше плотности воды, что 

необходимо учитывать при его выделении. Содержание ЭМ в воздушно 

сухом сырье должно составлять не менее 1,4 %. 

Для цельного и измельченного сырья C. geoides установлены 

характерные специфические макро- и микроскопические признаки, 

позволяющие легко его идентифицировать. От возможных примесей цельное 

и измельченное сырье можно отличить по характеру опушения и структуре 

эфироносной ткани. 

На территории Хакасии C. geoides широко распространена в степном и 

лесостепном поясах растительности в составе луговых степей, разреженных 

сосновых, лиственничных и смешанных лесов. Это травянистое 

короткокорневищное, поликарпическое растение с эпигеогенным 

корневищем; летне-зимнезеленое с весенне-раннелетним ритмом цветения и 

с эфемероидным типом развития генеративных побегов. Онтогенез особи 

полный, сложный с вегетативным размножением в середине жизни — в 

зрелом и старом генеративном состояниях. ЦП растения на территории 

Республики Хакасия являются нормальными, полночленными. Разнообразие 

онтогенетических спектров и типов популяций связано с произрастанием 

C. geoides в разных эколого-ценотических условиях и влиянием 

антропогенной нагрузки. Базовый спектр – центрированный, с локальными 

подъемами на виргинильном и субсенильном онтогенетических состояниях. 

Состояние исследованных ЦП в условиях Хакасии является 

удовлетворительным, что обеспечивается путем поливариантности развития 

вида и его лабильностью в разных эколого-ценотических условиях. 

Возможный ежегодный объем заготовки, определенный методом 

модельных экземпляров, составляет в среднем 35,45 кг/1000 м
2
. Заготовку 

сырья C. geoides целесообразней всего проводить в пределах луговых степей 

(за исключением каменистых луговых степей) и разреженных 

лиственничных лесов. 
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ВЫВОДЫ 

 

1. В результате скрининга извлечений из сырья 6 видов эфирномасличных 

растений, не использующихся в медицинской практике, выявлено 

выраженное иммуностимулирующее действие биологически активных 

соединений Coluria geoides (Rosaceae), направленное на неспецифическую 

резистентность, фагоцитарную активность нейтрофилов, 

лимфопролиферативные процессы (in vivo) и цитокинпродуцирующую 

активность мононуклеаров (in vitro).  

2. Установлено выраженное противомикробное действие (сопоставимое с 

действием эфирного масла Oryganum vulgare и Acorus calamus) эфирных 

масел 3 видов растений (N. sibirica, Т. petraeus, C. geoides), этаноловых 

извлечений 2 видов растений (C. geoides, Z. clinopodioides). Извлечение из 

сырья C. geoides, полученное методом перколяции 40 %-ным спиртом 

этиловым, обладает противомикробным действием в отношении 

грамположительных бактерий (бактерицидные дозы 3,6-7,1 мг/мл) и менее 

выраженным (бактерицидная доза 14,2 мг/мл) – в отношении 

грамотрицательных бактерий.  

3. В экспериментах in vivo и in vitro извлечения из C. geoides проявляют 

иммуностимулирующее и иммунокорригирующее действие (при 

экспериментальном иммунодефиците), сопоставимое с действием 

настойки эхинацеи. По способности стимулировать продукцию 

провоспалительных цитокинов и синтез иммуноглобулинов; 

иммунокорригирующему действию (направленному на пролиферацию 

антителообразующих клеток селезенки и синтез иммуноглобулинов в 

процессе гуморального иммунного ответа) – превосходящее действие 

настойки эхинацеи. 

4. В качестве фармацевтической субстанции для создания лекарственных 

препаратов целесообразно использовать извлечение из подземной и 

надземной части растения, полученное методом перколяции 40 %-ным 
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спиртом этиловым с последующим высушиванием. Возможным 

механизмом действия данного комплекса биологически активных 

соединений является стимуляция пролиферации иммунокомпетентных 

клеток и синтеза провоспалительных цитокинов.  

5. Установлено протективное действие разработанной фармацевтической 

субстанции из сырья C. geoides при экспериментальной стафилококковой 

инфекции, выражающееся в увеличении выживаемости животных, 

ускорении элиминации возбудителя, стимуляции фагоцитарной 

активности нейтрофилов и синтеза специфических антител-агглютининов. 

Протективное действие извлечения выражено при введении субстанции 

профилактическим и лечебным курсом.  

6. На основании изучении острой и хронической токсичности разработанная 

фармацевтическая субстанция из сырья C. geoides отнесена, согласно 

классификации И. В. Саноцкого (1970), к классу малотоксичных. LD50 

составляет более 5,0 г/кг. 

7. В сырье C. geoides установлено наличие эфирного масла (с 

доминирующим компонентом – эвгенолом) и 22 фенольных соединений: 

флавоноидов (идентифицированы кверцетин, кемпферол, мирицетин и их 

гликозиды), кумаринов, фенолкарбоновых кислот (идентифицированы м-

кумаровая, галловая, эллаговая, хлорогеновая). В составе извлечений 

C. geoides преобладают гидроксикоричные кислоты.  

8. Действующими веществами разработанной фармацевтической субстанции 

являются простые фенилпропаноиды (фенилпропаны и производные 

коричных кислот), нецелесообразность их выделения доказана анализом 

выраженности иммунотропных эффектов фракций извлечения. 

Фармацевтическую субстанцию следует стандартизовать по выходу m-

кумаровой кислоты (не менее 8,5 %, от массы сухого извлечения). 

9. В целях рационального использования растительного сырья C. geoides для 

получения фармацевтической субстанции целесообразно заготавливать 

всю биомассу растения. Состояние природных ценопопуляций C. geoides 
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на территории Республики Хакасия является устойчивым, ресурсные 

характеристики вида достаточны для заготовки. На лекарственное 

растительное сырье разработана нормативно-техническая документация 

(проект ВФС). 
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НАУЧНО-ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ 

 

Разработанная фармацевтическая субстанция, представляющая собой 

извлечение из корневищ с корнями и травы C. geoides (Rosaceae) 40 %-ным 

спиртом этиловым, рекомендуется в качестве основы для создания 

безопасных и эффективных лекарственных препаратов с 

иммуностимулиующим, иммунокорригирующим и противомикробным 

действием.  

Рекомендуется также дальнейшее доклиническое исследование 

иммунотропных и противомикробных свойств суммарных извлечений из 

травы Nepeta sibirica (Lamiaceae) и Prunella vulgaris (Lamiaceae). 
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Приложение 1 

Классификация иммунотропных ЛС 

 

Группа ЛС Подгруппа ЛС Примеры ЛС 

1 2 3 

ЛС, используемые в иммуноактивной терапии 

Средства заместительной 

терапии 

Иммуноглобулины специфические 

иммуноглобулины, 

иммуноглобулин человека 

нормальный, пентаглобин, 

сандоглобулин, 

инфликсимаб, адалимумаб, 

омализумаб 

Цитокины беталейкин, ронколейкин 

Интерфероны виферон, реаферон 

Иммуностимуляторы Вакцины гонококковая, бруцеллезная, 

герпетическая вакцины 

Препараты бактериального 

происхождения и их 

синтетические аналоги 

бронхо-мунал, имудон, 

рибомунил, ИРС-19, 

мурпмилдипептид, 

пирогенал, продигиозан, 

нуклеинат натрия 

Иммунорегуляторные 

пептиды 

тактивин, тималин, тимоген, 

миелопид, имунофан, 

альфетин 

Индукторы синтеза 

интерферона 

(синтетического и 

природного 

происхождения) 

криданимд, тилорон, 

меглумин акридоацетат, 

арбидол, амизол, лавомакс, 

циклоферон, кагоцел 

Иммунометаболические 

препараты 

натрия нуклеинат, деринат, 

ферровир, метилурацил, 

пентоксил, полиоксидоний, 

галавит, левамизол 

Колониестимулирующие 

факторы 

филграстим, молграмостим, 

сарграмостим, лейкомакс 

Иммунодепрессанты Глюкокортикостероиды  преднизолон, дексаметазон,  

Цитостатики  циклофосфан, метотрексат, 

меркаптопурин, цитарабин, 

азатиоприн, циклоспорин, 

пеницилламин, делагил 

Специфические 

иммунодепрессанты 

базиликсимаб, инфликсимаб, 

дакликсимаб 

ЛС, используемые в метаболической терапии 

Влияющие на 

энергетические процессы 

клетки 

Витамины  витамины В1, В2, РР, С 

Органические кислоты янтарная кислота, аминалон 

Синтетические соединения энерион, предуктал 
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Продолжение приложения 1 

1 2 3 

Воздействующие на 

пластические реакции 

клетки 

Витамины витамины В3, В6, В9, В12, U, D 

Анаболические гормоны метандростенолон, ретаболил 

Синтетические соединения левокарнитин 

Естественные метаболиты рибоксин, метионин, калия 

оротат, таурин, гептрал 

Элиминирующие 

продукты метаболизма из 

клетки 

Способствующие 

утилизации продуктов 

метаболизма клетки 

пангамовая кислота, глицин, 

милдронат, унитиол, 

ниаламид,  

Антиоксиданты витамин Е, дибунол, 

пробукол, эмоксипин, 

глутатион 

Стабилизаторы мембран тиоктовая кислота, 

эссенциале, ксидифон, 

димефосфон 

Неспецифические 

стимуляторы метаболизма 

клетки растительного и 

животного происхождения 

Стимуляторы регенерации солкосерил, актовегин, 

церебролизин, румалон, 

мумие 

Продукты пчеловодства мед, прополис, забрус, 

маточное молочко 

Препараты эхинацеи иммунал, эхиносол, настойка 

эхинацеи  

Другие  иммуномакс, панавир 

Примечение: таблица составлена по литературным данным [100, 123]. 
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Приложение 2 

Фармакологическое действие ЭМ и ЭМР 

Действие  Доминирующий 

компонент/ы эфирного 

масла  

Растительные источники 

Противомикробное 

(бактерицидное, 

антисептическое) 

1, 8-цинеол  

α- и β-пинен 

Азарон, эвгенол 

Эвгенол 

Карвакрол, тимол 

Eucalyptus viminalis Lavill.(листья),  

Pinus sylvestris L. (почки),  

Acorus calamus L. (корневища), 

Eugenia caryophyllata Thunb. (бутоны) 

Origanum vulgare L. (трава) 

Фунгицидное  Ментол  

Тимол, карвакрол 

 

Эвгенол 

Тимол, карвакрол 

Mentha piperita L. (листья) 

Thymus serpyllum L. (трава) 

Carum carvi L. (плоды) 

E. caryophyllata Thunb.(бутоны) 

Thymus vulgaris L. (трава) 

Противо-

воспалительное  

Камфора 

 

Хамазулен  

Хамазулен, цинеол 

Алантолактон  

Cinnamomum camphora (L.) J. Presl. 

(древесина) 

Matricaria recutita (L.) Rausch. (цветки) 

Achillea millefolium L. (трава) 

Inula helenum L. (корневища и корни) 

Спазмолитическое  Ментол  

Хамазулен  

Линалоол  

Карвон, анетол 

M. piperita (листья) 

M. recutita (цветки) 

Coriandrum sativum L. (плоды) 

Anethum graveolens L. (плоды) 

Отхаркивающее  Ледол, палюстрол  

Анетол, фенхон 

Анетол, эстрагол 

Тимол, карвакрол 

Карвакрол, тимол 

Ledum palustre L. (побеги) 

Foeniculum vulgare Mill. (плоды) 

Anisum vulgare Gaertn. (плоды) 

Thymus serpyllum (трава) 

O. vulgare (трава) 

Седативное  Борнилизовалерианат  

 

Цитронеллаль 

Линалилацетат, линалоол 

Valeriana officinalis L. (корневище с 

корнями) 

Melissa officinalis (трава) 

Lavandula angustifolia Mill. (цветки) 

Мочегонное  Бетулен, бетуленол 

α- и β-пинен, терпинеол 

Betula pendula Roth. (почки, листья) 

Juniperus communis L. (плоды) 

Желчегонное  Анетол, фенхон 

Анетол, эстрагол 

Карвон, анетол 

F. vulgare (плоды) 

A. vulgare (плоды) 

A. graveolens (плоды) 

Регенерирующее  Хамазулен  M. recutita (цветки) 

Аналептическое, 

кардиотоническое  

Камфора  C. camphora (древесина) 

Abies sibirica Ledeb. (хвоя, лапник) 

Противоопухолевое  Эвгенол  Ocimum basilicum L. (трава) 

Стимуляция 

лактации 

Анетол, фенхон 

Анетол, эстрагол 

Карвон, анетол 

F. vulgare (плоды) 

A. vulgare (плоды) 

A. graveolens (плоды) 

Антирадикальное 

(антиоксидантное) 

Тимол, карвакрол 

Карвакрол, тимол 

T. vulgaris L. (трава) 

O. vulgare L. (трава) 

Примечание – таблица составлена по литературным данным [13, 145, 186, 256, 257, 

315, 318, 334, 362, 388, 397]. 
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Приложение 3. 

Таблица 1 – Группы ФП и их растительные источники 

Группы ФП Примеры ФП Пример растительного источника 

Не конденсированные ФП 

Коричные спирты и 

их производные 

(эфиры, гликозиды) 

n-кумаровый спирт 

конифериловый спирт 

синаповый спирт 

 

розавин 

триандрин 

сирингин 

содержатся во всех растениях, так как 

являются промежуточным продуктом в 

биосинтезе лигнина и других БАС 

 

Rhodiola rosea (корневище) 

Salix triandra (кора) 

Syringa vulgaris (кора) 

Коричные кислоты 

и их производные 

(сложные эфиры, 

гликозиды и др.) 

n-кумаровая кислота 

кофейная кислота  

феруловая кислота 

синаповая кислота 

хлорогеновая кислота 

содержатся во всех растениях, так как 

являются промежуточным продуктом в 

биосинтезе лигнина и других БАС 

 

Helichrisum italicum (цветки) 

Коричный альдегид 

и его производные 

коричный альдегид компонент ЭМ корицы, кассии, пачули, 

гиацинта 

Фенилпропаны  эстрагол 

анетол 

эвгенол 

сафрол 

хавикол  

A. dracunculus (трава) 

A. vulgare (плоды) 

E. caryophyllata (бутоны) 

S. albidum (древесина, кора, плоды) 

E. caryophyllata (бутоны) 

Циннамоиламиды  производные -

бензоиламинокоричной 

кислоты 

Clausenia lansium 

Конденсированные ФП 

Фенилпропаноид-

ные гликозиды на 

основе 

фенилэтаноидов 

эхинакозид  

плантамайозид  

Echinacea purpurеa (трава, корни) 

Plantago major (листья) 

Продукты 

окислительного 

сочетания ФП: 

(лигноиды) 

Флаволигнаны 

Ксантонолигнаны 

Кумаринолигнаны 

Неолигнаны 

Лигнаны 

Алкалоидолигнаны 

 

 

 

 

силибин 

килькорин  

дафнецитин  

розмариновая кислота 

схизандрин  

 

 

 

 

Silybum marianum (плоды) 

Hypericum refluxum (трава) 

Daphne tangutica (стебли, корни) 

M. officinalis (листья, трава) 

Schizandra chinensis (плоды) 

Примечание – таблица составлена по литературным данным [153, 154]. 

https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%9B%D0%B8%D0%B3%D0%BD%D0%B8%D0%BD
https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%9B%D0%B8%D0%B3%D0%BD%D0%B8%D0%BD
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Продолжение приложения 3. 

Таблица 2 – Фармакологическая активность ФП 

Действие  Группы ФП Растительный источник 

1 2 3 

Антиоксидантное 

(антирадикальное, 

мембрано-

стабилизирующее) 

Фенилпропаны  

Лигнаны 

Гликозиды коричных 

спиртов  

Коричные кислоты 

Эфиры коричных кислот 

Petroselinum crispum (Mill) Nym. 

R. rosea 

E. purpurea  

M. officinalis  

S. chinensis 

Prunella vulgaris L. 

Гепатопротекторное,  Лигнаны  

Флаволигнаны  

Эфиры коричных кислот 

S. chinensis, 

Silybum marianum L. 

Salsola collina Pall. 

Cynara scolymus L. 

Желчегонное  Коричные кислоты 

Эфиры коричных кислот 

Helichrisum italicum Rhot Guss. 

Адаптогенное 

Тонизирующее ЦНС 

Лигнаны 

Гликозиды коричных 

спиртов  

Коричные кислоты 

Фенилпропаны 

R. rosea, 

Rhodoila borealis Boriss. 

S. vulgaris  

E. senticosus  

E.. purpurea,  

M. officinalis,  

S. marianum 

Противовирусное Коричные кислоты 

Неолигнаны 

Фенилпропаны 

E. purpurea, 

M. officinalis 

E. caryophyllata  

Иммунотропное  Коричные кислоты E. purpurea, 

R. borealis,  

M. officinalis,  

S. marianum, 

E. senticosus 
Антиаллергическое  Амиды коричных кислот 

Циннамоиламиды  

C. lansium 

Противораковое  Циннамоиламиды  

Ларицирезинол  

R. rosea, 

S. vulgaris  

Stizophyllum riparium (Kunth) 

Sandwith 

Антибактериальное   

 

ФП гликозиды на основе 

фенилэтаноидов 

Коричные кислоты 

Эфиры коричных кислот 

Фенилпропаны 

Plantago major L. 

Carum montanum Blank. 

E. caryophyllata 

O. basilicum  

Нейротропное 

(антигипногенное, 

актопротекторное, 

ноотропное, 

анксиолитическое, 

антидепрессивное, 

цереброротективное) 

Гликозиды коричных 

спиртов  

Лигнаны  

Коричные кислоты 

R. rosea, 

S. vulgaris,  

E. senticosus, 

S. triandra,  

E. purpurea,   

S. chinensis 
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1 2 3 

Антифунгальное Фенилпропаны  

Коричные кислоты 

C. montanum  

Противосудорожное  Циннамоиламиды  - 

Седативное  Неолигнаны  

Циннамоиламиды  
M. officinalis 

Антикоагулянтное, 

антиагрегантное 

Коричные кислоты 

Эфиры и амиды 

коричных кислот 

Rosmarinus officinalis L. 

Примечание – таблица составлeна по литературным данным [6, 9, 149, 154, 155, 

156, 160, 165, 249, 333, 336, 354, 364, 390, 397, 405]. 
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Приложение 4. 

Таблица 1 – Список видов ЭМР флоры Республики Хакасия 

№ п/п Вид ЭМР 

1 2 

 Семейство Dryopteridaceae (Aspidiaceae) – Щитовниковые 

1 Dryopteris fragrans (L.) Schott. 

 Семейство Pinaceae – Сосновые 

2 Abies sibirica Ledeb. 

3 Larix sibirica Ledeb. 

4 Picea obovata Ledeb. 

5 Pinus sibirica Dn. Tour 

6 Pinus silvestris L. 

 Семейство Cupressaceae – Кипарисовые 

7 Juniperus communis L. 

8 Juniperus pseudosabina Fisch. et Meyer 

9 Juniperus sibirica Burgsd. 

 Семейство Ranunculaceae – Лютиковые  

10 Cimicifuga foetida L. 

11 Thalictrum foetidum L. 

 Семейство Paeoniaceae – Пионовые  

12 Paeonia anomala L. 

 Семейство Papaveraceae – Маковые 

13 Chelidonium majus L. 

 Семейство Polygonaceae – Гречишные  

14 Polygonum hydropiper L. 

 Семейство Betulaceaе – Березовые  

15 Betula pendula Roth. 

 Семейство Hypericaceae – Зверобойные  

16 Hypericon ascyron L. 

17 Hypericon elegans Stephan ex Willd. 

18 Hypericon hirsutum L. 

19 Hypericon perforatum L. 

 Семейство Ericaceae - Вересковые 

20 Ledum palustre L. 

21 Rhododendron aureum Georgi 

22 Rhododendron dauricum L. 

 Семейство Empetraceae – Шикшевые  

23 Empetrum nigrum L.  

 Семейство Cannabinaceae – Коноплевые  

24 Humulus lupulus L. 
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1 2 

 Семейство Crassulaceae – Толстянковые  

25 Rhodiola rosea L. 

 Семейство Rosaceae – Розоцветные  

26 Coluria geoides (Pall.) Ledeb. 

27 Crataegus sanguinea Pall. 

28 Filipendula stepposa Juz. 

29 Filipendula ulmaria (L.) Maxim. 

30 Fragaria vesca L. 

31 Fragaria viridis Duch. 

32 Geum allepicum Jacg. 

33 Geum rivale L. 

34 Padus asiaticus Kom. 

35 Potentilla anserina L. 

36 Potentilla argentea L. 

37 Potentilla tanacetifolia Willd.ex Schlecht. 

38 Rosa acicularis Lindley 

39 Sanguisorba officinalis L. 

 Семейство Fabaceae – Бобовые  

40 Glycyrhiza uralensis Fischer 

41 Oxytropis muricata (Pallas) DC 

42 Oxytropis reverdattoi Jurtzev 

43 Trifolium repens L. 

44 Trifolium sativum (Schreb.) Crome 

 Семейство Apiaceae – Зонтичные  

45 Aegopodium alpestre Ledeb. 

46 Aegopodium podagraria L. 

47 Angelica decurrens (Ledeb.) B. Fedtsch. 

48 Angellica palustris (Besser) Hoffm. 

49 Angelica sylvestris L. 

50 Angelica tenuifolia (Pallas ex Sprengel) Pimenov 

51 Anthriscus sylvestris (L.) Hoffm. 

52 Aulacospermum anomalum Ledeb. 

53 Bupleurum bicaule Heim. 

54 Bupleurum longifolium var. aureum (Fischer et Hoffm.) Soy 

55 Bupleurum scorzonerifolium Willd. 

56 Carum buriaticum Turcz. 

57 Carum carvi L. 

58 Cenolophium denndatum (Hotnem.) Tutin 

59 Cicuta virosa L. 

60 Cnidium dahuricum (Jacg.) Turcz. ex Fisher et C. A. Meyer  

61 Conioselinum tataricum Hoffm. 

62 Conium maculatum L. 
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1 2 

63 Heracleum dissectum Ledeb. 

64 Kadenia dubia (Schkuhr) Lavrova et V. N. Tichomirov 

65 Kitagawia baicalensis (Redow. ex Willd.) M. Pimenov  

66 Oenanthe aquatika (L.) Poiret 

67 Phlojodicarpus sibiricus (Fischer ex Sprengel) Koso.-Pol. 

68 Phlojodicarpus villosus (Turcz. ex Fischer et C. A. Meyer) Ledeb.  

69 Pimpinella saxifraga L. 

70 Pleurospermum uralense Hoffm. 

71 Sajanella monstrosa (Willd. ex Sprengel) Sojak. 

72 Schultzia crinita (Pall.) Sprengel 

73 Seseli condensatum (L.) Reichenb. fil. 

74 Seseli libanotis (L.) W. Kosh 

75 Sium latifolium L. 

76 Sium suave Walter 

77 Sphallerocarpus gracilis (Bes.ex Trev.) Koso.-Pol. 

 Семейство Valerianaceae – Валериановые  

78 Patrinia rupestris (Pall.) Dufr. 

79 Patrinia sibiricа (L.) Juss. 

80 Valeriana officinalis L. s.l. 

 Семейство Lamiaceae – Яснотковые  

81 Amethystea caerulea L. 

82 Dracocephalum altaiense Laxm. 

83 Dracocephalum discolor Bunge 

84 Dracocephalum foetidum Bunge 

85 Dracocephalum fruticulosum Stephan 

86 Dracocephalum grandiflorum L. 

87 Dracocephalum imberbe Bunge 

88 Dracocephalum moldavica L. 

89 Dracocephalum nutans L. 

90 Dracocephalum peregrinum L. 

91 Dracocephalum Ruyschiana L. 

92 Dracocephalum thymiflorum L. 

93 Elsholtzia ciliata (Thund) Hyl. 

94 Glechoma hederacea L. 

95 Lamium album L. 

96 Leonurus glaucescens Bunge 

97 Leonurus tataricus L. 

98 Lycopus europaens L. 

99 Lycopus exaltatus L. 

100 Mentha aquatica L. 

101 Mentha arvensis L. 

102 Mentha canadensis L. 
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Продолжение таблицы 1 приложения 4. 

1 2 

103 Mentha longifolia L. 

104 Nepeta nuda L. 

105 Nepeta sibirica L. 

106 Origanum vulgare L. 

107 Panzeria lanata (L.) Sojak. subsp. argyraceae (Kyprian) Krestovsk. 

108 Phlomis tuberosa L. 

109 Prunella vulgaris L. 

110 Salvia stepposa Shost. 

111 Schizonepeta annua (Pall.) Schischkin 

112 Schizonepeta multifida (L.) Briq. 

113 Scutellaria galtriculata L. 

114 Scutellaria scordiifolia Fisch. et Schrank. 

115 Thymus altaicus Klok.et Shost. 

116 Thymus elegans Serg. 

117 Thymus iljinii Klok. et Shost. 

118 Thymus jenissiensis Iljin. 

119 Thymus krylovii Byczennikova 

120 Thymus marschallianus Willd. 

121 Thymus minussinensis Serg. 

122 Thymus mongolicus (Ronn.)Ronn 

123 Thymus petrаеus Serg. 

124 Thymus proximus Serg. 

125 Thymus sibiricus (Serg.) Klok. et Shost. 

126 Ziziphora clinopodioides Lam. 

 Семейство Asteraceae – Астровые  

127 Achillea asiatica Serg. 

128 Achillea millefolium L. 

129 Arctium tomentosum Mill. 

130 Artemisia absinthium L. 

131 Artemisia anethifolia Web. ex Stechm. 

132 Artemisia annua L. 

133 Artemisia bargusinensis Spreng. 

134 Artemisia commutata Bess. 

135 Artemisia dolosa Krasch. 

136 Artemisia dracunculus L. 

137 Artemisia frigida Willd. 

138 Artemisia glauca Pall. ex Willd. 

139 Artemisia gmelinii Web. ex Stechm. 

140 Artemisia integrifolia L. 

141 Artemisia jacutica Drob. 

142 Artemisia laciniata Willd. 

143 Artemisia latifolia Ledeb. 
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Продолжение таблицы 1 приложения 4. 

1 2 

144 Artemisia macrantha Ledeb. 

145 Artemisia nitrosa Web. Et Stechm. 

146 Artemisia obtusifolia subsp. Martjanovii (Krasch.ex Pojak.) Krsnob. 

147 Artemisia pycnorhiza Ledeb. 

148 Artemisia rupestris L. 

149 Artemisia santolinifolia Turcz.et Bess. 

150 Artemisia sericea Web. Et Stechm. 

151 Artemisia scoparia Waldst.et Kit. 

152 Artemisia sieversiana Willd. 

153 Artemisia tanacetifolia L. 

154 Artemisia umbrosa (Bess.) Turcz.ex DC 

155 Artemisia vulgaris L. 

156 Bidens  longates  L. 

157 Cacalia  longat L. 

158 Carduus crispus L. 

159 Cirsium heterophyllum (L.)Hill. 

160 Erigeron  longates Ledeb. 

161 Erigeron uniflorus L. subsp. Eriocalyx (Ledeb.) A. et D. Love 

162 Fornicium carthamoides (Willd.) R. Kam. (Rhaponticum carthamoides (Willd.) Iljin.) 

163 Hieracium umbellatum L. 

164 Hieracium virosum Pall. 

165 Inula brittanica L. 

166 Inula salicina L. subsp. Aspera (Poir.) Hayek 

167 Jacobaea vulgaris Gaertn. (Senecio jacobaea L.) 

168 Matricaria recutica L. 

169 Matricaria matricarioides (Less.) Dorter ex. Britt. 

170 Ptarmica salicifolia (Bess.) Serg. 

171 Saussurea latifolia Ledeb. 

172 Saussurea salicifolia (L.) DC 

173 Senecio vulgaris L. 

174 Serratula marginata Tausch. 

175 Solidago dahurica Kitag. 

176 Solidago virgaurea L. 

177 Tanacetum vulgare L. s. str. 

178 Tanacetum vulgare L. subsp. Boreale (Fisch. Ex DC.) A. et D. Love 

179 Tussilago farfara L. 

 Семейство Alliaceae – Луковые  

180 Allium victorialis L. 

 Семейство Araceae – Аронниковые  

181 Acorus calamus L. 
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Продолжение приложения 4. 

Таблица 2 – Список ЭМР Хакасии, в состав ЭМ которых входят 

ароматические соединения 

№ 

п/п 

Виды растений Ароматические соединения в составе ЭМ 

1 2 3 

Семейство Paeoniaceae (пионовые) 

1 Paeonia anomala L. Метилсалицилат  

Семейство Нypericaceae (зверобойные) 

2 Hypericum perforatum L. Цимол  

Семейство Еricaceae (вересковые) 

3 Rhododendron dauricum L. var. 

sempervirens Sims. 

Цимол  

4 Ledum palustre L. Цимол, метилхавикол, куминовый альдегид, 

тимол, карвакрол 

Семейство Сrassulaceae (толстянковые) 

5 Rhodiola rosea L. Коричный альдегид, фенилэтиловый спирт 

6 R. quadrifida (Pallas) Fischer et 

Meyer 

Коричный альдегид, фенилэтиловый спирт 

Семейство Rosaceae (розоцветные) 

7 Coluria geoides (Pall.) Ledeb. Эвгенол  

8 Filipendula ulmaria (L.) Maxim. Бензальдегид, бензиловый спирт, 

фенилэтиловый спирт, ванилин, гелиотропин 

9 Filipendula stepposa Juz. Ванилин, гелиотропин 

10 Fragaria vesca L. Бензол, стирол, фенилацетилен, эвгенол 

11 Geum allepicum Jacg. Эвгенол  

12 G. rivale L. Эвгенол  

Семейство Аpiaceae (зонтичные) 

13 Pimpinella saxifraga L. Изоэвгенол, псевдоэвгенол тиглат 

эпоксиизоэвгенола, α-метилбутират 

эпоксиизоэвгенола 

14 Carum carvi L. Цимол, карвакрол, транс-анетол 

15 Archangelica decurrens Ledeb. Цимол  

16 Sphallerocarpus gracilis (Bes.ex 

Trev.) 

Цимол  

17 Heracleum dissectum Ledeb. Анетол  

18 Bupleurum scorzonerifolium Willd. Цимол  

19 Anthriscus sylvestris (L.) Hoffm. Эвгенол, цимол, бензиловый спирт, 

фенилэтиловый спирт 

20 Sium latifolium L. Цимол, куркумин 

21 Libanotis intermedia Rapr. Цимол, метилхавикол, карвакрол 

22 Oenanthe aquatika (L.) Poir. Цимол  

23 Conioselinum tataricum Hofft. Миристицин  

24 Phlojodicarpus sibiricus (Steph.ex 

Spreng.)K.-Pol.et C.A. Mey. 

Цимол  

25 Kitagawia baicalensis (Redow. ex 

Willd.) M. Pimen 

Цимол  
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Продолжение таблицы 7 

1 2 3 

Семейство Lamiaceae (губоцветные) 

26 Dracocephalum foetidum Bunge Цимол 

27 D. nutans L. Тимол, анетол, цимол 

28 D. discolor Bunge Цимол  

29 D. peregrinum L. Метилхавикол  

30 D. moldavica L. Анисовый альдегид, анетол, цимол 

31 Elsholtzia ciliata (Thund) Hyl. Цимол, эвгенол, ацетофенон 

32 Glechoma hederacea L. Цимол 

33 Mentha arvensis L. Цимол 

34 Nepeta sibirica L. Карвакрола метиловый эфир 

35 N. nuda L. Карвакрола метиловый эфир, цимол, карвакрол 

36 Origanum vulgare L. Цимол, тимол, тимилацетат, метиловый эфир 

тимола, карвакрол, метиловый эфир карвакрола 

37 Prunella vulgaris L. Фенилацетальдегид, анетол, бензофенон. 

38 Schizonepeta annua (Pall.) 

Schischk. 

Цимол, тимол, карвакрол 

39 S.multifida (L.) Brig. Цимол, тимол, карвакрол, тимол ацетат, эвгенол 

40 Thymus minussinensis Serg. Тимол, карвакрол, цимол 

41 T. krylovii Byczenn Тимол, карвакрол, цимол 

42 T. marschallianus Willd. Тимол, карвакрол, цимол 

43 T. jenissiensis Aljin. Тимол, карвакрол, цимол 

44 T. mongolicus (Ronn.)Ronn Тимол, карвакрол, цимол 

45 T. altaicus Klok.et Shost. Тимол, карвакрол, цимол 

46 T. elegans Serg. Тимол, карвакрол, цимол 

47 T. iljinii Klok. et Shost. Тимол, карвакрол, цимол 

48 T. petraeus Serg. Тимол 

49 T. sibiricus (Serg.) Klok.et Shost Тимол, карвакрол, цимол 

50 Ziziphora clinopodioides Lam. Тимол, цимол 

51 Salvia stepposa Shost. Цимол, карвакрол, тимол 

Семейство Asteraceae (астровые) 

52 Achillea millefolium L. Хамазулен, эвгенол, цимол 

53 A. asiatica Serg. Хамазулен, эвгенол, цимол 

54 Artemisia absinthium L. Капиллен  

55 A. annua Метилэвгенол, метаноазулен 

56 A. gmelinii Web. Цимол 

57 A. sieversiana Willd. Цимол 

58 A. scoparia Waldst.et Kit. Эвгенол, капиллен  

59 A. frigida Willd. Цимол  

60 A. dracunculus L. Метилхавикол, 1-фенил-2, 4, - гексадиин  

61 A. sericea Web. Цимол  

62 A. glauca Pall. ex Willd.  Хамазулен, капиллен 

63 Matricaria matricarioides (Less) 

Porter ex Britt. 

Хамазулен  

64 M. recutita L. Хамазулен  

Семейство Аraceae (аронниковые) 

65 Acorus calamus L. Азарон, эвгенол  

Примечание – таблица составлена по литературным данным: [68, 192, 214-217, 283, 

339, 349].  
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Приложение 5 

Состав образцов эфирного масла видов сем. Lamiaceae 

RI Компонент Содержание компонента, % 
Nepeta sibirica  Thymus petraeus  Schizonepeta multifida 

921 трициклен - 0,2 - 

926 3-туйен - 0,2 - 

932 α-пинен - 3,1 - 

947 камфен - 4,5 - 

958 бензальдегид - - 0,2 

973 сабинен - 0,8 1,9 

075 β-пинен - 1,0 0,9 

981 октен-3-ол - 0,5 0,6 

992 β-мирцен - 14,3 17,6 

996 октан-3-ол - - 0,2 

1004 α-фелландрен - - 0,1 

1016 α-терпинен - 0,3 0,1 

1024 пара-цимол -  0,1 

1028 β-фелландрен -  4,8 

1028 лимонен - 2,0 - 

1030 1,8-цинеол - 3,4 11,6 

1038 цис-β-оцимен - 0,5 13,8 

1039 орто-оцимен - 0,5 - 

1948 транс- β-оцимен - 6,0 2,3 

1058 γ-терпинен - - 0,2 

1066 транс-сабиненгидрат - 0,2 - 

1072 транс-фуранолиналол оксид - 0,1 0,2 

1086 изо-терпинолен - - 0,1 

1088 терпинолен - 0,4 3,5 

1098 розфуран - - 0,1 

1100 линалоол 0,1 14,0 19,5 

1113 окт-1-ен-3-ол ацетат - - 0,2 

1120 цис-пара-ментен-1-ол - 0,1 0,1 

1129 алло-оцимен - - 0,1 

1144 камфора - 7,3 - 

1165 борнеол - 3,1 - 

1166 δ-терпинеол - - 0,4 

1176 терпинен-4-ол - 1,7 0,4 

1186 пара-цимен-8-ол - - 0,5 

1190 α-терпинеол - 20,3 9,7 

1191 нео-изо-ментол - 0,2 - 

1202 окта-3,5,7-триен-2-ол - - 0,1 

1229 нерол - - 0,1 

1239 пулегон - - 0,5 

1245 карвакрола метиловый эфир 0,5 - - 

1255 гераниол - 1,4 - 

1286 борнилацетат - 1,4 - 

1288 дигидроэдулан 0,2 - 0,1 

1292 лавандулилацетат - - 0,2 
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1294 тимол - 0,2 - 

1359 эвгенол - - 0,1 

1361 непеталактон (4aS, 7S, 7aS) 39,4 - - 

1377 α-копаен - - 0,1 

1385 β-бурбонен 0,4 - 0,3 

1385 геранил ацетат - 1,4 - 

1399 непеталактон (4aS, 7R, 7aR) 0,1 - - 

1408 Х1 5,0 - - 

1420 кариофиллен - 0,8 0,6- 

1430 β-копаен - - 0,1 

1456 гумулен - - 0,1 

1458 Е-β-фарнезен 0,2 - - 

1469 9-эпи-кариофиллен - 1,2 - 

1482 гермакрен D - 1,1 3,7 

1485 ар-куркумен 0,1 - - 

1496 (S,E)-α-фарнезен - - 0,2 

1497 бициклогермакрен - - 0,1 

1501 Х2 8,2 - - 

1506 гермакрен А - - 0,05 

1509 δ-аморфен - 0,1 - 

1510 β-бизаболен - 0,4 - 

1510 (Е,E)-α-фарнезен - - 0,1 

1525 δ-кадинен - - 0,1 

1552 Х3 36,7 - - 

1553 сальвиадиенол - - 0,1 

1565 Е-неролидол - 1,7 0,1 

1979 спатуленол - - 0,1 

1986 оксид кариофиллена 0,7 0,6 0,4 

1612 гумулен-6,7-эпоксид 0,1 - - 

1643 Т-муролол - - 0,2 

1687 гермакра-4(15),5,10(14)-

триен-1-ол 

- - 0,1 

Примечание: Х1 – 43(85), 71(26), 81(72), 82(100), 111(27), 124(17), 152(14), 170(8); Х2 – 

41(30), 55(30), 67(43), 81(85), 87(75), 96(80), 109(100), 138(26), 166(34); Х3 – 41(26), 55(27), 

67(42), 81(79), 87(84), 96(100), 109(52), 138(26), 166(17) 
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Приложение 6 

Хроматографические профили фракций субстанции Cg 

а б 

в г 

 

Рисунок 1 – Хроматографические профили водной (а), этаноловой (б), 

бутаноловой (в) и ацетоновой (г) фракций субстанции Cg из C. geoides при 

225 нм: 

1 – галловая кислота, 2 – м-кумаровая кислота, 3 – ванилиновая кислота, 4 – соединение I, 

5 – п-кумаровая кислота, 6 – эллаговая кислота, 7 – соединение II, 8 – соединение III, 9 – 

кверцетин, 10 – соединение IV, 11 – кемпферол, 12 – соединение V, 13 – соединение VI. 
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Продолжение приложения 6. 

а б 

в г 

 

Рисунок 2 – Хроматографические профили водной (а), этаноловой (б), 

бутаноловой (в) и ацетоновой (г) фракций  

субстанции Cg из C. geoides при 360 нм: 

1 – галловая кислота, 2 – м-кумаровая кислота, 3 – ванилиновая кислота, 4 – соединение I, 

5 – п-кумаровая кислота, 6 – эллаговая кислота, 7 – соединение II, 8 – соединение III, 9 – 

кверцетин, 10 – соединение IV, 11 – кемпферол, 12 – соединение V, 13 – соединение VI. 
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Рисунок 3 – Хроматографические профили водной (А), этаноловой (Б), 

бутаноловой (В) и ацетоновой (Г) фракций (после кислотного гидролиза) 

субстанции Cg из C. geoides при 225, 370 нм. 

14 – соединение VII, 15 – протокатеховая кислота, 16 – п-кумаровая кислота, 17 – 

эллаговая кислота, 18 – соединение VIII, 19 – кверцетин, 20 – соединение IX, 21 – 

кемпферол, 22 – соединение X, 23 – соединение XI (20-гидроксиэкдизон). 
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Проект ВФС на сырье Coluria geoides 

МИНИСТЕРСТВО ЗДРАВООХРАНЕНИЯ РОССИЙСКОЙ 

ФЕДЕРАЦИИ 

 

 

ГОСУДАРСТВЕННЫЙ СТАНДАРТ КАЧЕСТВА ЛЕКАРСТВЕННОГО 

СРЕДСТВА 

  

ВРЕМЕННАЯ ФАРМАКОПЕЙНАЯ СТАТЬЯ  

 

Колюрии гравилатовидной корневище с корнями и трава 

Coluriae rhizomata cum radicibus et herba 

 

Собранные в период вегетации после плодоношения высушенные 

корневища с корнями и трава дикорастущего многолетнего травянистого 

растения колюрии гравилатовидной – Coluria geoides (Pall.) Ledeb., сем. 

Розоцветных – Rosaceae.  

ПОДЛИННОСТЬ 

Внешние признаки. Цельное сырье. Смесь цельных или частично 

измельченных кусков корневищ, корней, цветоносных стеблей, листьев, реже 

семян. Корневища деревянистые, ветвящиеся, по всей длине покрытые 

остатками черешков прошлогодних листьев. Внутри сплошные, твёрдые, 

слегка продольно-морщинистые, цилиндрические, с отходящими со всех 

сторон многочисленными придаточными корнями. Придаточные корни 

гладкие, ломкие. Побеги облиственные, укороченные. Листья 

обратнояйцевидные, прерывисто-перистые, покрытые отстающими 

длинными простыми и мелкими звездчатыми волосками. Цветоносные 

стебли цилиндрические, слабо опушенные. Семена продолговатые, 

трехгранные, с заостренными концами. 
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Цвет корневищ и корней красновато-коричневый, на изломе розовато-

коричневый или светло-коричневый. Вкус вяжущий, слегка горьковатый. 

Верхняя сторона листьев зелёная, нижняя – серовато-зелёная. Семена темно–

коричневого цвета. Запах сильный, ароматный, напоминает запах пряной 

гвоздики с более лёгким оттенком розы. Вкус водного извлечения пряный, 

сладковатый. 

Измельченное сырье. Кусочки корневищ и корней различной формы с 

гладкой или слегка продольно-морщинистой поверхностью, стеблей 

цилиндрической формы, листьев, проходящие сквозь сито с отверстиями 

диаметром 7 мм. Цвет кусочков корневищ и корней красновато-коричневый, 

коричневый или светло-коричневый; стеблей и листьев – серовато-зеленый. 

Запах сильный, напоминает запах пряной гвоздики. Вкус водного извлечения 

пряный, сладковатый. 

Микроскопические признаки. Цельное сырье. На поперечном срезе 

корневища под несколькими слоями пробки расположена эфироносная ткань, 

состоящая из двух слоев равносторонних клеток, заполненных эфирным 

маслом. Между ними находится один слой более крупных 

изодиаметрических живых клеток. Центральный осевой цилиндр имеет 

вторичное строение, представлен сосудами ксилемы, расположенными 

тяжами треугольной формы. Флоэма состоит из нескольких слоев мелких 

клеток типичной формы. Сердцевина представлена изодиаметрическими 

крупными клетками, некоторые из которых также содержат эфирное масло. 

Корень на поперечном срезе имеет типичное вторичное строение. Покровная 

ткань представлена 3-4-слойной перидермой. Под ней расположен 

эфироносный слой, состоящий из трех слоев клеток, содержащих эфирное 

масло, между которыми находится два слоя более крупных живых клеток 

изодиаметрической формы. Коровая паренхима состоит из рыхло 

расположенных крупных паренхимных клеток, некоторые из которых также  

заполнены каплями эфирного масла. Центральный осевой цилиндр 
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представлен тремя тяжами ксилемы треугольной формы, отделенных друг от 

друга сердцевинными лучами – полосами паренхимной ткани. 

Листья имеют дорзовентральный тип строения, мезофилл 

дифференцирован. Палисадная паренхима состоит из одного ряда клеток 

прямоугольной формы, губчатая паренхима – из 3-4 рядов рыхло 

расположенных изодиаметрических клеток. Эпидерма верхней и нижней 

стороны листа состоит из одного слоя извилистостенных клеток, покрытых 

слоем кутикулы. Клетки верхней эпидермы менее извилистостенные. Листья 

гипостоматические, устьичный аппарат аномоцитного типа. По всей 

листовой пластинке, особенно с нижней стороны, в обилии расположены 

звездчатые многоклеточные волоски. Реже встречаются железистые 

головчатые железистые волоски на 2-3-х клеточной ножке и простые 

одноклеточные волоски. ЭМ локализуется в головчатых железистых 

волосках и в клетках губчатого мезофилла, сопровождающих сосуды. 

Измельченное сырье. При рассмотрении микропрепаратов видны 

элементы подземных органов: (группы паренхимных клеток, фрагменты 

эфироносной ткани, клетки склеренхимы, фрагменты сосудов), стеблей и 

листьев (фрагменты эпидермы с извилистостенными клетками, сложные 

многоклеточные звездчатые и головчатые волоски, фрагменты столбчатой и 

губчатой паренхимы).  

    

Рисунок 1 – Колюрии гравилатовидной корневища с корнями и трава. 

Поперечный срез корневища (40×) и корня (100×) колюрии гравилатовидной.  

1 – клетки эфироносной ткани.  

1 

1 
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Рисунок 2 – Колюрии гравилатовидной корневища с корнями и трава. 

Нижний эпидермис листа колюрии гравилатовидной (400×).  

1 – замыкающая клетка устьица; 2 – околоустьичная клетка; 3 – простой 

одноклеточный волосок, 4 – звездчатый многоклеточный волосок, 5 – 

железистый головчатый волосок. 

 

   

Рисунок 3 – Колюрии гравилатовидной корневища с корнями и трава. 

Нижний эпидермис листа колюрии гравилатовидной (40×).  

1 – звездчатый многоклеточный волосок; 2 – фрагмент корневища; 3 – 

фрагмент эпидермы листа со звездчатыми волосками. 

3 
2 

1 

5 

4 

1 
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Определение основных групп биологически активных веществ 

Около 1,0 г сырья, измельченного до величины частиц, проходящих 

сквозь сито с отверстиями размером 0,5 мм, помещают в коническую колбу 

со шлифом вместимостью 100 мл, прибавляют 10 мл спирта 96 % и кипятят с 

обратным холодильником на водяной бане в течение 10 мин. После 

охлаждения до комнатной температуры извлечение фильтруют через 

бумажный фильтр (испытуемый раствор). 

На линию старта хроматографической пластинки с алюминиевой 

подложкой размером 100×100 мм, в виде полос длиной 10 мм, шириной не 

более 3 мм наносят 2 полосы: 20 мкл испытуемого раствора и 5 мкл раствора 

СО эвгенола. Пластинку с нанесенными пробами высушивают при 

комнатной температуре в течение 5 мин, затем помещают в камеру 

(предварительно выложенную изнутри фильтровальной бумагой и 

насыщенную не менее 30 и не более 40 мин) со смесью растворителей: 

гексан-этилацетат (17:3) и хроматографируют восходящим методом. Когда 

фронт растворителей пройдет не менее 8 см от линии старта, пластинку 

вынимают из камеры и выдерживают до удаления следов растворителей в 

вытяжном шкафу (около 10 мин). Затем пластинку опрыскивают раствором 

для детектирования, высушивают на воздухе и просматривают в УФ. 

На хроматограмме раствора стандартного образца эвгенола должна 

обнаруживаться зона адсорбции эвгенола фиолетового или красно-

фиолетового цвета с Rf около 0,65. 

На хроматограмме испытуемого раствора должна обнаруживаться зона 

адсорбции фиолетового или красно-фиолеового цвета с Rf около 0,65 

(эвгенол), допускается обнаружение других зон адсорбции выше и ниже 

указанных (фенолкарбоновые кислоты) 
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Приложение  

Раствор для детектирования. Смешивают последовательно: 0,1 

кристаллического ванилина и 10 мл серной кислоты концентрированной. 

Раствор используют свежеприготовленным. 

Раствор стандартного образца эвгенола. Около 0,0025 г эвгенола 

растворяют в 10 мл спирта 96 %. 

Раствор хранят в прохладном, защищенном от света месте не более 

180 суток. 

ИСПЫТАНИЯ 

Содержание эфирного масла. Цельное сырье: содержание эфирного 

масла не менее 1,4 %. Измельченное сырье: содержание эфирного масла не 

менее 1,4 %. 

Влажность. Цельное сырье – не более 15 %. Измельченное сырье – не 

более 15 %. 

Зола общая. Цельное сырье – не более 13 %. Измельченное сырье – не 

более 13 %. 

Зола, нерастворимая в хлористоводородной кислоте. Цельное сырье 

– не более 3,5 %. Цельное сырье – не более 3,5 %. 

Измельченность сырья. Цельное сырье: частиц, проходящих сквозь 

сито с отверстиями размером 1,0 мм,  не более 5 %. 

Измельченное сырье: частиц, проходящих сквозь сито с отверстиями 

размером 7,0 мм,  не более 5 %; частиц, проходящих сквозь сито с 

отверстиями размером 0,5 мм, не более 5 % 

Посторонние примеси 

Части сырья, изменившие окраску. Цельное сырье – не более 3 %. 

Измельченное сырье – не более 3 %. 

Органическая примесь. Цельное сырье – не более 2 %. Измельченное 

сырье – не более 2 %. 

Минеральная примесь. Цельное сырье – не более 3 %. Измельченное 
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сырье – не более 3 %. 

Тяжелые металлы. В соответствии с требованиями ОФС 

«Определение содержания тяжелых металлов и мышьяка в лекарственном 

растительном сырье и лекарственных растительных препаратах». 

Радионуклиды. В соответствии с требованиями ОФС «Определение 

содержания радионуклидов в лекарственном растительном сырье и 

лекарственных растительных препаратах».  

Остаточные количества пестицидов. В соответствии с требованиями 

ОФС «Определение содержания остаточных пестицидов в лекарственном 

растительном сырье и лекарственных растительных препаратах».  

Микробиологическая чистота. В соответствии с требованиями ОФС 

«Микробиологическая чистота». 

Количественное определение. Цельное сырье: содержание эфирного 

масла не менее 1,4 %. Измельченное сырье: содержание эфирного масла не 

менее 1,4 %. 

Аналитическую пробу сырья измельчают до размера частиц, 

проходящих сквозь сито с отверстиями диаметром 2 мм. Содержание 

эфирного масла определяют в 10 г измельченного сырья методами 3 или 4 

(ГФ XI, вып. 1, с. 290). Время перегонки 3 ч. 

Упаковка, маркировка и транспортирование. В соответствии с 

требованиями ОФС «Упаковка, маркировка и транспортирование 

лекарственного растительного сырья и лекарственных растительных 

препаратов». 

Хранение. В соответствии с требованиями ОФС «Хранение 

лекарственного растительного сырья и лекарственных растительных 

препаратов». 

 
 


