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 ВВЕДЕНИЕ 

Актуальность темы. Последние достижения клинических дисциплин и, 

в частности, иммунологии показывают, что патогенез многих заболеваний в той 

или иной степени связан с нарушениями в функционировании иммунной 

системы человека (Мирхайдаров, 2016; Исмаилов, 2017; Конопля, 2017; 

Трошина, 2020; Bychkova, 2017). Современные исследования все больше 

свидетельствуют о том, что различные факторы внешней среды приводят к 

неизбежному нарушению функционирования иммунной системы, и, как 

следствие, изменению иммунного статуса организма (Гаджиева, 2018; Mahima, 

2013; Sicherer, 2014; Kurolap, 2016; Rölle, 2016; Bogatov, 2021). Это связано с 

тем, что иммунная система очень уязвима при воздействии повреждающих 

факторов внешней среды и является основной мишенью для значительного 

числа ксенобиотиков (Засорин, 2012; Marciani, 2017; Kibatayev, 2018). 

Нарушение функционирования различных звеньев иммунной системы приводят 

к росту аутоиммунных, аллергических, неинфекционных и инфекционно-

воспалительных заболеваний, которые характеризуются быстрым 

прогрессированием, частой хронизацией, рецидивирующим течением, 

изменением классического течения болезни и отсутствием достаточного 

клинического ответа на проводимую фармакотерапию (Голдобин 2017; 

Захарова, 2018, Munafò, 2020). В связи с этим, возрастает интерес к 

лекарственным средствам, влияющим на иммунную систему организма и 

обладающим комплексным действием с учетом уровня и степени нарушений в 

иммунной системе (Лазарева, 2012; Лусс, 2013; Борщук, 2016; Самбукова, 

2017). 

Несмотря на большие успехи в создании химических лекарственных 

средств, сохраняется живой интерес к растительным средствам и их активным 

компонентам, обладающим иммунотропной активностью, в том числе для 

лечения хронических и длительно протекающих заболеваний (Балыкова, 2010; 

Robinson, 2011). В последнее время стремительно развивающиеся технологии 
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исследований в биологии, медицине и фармакологии подтверждают наличие у 

фитопрепаратов уникальных свойств воздействовать на организм комплексно, 

при низкой токсичности и высокой эффективности, что позволяет их 

использовать не только для лечения, но и для профилактики заболеваний 

(Jantan, 2015). Достаточно много исследований посвящено изучению состава, 

действия растительных средств и их активных компонентов, расширяется 

перечень лекарственных растений, разрешенных к употреблению в медицине, в 

том числе в РФ, в плане реализации стратегии импортозамещения в 

фармацевтической отрасли (Сетдикова, 2010; Корепанов, 2012; Куркин, 2012; 

David, 2015). Согласно данным ВОЗ (2019), в мире около 130 стран имеют 

официальные программы с привлечением народной медицины для лечения 

заболеваний. Изучение веществ, применяемых в лечебных целях в народной 

медицине различных этнических или культурных групп (этнофармакология), 

вносит существенный вклад в открытие и развитие современных методов 

лечения (Петров, 2009; Wainwright, 2022). Некоторые растительные 

лекарственные средства, применяемые во всем мире, хорошо известны своим 

противоинфекционным действием не только за счет прямого воздействия на 

патоген, но и за счет стимуляции естественных защитных механизмов хозяина 

(Walaa, 2017). Иммуномодуляторы растительного происхождения служат для 

альтернативной терапии различных заболеваний, особенно, в случаях 

ослабленного иммунного ответа и когда происходит дискриминационная 

иммуносупрессия, например, в случае аутоиммунных синдромов (Рябкова, 

2020). В свете последних событий активно изучается использование 

растительных иммуномодуляторов, в том числе, для лечения пациентов с 

COVID-19, рассматриваются как собственно растения, например, листья бетеля 

и куркумы, так и содержащиеся в них биологически активные вещества (БАВ) 

(Khanna, 2020; Sengupta, 2021; Fatimawali, 2022). 

Степень разработанности темы исследования. В «Государственном 

реестре лекарственных средств России» (http://grls.rosminzdrav.ru, 2016) все 

http://grls.rosminzdrav.ru/
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иммуномодуляторы подразделены на группы в зависимости от происхождения. 

Выделяют микробные, тимические иммуномодуляторы, цитокины, 

нуклеиновые кислоты, растительные и химически чистые иммуномодуляторы. 

Номенклатура лекарственных препаратов - иммуномодуляторов с учетом всех 

лекарственных форм и дозировок включает 204 наименования, из них 22 

препарата растительного происхождения, что составляет 10,7% из общего 

числа. Наиболее изученными и широко востребованными являются препараты, 

полученные из сырья растений рода Echinacea (эхинацеи узколистной экстракт, 

эхинацеи пурпурной травы экстракт, сок, настойка, экстракт сухой). В 

структуре иммуномодуляторов растительного происхождения препараты на 

основе эхинацеи являются доминирующими и составляют 85% из общего 

количества, а это более 70 торговых названий лекарственных препаратов 

(Авдеева, 2007; Дутова, 2016). Доля данных лекарственных средств в общем 

числе международных непатентованных наименований составляет 15,4% 

(Орёл, 2016). Анализ ассортимента лекарственных средств растительного 

происхождения в различных регионах показывает, что доля препаратов 

отечественного производства значительно меньше (Авдеева, 2007; Борщук, 

2016). В связи с чем, является актуальным проведение исследований по 

изучению новых источников иммуномодуляторов отечественного 

производства. 

В доклинических исследованиях активно изучаются как лекарственные 

средства из растений (экстракты, отвары, настойки и т.д.), так и выделенные из 

них индивидуальные вещества, которые обладают иммуномодулирующей 

активностью (Аксенова, 2012; Удалов, 2014; Дутова, 2016; Тусупбекова, 2019; 

Иванова, 2021; Amirghofran, 2009; Singh, 2011; Tripathi, 2012; Bałan, 2013; 

Popov, 2013; Murugananthan, 2017; Bhat, 2018; Sandner, 2020; Behl, 2021). 

Несмотря на большое количество исследований, литературные данные о 

влиянии средств из лекарственных растений на состояние иммунной системы в 
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условиях вторичных иммунодефицитов весьма ограничены, практически 

малоизученными остаются механизмы их действия. 

Одним из перспективных источников сырья для создания растительных 

иммуномодуляторов, обладающих высокой эффективностью и безопасностью, 

являются растения рода Смолевка – Silene. В литературных источниках 

указывается на широкое применение извлечений из Silene jeniseensis Willd в 

народной медицине. Так, в монгольской медицине отвар, приготовленный на 

основе корней смолевки енисейской, применяется в качестве 

противовоспалительного средства, предназначенного для лечения гнойных 

отитов (Алтанчимэг, 1985). В Забайкалье же это растение применяется при 

глухоте, гриппе и рините (Варлаков, 1963). Согласно литературным данным, 

исследования биологической активности растений рода Смолевка показали 

наличие у них противовоспалительного и гепатопротективного (Ko, 2002; Alam, 

2018), антиоксидантного (Taskin, 2013; Boga, 2017; Zengin, 2018), 

антибактериального и антифунгального (Erturk, 2006; Eggens, 2007; Bajpai, 

2008; Karamian, 2013), противовирусного (Orhan, 2009) и противоопухолевого 

(Gaidi, 2002; Chen, 2017; Mahmoud, 2021), антидиабетического и 

гипогликемического (Альмагамбетов, 2015; Mamadalieva, 2014) и 

иммуномодулирующего (Shakhmurova, 2012) эффектов. Извлечения из 

растений рода Смолевка показали высокую эффективность при хронических 

инфекционных процессах и заболеваниях, в патогенезе которых имеются 

нарушения иммунологической реактивности организма. Однако, исследований, 

посвященных изучению их иммуномодулирующих свойств, крайне мало. 

Целью исследования явилось определение иммуномодулирующего 

действия экстракта сухого и выделенных индивидуальных соединений Silene 

jeniseensis Willd при экспериментальном иммунодефиците, вызванном 

циклофосфамидом. 

Для достижения указанной цели были сформулированы следующие 

задачи: 
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1) оценить влияние экстракта из надземной части S. jeniseensis на 

гуморальный, клеточный и макрофагальный иммунитет у интактных животных 

и функциональное состояние центральной нервной системы (ЦНС); 

2) определить иммуномодулирующее действие экстракта S. jeniseensis в 

отношении основных звеньев иммунной системы организма при 

экспериментальной иммуносупрессии, вызванной циклофосфамидом; 

3) изучить влияние биологически активных веществ, выделенных из 

надземной части S. jeniseensis, на состояние иммунной системы при 

циклофосфамид-индуцированной иммуносупрессии. 

Научная новизна. В работе впервые установлена выраженная 

иммуномодулирующая активность экстракта сухого и биологически активных 

веществ из надземной части Silene jeniseensis Willd при экспериментальном 

вторичном иммунодефиците, вызванном цитостатиком циклофосфамидом. 

Показано, что курсовое внутрижелудочное введение животным экстракта 

сухого S. jeniseensis в экспериментально-терапевтической дозе 100 мг/кг 

ослабляет угнетающее действие циклофосфамида, что проявляется в 

увеличении массы и количества ядросодержащих клеток тимуса и селезенки, 

повышении абсолютного и относительного числа антителообразующих клеток, 

индексов реакций гиперчувствительности замедленного типа и «трансплантат 

против хозяина», фагоцитарного индекса, а также стимуляции 

антигенпрезентирующей функции макрофагов. Введение экстракта 

S. jeniseensis мышам на фоне иммуносупрессии, индуцированной 

циклофосфамидом, устраняет развитие инволютивных процессов в тимусе и 

селезенке, уменьшает выраженность деструктивных процессов в органах, а 

также увеличивает объемную долю лимфоидной ткани за счет повышенной 

митотической активности, пролиферации и дифференцировки лимфоцитов. 

Введение мышaм, находящимся в состоянии циклофосфaмид-индуцированной 

иммуносупрессии, выделенных из S. jeniseensis индивидуaльных веществ 

(изоориентин-2''-О-рамнозида, арабино-3,6-галактана и 20-гидроксиэкдизона) 
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способствует восстановлению показателей иммунитета в реакциях 

гиперчувствительности замедленного типа, антителообразования и фагоцитозa 

перитонеальных макрофагов. Наиболее выраженным иммуномодулирующим 

эффектом из индивидуальных веществ обладает полисахарид – арабино-3,6-

галактан. 

Проведенные эксперименты показали, что экстракт S. jeniseensis не 

оказывает негативного влияния на процессы антителообразования, 

выраженность реакций гиперчувствительности замедленного типа и фагоцитоза 

перитонеальных макрофагов, а также на пролиферативную активность КонА- и 

ЛПС-стимулированных лимфоцитов у интактных животных. 

При оценке функционального состояния ЦНС выявлено, что экстракт 

сухой S. jeniseensis в базисных поведенческих тестах снижает уровень тревоги, 

депрессии, повышает процессы адаптации, ориентировочно-исследовательскую 

активность, а также способствует выработке и сохранности условного 

рефлекса. Курсовое применение экстракта S. jeniseensis в дозе 100 мг/кг на фоне 

циклофосфамид-индуцированной иммуносупрессии оказывает 

противотревожное и антидепрессивное действие. Наиболее выраженный вклад 

в проявление противотревожного и антидепрессивного действия исследуемого 

экстракта вносит флавоноид изоориентин-2''-О-рамнозид. 

Иммуномодулирующее действие экстракта S. jeniseensis обусловлено 

способностью содержащихся в нем биологически активных веществ 

ингибировать процессы свободнорадикального окисления биомакромолекул, 

стабилизировать мембраны иммунокомпетентных клеток и повышать 

активность ферментов антиоксидантной защиты организма. 

Действие исследуемого экстракта S. jeniseensis не уступает таковому 

референтного препарата «Эхинацея». 

Практическая значимость. Экспериментально обоснована возможность 

и целесообразность коррекции вторичных иммунодефицитов растительными 

средствами - экстрактом сухим из надземной части Silene jeniseensis и 
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выделенными из нее индивидуальными соединениями, что позволит 

рекомендовать их для создания новых эффективных и безопасных 

растительных иммуномодулирующих препаратов. Материалы исследований 

используются в учебном процессе на кафедрах общей патологии человека; 

фармакологии, клинической фармакологии и фитотерапии медицинского 

института ФГБОУ ВО «Бурятский государственный университет имени Доржи 

Банзарова» Министерства науки и высшего образования РФ. 

Основные положения, выносимые на защиту: 

- экстракт S. jeniseensis не оказывает негативного влияния на показатели 

клеточного, гуморального и макрофагального звеньев иммунного ответа у 

интактных животных; оказывает противотревожное, антидепрессивное 

действия, способствует выработке и сохранности условного рефлекса в 

поведенческих тестах; 

- применение экстракта S. jeniseensis у животных на фоне 

иммунодефицита, индуцированного циклофосфамидом, способствует 

ослаблению угнетающего действия цитостатика, восстанавливaя массу и 

клеточность иммунных органов - тимуса и селезенки, показатели основных 

звеньев иммунного ответа (индексы реакций гиперчувствительности 

замедленного типа и «трансплантат против хозяина», фагоцитарный индекс, 

абсолютное и относительное число АОК, а также выраженность 

антигенпрезентирующей функции макрофагов), нормализуя морфологическую 

структуру тимуса и селезенки, улучшая антиоксидантный статус организма, а 

также снижая уровни тревожности и депрессии у животных. 

- индивидуальные вещества S. jeniseensis (изоориентин-2''-О-рамнозид, 

арабино-3,6-галактан и 20-гидроксиэкдизон) нормализуют показатели 

гуморального, клеточного и макрофагального звеньев иммунной системы на 

фоне циклофосфaмид-индуцированной иммуносупрессии; наиболее 

выраженным действием обладает полисахарид арабино-3,6-галактан. 
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Апробация работы. Основные положения диссертационной работы были 

доложены и обсуждены на: IX International Research to Practice Conference 

“Traditional Medicine: Ways of Consolidation with Modern Health Care” (Ulan-Ude, 

2019); 5 Междисциплинарной конференции «Молекулярные и биологические 

аспекты химии, фармацевтики и фармакологии» (Москва, 2019); 

Международной научной конференции «Перспективы развития 

биомедицинских технологий в Байкальском регионе» (Иркутск, 2019); 

Международной научно-практической конференции «Курортная база и 

природные лечебно-оздоровительные местности Тувы и сопредельных 

регионов» (Кызыл, 2019); XIX межрегиональной научно-практической 

конференции студентов и молодых ученых «Медицина завтрашнего дня» (Чита, 

2020); II международной научно-практической конференции «Научный и 

инновационный потенциал развития производства, переработки и применения 

эфиромасличных и лекарственных растений» (Севастополь, 2020); Первом 

Национальном конгрессе по фитотерапии и траволечению (Москва, 2021); IV 

Всероссийской конференции с международным участием, посвященной Году 

науки и технологий в Российской Федерации и 40-летию Института общей и 

экспериментальной биологии СО РАН «Разнообразие почв и биоты Северной и 

Центральной Азии» (Улан-Удэ, 2021); Всероссийской научно-практической 

конференции «Растительные адаптогены в восстановительной медицине» 

(Улан-Удэ, 2021). 

Связь задач исследований с проблемным планом НИР. Работа 

выполнена в Отделе биологически активных веществ ФГБУН «Институт общей 

и экспериментальной биологии» СО РАН и на кафедре фармакологии, 

клинической фармакологии и фитотерапии медицинского института ФГБОУ 

ВО «Бурятский государственный университет имени Доржи Банзарова» в 

соответствии с задачами по проектам № 0337-2016-0006 «Биотехнологические 

основы и молекулярно-клеточные механизмы действия адаптогенных средств, 

созданных на основе экдистероидсодержащих растений Восточной Сибири» и 
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№ 121030100227-7 «Разработка нейропротективных средств из флоры 

Байкальского региона». 

Личный вклад автора. Автором диссертационной работы проведен 

поиск и анализ данных по заданной теме; планирование и проведение 

экспериментальных исследований, обработка, интерпретация и обсуждение 

результатов; подготовлены публикации по основным положениям диссертации; 

оформлена рукопись диссертации. 

Публикации. По теме диссертации опубликовано 13 научных работ, в 

том числе 3 - в периодических изданиях, рекомендованных ВАК Министерства 

науки и высшего образования РФ. 

Структура и объем диссертации. Работа представлена на 152 страницах 

компьютерного текста и состоит из введения, обзора литературы, материалов и 

методов исследования, результатов собственных экспериментальных 

исследований (3 главы), обсуждения результатов, заключения, выводов, списка 

литературы, включающего 340 источников, 159 из них - на иностранных 

языках. Работа иллюстрирована 22 таблицами, 15 рисунками, в том числе 

микрофотографиями. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



13 
 

ГЛАВА 1. ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ 

1.1. Иммунодефициты: определение, классификация;  

иммуномодулирующие препараты, классификация 

Сохранение здоровья и биологическая индивидуальность организма, как 

известно, зависят, прежде всего, от гармоничного взаимодействия нервной, 

эндокринной и иммунной систем. Однако в практическом здравоохранении, 

говоря о здоровье, в первую очередь, предполагают его зависимость от 

нормального функционирования именно иммунной системы (Лусс, 2018). 

Начиная со второй половины XX века, иммунология очень активно 

интегрируется практически во все области медицины, это связано с тем, что 

патогенез многих заболеваний, включая инфекционные, в той или иной степени 

связан с иммунными нарушениями в организме человека, что особенно важно в 

детском возрасте с учетом незрелости и несовершенства функционирования 

иммунной системы (Сапин, 2000; Маркелова, 2008, 2011; Плешкова, 2014; 

Собчак, 2014; Сокуренко, 2014; Чернуский, 2014; Бабаева, 2016; Сизякина, 

2016; Газалиева, 2017; Исмаилов, 2017). Влияние неблагоприятных факторов 

внешней среды и различных эндогенных факторов на иммунную систему даже 

здорового человека приводит к различным нарушениям функционирования и 

взаимодействия основных звеньев иммунитета, что, в свою очередь, приводит к 

развитию аллергических реакций, иммунодефицитных состояний и 

аутоиммунных заболеваний, часть из которых имеет обратимый характер 

(Чепель, 2008; Любошенко, 2014; Лисяный, 2019; Парахонский, 2019; Рябкова, 

2020; Жабборова, 2021; Kemeny, 2007). У часто болеющих детей повторные 

респираторные заболевания приводят к нарушению функционирования 

различных органов и систем, в том числе и иммунной системы (Балыкова, 

2010). В связи с появлением вакцин и антибиотиков иммунная система 

переключилась с чужеродных микроорганизмов на аллергены, в связи с чем, с 

каждым годом становится все больше людей, страдающих аллергическими 

реакциями. Вредные факторы окружающей среды: полютанты, выхлопные 
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газы, лекарственные вещества, консерванты, красители и другие ксенобиотики 

являются триггерами аллергических реакций, которые провоцируют развитие 

аллергии, особенно, у детей (Марченков, 2002; Кузьмичева, 2021; Simon, 2018; 

Wong, 2018). К наиболее частым патологическим состояниям иммунной 

системы относятся: состояния иммунодефицита, аллергические заболевания, 

аутоиммунные заболевания, лимфопролиферативные заболевания (Исмаилов, 

2017). Не существует единого определения иммунодефицитных состояний. Так, 

по определению Р.М. Хаитова, иммунодефицит – это снижение 

функциональной активности основных звеньев иммунной системы, приводящее 

к нарушению защитных сил организма от микробов и проявляющееся в 

повышенной инфекционной заболеваемости (Хаитов, 2010). Другими словами 

иммунодефицит — это состояние, при котором иммунная система не может 

выполнять свои основные функции: распознавать и эффективно устранять 

чужеродные агенты, такие как бактерии, вирусы и грибы (Доценко, 2014). 

Иммунодефициты подразделяются на первичные и вторичные. Безусловно, 

среди иммунодефицитных состояний по частоте вторичные иммунодефициты 

преобладают над первичными (Хаитов, 2020). 

С увеличением продолжительности жизни людей достаточно актуальным 

является профилактика возрастных изменений организма. По мнению 

некоторых исследователей в этиологии и патогенезе старения определенную 

роль играют механизмы иммунного характера: возрастная инволюция 

центрального органа иммунитета тимуса, снижение эффективности защиты от 

вирусной репликации и генетически программируемого иммунного 

распознавания, расстройства функции клеточно-опосредованной защиты. 

Немаловажную роль играет и полиморбидность данной категории пациентов. 

Центральным звеном в патогенезе многих связанных со старением болезней, 

таких как аутоиммунные, сердечно-сосудистые заболевания, почечная 

недостаточность и даже расстройства центральной нервной системы, является 

недостаточность иммунных функций. С возрастом снижаются защитные 
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функции врожденного иммунитета и дефицита фагоцитарной защиты, 

повышается уровень системного влияния цитокинов (Демьяненко, 2012; 

Сергеева, 2017; Ширинский, 2020; Vitlic, 2014). Новые научные направления – 

нейроиммунология и иммунофизиология доказали наличие фенотипического и 

функционального сходства клеток иммунной и нервной систем, общности 

свойств и функций и показали значимость интеграции регуляторных систем 

при развитии патологических состояний (Никифорова, 2014). Высокая 

распространенность хронических рецидивирующих воспалительных 

заболеваний, как проявления иммунологической недостаточности, убеждает в 

обоснованности включения иммуномодуляторов в комплексную терапию, что 

признано специалистами большинства стран мира (Новикова, 2016). Благодаря 

современным доклиническим и клиническим исследованиям отечественных и 

зарубежных авторов в отношении иммунотропных препаратов стало 

возможным внедрение в клиническую практику новых комплексных подходов 

к профилактике и лечению различных заболеваний с учетом выраженности 

нарушений в функционировании иммунной системы (Михайленко, 2004; 

Земсков, 2014; Фёдоров, 2015; Борщук, 2016). Все иммунотропные препараты, 

по преимущественному или селективному механизму их действия можно 

подразделить на три основные группы: иммуномодуляторы, 

иммуностимуляторы и иммунодепрессанты (Лазарева, 2012). К 

иммуномодулирующим препаратам относятся лекарственные средства, 

основным механизмом действия которых является восстановление нарушенных 

функций иммунной системы (Доценко, 2014). Разнонаправленное действие 

иммуномодуляторов проявляется в способности активировать клеточное, 

гуморальное и макрофагальное звенья иммунной системы, в связи с чем, их 

используют для комплексной терапии заболеваний с признаками вторичной 

иммунной недостаточности. Избирательное действие иммуномодуляторов на 

соответствующее звено иммунитета (фагоцитоз, клеточный или гуморальный 

иммунитет) в конечном итоге приводит к изменению функционирования всей 
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иммунной системы (Лазарева, 2012; Исаков, 2014). По мнению Ю.Н. Фёдорова 

(2015), в основе любого хронического инфекционно-воспалительного процесса 

лежат те или иные изменения функционирования иммунной системы, в связи с 

чем, использование иммуномодуляторов возможно и при отсутствии 

отклонений иммунного статуса по результатам иммунодиагностических 

исследований. Клинические наблюдения показывают, что использование 

иммуномодуляторов в качестве дополнения к традиционной терапии 

заболеваний оказывается зачастую более эффективным, чем классическое 

лечение (Тозлиян, 2013; Земсков, 2014; Чалая, 2015; Абатуров, 2016). Учитывая 

разнообразие имеющихся иммуномодуляторов, предпочтение нужно отдавать 

препаратам с множественным механизмом действия и доказанной 

эффективностью (Сетдикова, 2010; Лусс, 2014; Муратова, 2014; Сепиашвили, 

2015). 

Существует довольно много классификаций иммуномодуляторов, но 

наиболее полная из них основана на химической структуре и происхождении. 

Ниже представлена классификация иммуномодуляторов по происхождению, 

приведенная в Российском Федеральном руководстве по использованию 

лекарственных средств (Чучалин, 2011). 

I. Препараты экзогенного происхождения 

1. Бактериальные 

2. Растительные 

II. Препараты эндогенного происхождения 

1. Иммунорегуляторные пептиды 

Естественные 

Химически синтезированные 

2. Цитокины 

интерлейкины 

Интерфероны (природные, рекомбинантные) 

Индукторы интерферона (природные, синтетические) 
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Прочие препараты 

III. Химически чистые и синтезированные препараты 

1. Вещества, полученные с помощью направленного синтеза. 

2. Аналоги иммуномодуляторов эндогенного происхождения. 

В клинической практике более удобным и предпочтительным является 

использование классификации иммуномодулирующих средств по Д.К. 

Новикову 

I. Средства бактериального происхождения: 

1. Лизаты бактерий: бронхо-мунал, имудон, рибомунил, ИРС-19; 

2. Микробные макромолекулярные соединения: мурамилдипептид, 

пирогенал, продигиозан, нуклеинат натрия. 

II. Средства растительного происхождения: эхинацея пурпурная. 

III. Цитокины и медиаторы: 

1. Тимические гормоны: тактивин, тималин, тимоген; 

2. Пептиды костного мозга: миелопид; 

3. Индукторы интерферона: криданимод, тилорон, меглумин 

акридонацетат, арбидол, амизол; 

4. Интерфероны: интерферон α, интерферон β; 

5. Интерлейкины: интерлейкин-1β, интерлейкин-2; 

6. Колониестимулирующие факторы: 

филграстим, молграмостим, сарграмостим; 

7. Моноклональные антитела: инфликсимаб, адалимумаб, омализумаб. 

IV. Синтетические иммуномодуляторы: 

левамизол, галавит, полиоксидоний, имунорикс. 

 

1.2. Иммунотропное действие извлечений из лекарственных растений  

В настоящее время активно изучаются иммуномодуляторы на основе 

растений, обладающих меньшей токсичностью и минимумом побочных 

эффектов по сравнению с синтетическими препаратами (Wilasrumee, 2002; 
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Abood, 2017; Raman, 2018; Tarapdar, 2020). Согласно литературным 

источникам, первое использование растений в лечебных целях относится к 3000 

г. до н.э. За период своего существования история фитотерапии переживала 

разные периоды своего развития. Несмотря на развитие химической 

промышленности и огромное количество синтетических препаратов, 

актуальность и интерес к фитопрепаратам сохраняется и сегодня. Более того, в 

последние десятилетия отмечается неуклонный рост их потребления 

(Широкова, 2013; Батырханов 2015; Хотим, 2016). Согласно проведенным 

исследованиям фитопрепараты до сих пор занимают достойное место среди 

ассортимента лекарственных средств на фармацевтическом рынке России, 

около 25 % от всех зарегистрированных ЛС (Бойко, 2017). Большой интерес в 

качестве новых растительных источников лекарственных средств представляют 

растения Южной Сибири и в частности, Байкальского региона, с богатой 

историей, уходящей корнями к традиционной тибетской медицине (Чиркина, 

2009; Николаев, 2009, 2020). В свете последних реалий активно изучается 

влияние растительных иммуномодуляторов, в том числе в борьбе с Covid-19 

(Tiwari, 2020). Активно изучаются в качестве иммуномодуляторов как 

собственно растительные экстракты, так и выделяемые биологически активные 

вещества (Jantan, 2015). Существует множество исследований извлечений из 

лекарственных растений и их уникальных активных компонентов, которые 

активируют врожденную иммунную систему путем стимуляции макрофагов, 

лимфоцитов и модуляции профиля цитокинов и обладают высокой 

терапевтической ценностью (Tiwari, 2018). Изучение номенклатуры торговых 

наименований иммуномодуляторов, зарегистрированных на российском рынке 

в начале 2016 г., показало, что доля торговых названий лекарственных 

препаратов растительного происхождения находится на втором месте и 

составляет 18,5% (Орёл, 2016). В структуре иммунотропных лекарственных 

средств растительного происхождения доминируют препараты, производимые 

из сырья растений рода Echinacea (Дутова, 2016; Шур, 2019). 
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Эхинацея (Moench Meth) – многолетнее травянистое растение, в 

естественных условиях произрастает в субтропических и умеренных зонах 

Северной Америки и других областях (Дойко, 2013).  Эхинацея пурпурная 

Echinacea purpurea (L.) Moench из семейства астровых, растение, 

первоначально использовавшееся коренными американцами для лечения 

респираторных инфекций, и ещё недавно малоизвестная в России, становится 

все более популярной, благодаря универсальности применения. Прежде всего, 

это ценное лекарственное растение, которое применяется для профилактики и 

лечения заболеваний, требующих стимулирования защитных сил организма 

любого возраста. Особенно важно, что положительный эффект лечения 

препаратами эхинацеи отмечается при нарушении обмена веществ и при 

воздействии токсических химических соединений на организм, ионизирующей 

радиации, действия ультрафиолетовых лучей, сильных препаратов 

химиотерапии, длительном приеме антибиотиков (Живчикова, 2013; Попович, 

2015). Эхинацея пурпурная является источником целого ряда биологически 

активных веществ, все части растения содержат эфирные масла, полисахариды, 

органические кислоты, витамины А и С, дубильные вещества, полисахариды, 

фенилпропаноиды, алкамиды и флавоноиды (Удалов, 2015). Основными 

действующими веществами эхинацеи, обладающими иммуностимулирующей 

активностью, являются оксикоричные кислоты и полисахариды (Брыкалов, 

2008; Крепкова, 2017). Препараты из эхинацеи пурпурной относятся к числу 

наиболее широко используемых фитопрепаратов (Block, 2003; Barnes, 2005). 

Исследовано влияние препаратов из E. purpurea на фагоцитарные индексы и 

секрецию цитокинов макрофагами, активацию полиморфноядерных 

лейкоцитов и естественных клеток-киллеров, пролиферацию мононуклеaрных 

клеток периферической крови человека, процессы дифференцировки 

тимоцитов (Burger, 1997; Rininger, 2000; Barrett, 2003; Birt, 2008; Bauer, 2009; 

Fonseca, 2014; Pimenov, 2016; Catanzaro, 2018). 
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Показано снижение заболеваемости у детей гриппом и ОРВИ при 

профилактическом курсовом приеме нутрицевтического препарата и 

биокомплекса, изготовленного на основе эхинацеи пурпурной, в периоды 

сезонного подъема заболеваемости респираторными вирусными инфекциями 

(Кац, 2005; Ишрефова, 2016; Brinkeborn, 1999; Schulten, 2001; Schoop, 2006). 

S.M. Ross (2016) провел клиническое исследование, в котором оценивалась 

безопасность и эффективность эхинацеи пурпурной для профилактического 

лечения простуды, в дополнение к изучению ее соотношения риска и пользы в 

течение длительного периода лечения. Клиническое применение 

запатентованного стандартизированного экстракта эхинацеи пурпурной 

(Echinaforce) продемонстрировало эффективность в качестве 

профилактического варианта лечения простуды в течение 4 месяцев. 

Исследования Эхинилина (препарата, приготовленного из свежесобранных 

растений эхинацеи пурпурной и стандартизированного на основе трех 

известных активных компонентов (алкамидов, цихориновой кислоты и 

полисахаридов) показали значительное и устойчивое увеличение количества 

циркулирующих общих лейкоцитов, моноцитов, нейтрофилов и NK-клеток, 

что, усиливая неспецифический иммунный ответ и проявляя свойства очистки 

от свободных радикалов, возможно, привело к более быстрому разрешению 

симптомов простуды (Goel, 2005). Назначение иммунотропной терапии, в 

частности препарата Ликопид (сок из травы эхинацеи пурпурной) при 

рецидивирующем риносинусите позволяло сократить сроки лечения пациентов 

(Стагниева, 2017). Достаточно смело было высказано предположение, что 

препараты эхинацеи, особенно, E. purpurea, являются важными 

противовирусными агентами, которые могут быть эффективны при COVID-19 

путем модуляции проникновения, интернализации и репликации вируса 

(Nagoor Meeran, 2021). 

В исследовании В.В. Дугиной (2010) применение иммуномодуляторов 

ликопида и иммунала в сочетании с «квадро-схемой» в лечении больных 
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хронической язвенной болезнью желудка и двенадцатиперстной кишки, 

ассоциированной с H. pylori, в стадии обострения помимо значительного 

повышения бактериальной эрадикации, вызывало положительную динамику 

показателей клеточного и гуморального иммунного ответа. Большой интерес 

представляет изучение иммуномодулирующего действия лекарственных 

средств из разных видов лекарственных растений, в том числе в условиях 

индуцированной иммуносупрессии. 

Так, например, экстракт сухой бадана толстолистного (Bergenia crassifolia 

Fritsch), влияя на параметры специфического иммунного ответа в 

экстремальных условиях модельных иммунодепрессивных состояний, 

индуцированных иммобилизационным стрессом или инъекциями 

циклофосфамида, продемонстрировал нормализующее действие на содержание 

антителообразующих клеток в селезенке экспериментальных мышей в условиях 

стимуляции гуморального ответа антигеном и уменьшал выраженность 

воспалительных процессов в условиях замедленной реакции 

гиперчувствительности, предотвращая накопление Т-лимфоцитов в очаге 

воспаления и снижая способность клеток вырабатывать 

противовоспалительные цитокины в обеих моделях иммунодефицита (Чурин, 

2005). 

Л.Н. Шантановой и др. (2009) проводились исследования по изучению 

биологической активности сока, полученного из побегов культивируемого 

растения Callisia fragrans Wood. В ходе эксперимента помимо выявленного 

антиоксидантного действия установлено, что профилактическое введение сока 

каллизии душистой оказывало выраженное иммуномодулирующее действие, 

препятствуя иммуносупрессивному действию азатиоприна. 

Было оценено влияние метанольного экстракта Morus alba на иммунную 

систему с использованием различных экспериментальных моделей, таких как 

тест на клиренс углерода, нейтропения, индуцированная циклофосфамидом, 

тест на адгезию нейтрофилов, влияние на сывороточные иммуноглобулины, 
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тест летальности мышей и тест непрямой гемагглютинации. В ходе 

экспериментов показано, что испытуемое средство повышает как гуморальный 

иммунитет, так и клеточно-опосредованный иммунитет (Bharani, 2010).  

В исследовании I.A. Schepetkin (2009) выявлено, что экстракты Epilobium 

angustifolium активировали функциональные реакции в нейтрофилах и 

моноцитах/макрофагах. Энотеин В как основной компонент, ответственный за 

активацию фагоцитов, индуцировал ряд функций фагоцитов in vitro, включая 

внутриклеточный поток Ca (2+), выработку активных форм кислорода, 

хемотаксис, активацию NF- kB и выработку провоспалительных цитокинов. 

В экспериментах по изучению иммуномодулирующих свойств 

растительных лекарственных средств, полученных из астрагала перепончатого 

(Astragalus membranaceus (Fisch.) Bunge), молочая Фишера (Euphorbia 

fischeriana Steud.), софоры желтоватой (Sophоra flavеscens Soland), показано 

стимулирующее влияние в отношении основных звеньев иммунной системы 

(Хобракова и др., 2007, 2009, 2010). 

При введении белым беспородным крысам обоего пола настойки 

Saussurea amara, полученной из надземной части растения в виде густого 

экстракта, растворенного в 70% этиловом спирте в соотношении 1:30, 

отмечалось дозозависимое увеличение общего числа лейкоцитов и лимфоцитов 

в периферической крови; относительное и абсолютное число Т-, В-, О-

лимфоцитов; число Т-лимфоцитов в субпопуляциях (Хасенбекова, 2007). 

Также в условиях экспериментальных иммуносупрессий, вызванных 

азатиоприном, канамицином и туберкулостатиками, показана 

иммуномодулирующая активность экстракта сухого пятилистника 

кустарникового ((Pentaphylloides fruticosa (L.) O. Schwarz)), который способен 

ослаблять супрессивное действие вышеуказанных препаратов на показатели 

антителообразования, клеточно-опосредованные реакции и на фагоцитарную 

активность за счет снижения продукции макрофагами провоспалительных (IL-

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Schepetkin+IA&cauthor_id=19846877
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1β, IL-8, TNF-α) и увеличения содержания противовоспалительных цитокинов 

(IL-4, IL-10) (Хобракова, 2012). 

В работе О.С. Борсук (2009) показано, что введение жидкого экстракта 

череды привело к достоверному увеличению относительного содержания 

антителообразующих клеток и абсолютного числа антителопродуцентов. Кроме 

того, отмечалось повышение титрa иммуноглобулинов класса G. Также 

наблюдалось увеличение общей клеточности селезенки, относительного и 

абсолютного количества АОК. Достоверно увеличивалась поглотительная 

активность нейтрофилов периферической крови и фагоцитарная активность 

перитонеальных макрофагов.  

Результаты исследований in vitro на ряде вирусов, а именно, на 

герпесвирусах (ВПГ-1 и ВПГ-2), аденовирусах (ADV-3, ADV-8 и ADV-11) 

показали, что экстракты Plantago major и Plantago asiatica проявляли двойной 

эффект иммуномодулирующей активности, усиливая пролиферацию 

лимфоцитов и секрецию интерферона-гамма (Chiang, 2003). 

В эксперименте A. Dorhoi (2006) было оценено влияние 

стандартизированных этанольных экстрактов Allium sativum, Glycyrrhiza glabra, 

Plantago major и Hippophae rhamnoides на клеточный иммунитет у кур-

несушек. Специфическая и неспецифическая реакция иммунных клеток 

оценивалась с помощью анализа пролиферации лейкоцитов, теста на клиренс 

углерода и фагоцитоза опсонизированных овечьих эритроцитов в культурах 

макрофагов, полученных из моноцитов. Исследования показали усиление 

функции мембран макрофагов под воздействием экстрактов. 

В экспериментах Т.Г. Разиной и др. (2007) на беспородных мышах с 

перевитыми опухолями был использован экстракт элеутерококка в качестве 

иммуномодулятора в комплексе со сбором из листьев толокнянки и семян 

укропа для профилактики лучевого цистита. В ходе эксперимента было 

показано, что использование фитосбора в комплексе с экстрактом 

элеутерококка подавляет рост аденокарциномы Эрлиха. У животных с 
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аденокарциномой Эрлиха и карциномой легких Льюис дополнительное 

назначение экстракта элеутерококка приводило к увеличению эффективности 

проводимого лечения. 

B. Bohn (1987) проводил плацебо-контролируемое исследование влияния 

экстракта элеутерококка колючего (Eleukokk) на иммунную систему здоровых 

добровольцев. Наиболее заметной особенностью в группе испытуемого 

средства было резкое увеличение абсолютного числа иммунокомпетентных 

клеток, с особенно выраженным эффектом на Т-лимфоциты, преимущественно, 

хелперного/индукторного типа, а также на цитотоксические и естественные 

киллерные клетки. Кроме того, наблюдалось общее усиление состояния 

активации Т-лимфоцитов. 

Клиническая оценка иммуномодулирующих эффектов этанольного 

экстракта листьев Ocimum sanctum Linn. проводилась с помощью двойного 

слепого рандомизированного контролируемого перекрестного исследования на 

здоровых добровольцах. В результате исследования в испытуемой группе 

выявлено статистически значимое повышение уровней ИФН-γ (р=0,039), IL-4 

(р=0,001) и процентного содержания Т-хелперных клеток (р=0,001) и NK-

клеток (р=0,017) по сравнению с группой плацебо (Mondal, 2011). 

Курсовое применение экстракта шлемника байкальского у мышей в 

условиях иммунодефицита, индуцированного циклофосфаном, оказывало 

выраженное стимулирующее действие на костномозговое кроветворение, за 

счет увеличения общего количества клеток и стимуляции всех ростков 

гемопоэза (Борсук, 2010). 

При использовании настойки и настоя из цветков рудбекии шершавой в 

индуцированной фитогемагглютинином реакции бласттрансформации 

лимфоцитов было показано их иммунотропное действие, которое выражалось в 

увеличении процента бластных форм среди общего количества лимфоцитов 

(Лукашов, 2015). 
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При оценке иммунопротекторного эффекта куркумы длинной 

(Zingiberaceae) выявлено значительное восстановление жизнеспособности 

лимфоцитов и экспрессии CD25, CD71 и рецепторов как в незрелых (PNA+) 

тимоцитах, так и в селезеночных (CD4(+)) Т-лимфоцитах (Aburezq, 2015). 

В исследовании G.G. Steinmann (2001) при изучении 

иммунофармакологического профиля этанольного сухого экстракта 

элеутерококка колючего было показано, что экстракт индуцировал и усиливал 

выработку IL-1 и IL-6 in vitro. 

И.В. Свиридовым (2015) в опытах на мышах выявлена эффективность 

экстракта серпухи васильковой по отношению к реакциям гуморального и 

клеточного звеньев иммунного ответа в условиях иммунодефицита, вызванного 

введением азатиоприна, что выражалось в увеличении абсолютного, 

относительного количества АОК и индекса реакции ГЗТ. 

В работе У.М. Хусейнова (2018) изучены иммунотропные свойства 

композиции на базе иммуностимулирующего препарата тимогар и суммарного 

экстракта подорожника большого и мяты перечной. Было показано 

положительное влияние экстракта на число антител в периферической крови 

мышей, которых иммунизировали эритроцитами барана. Также была доказана 

более выраженная иммуностимулирующая активность исследуемых средств по 

сравнению с препаратом тимогар при моделировании вторичных 

иммунодефицитов у мышей. 

В исследовании К.З. Алимкуловой (2015) продемонстрированы 

результаты, свидетельствующие о том, что растительное средство (настой из 

сбора Флюкам) повышает клеточность центральных (тимус, костный мозг) и 

периферических (селезенка, лимфатические узлы) органов иммунной системы, 

количество эритроцитов и лейкоцитов в периферической крови мышей. 

В.Г. Банзаракшеевым (2012) при оценке комплексного фитопрепарата, 

составленного на основе рецептурных прописей тибетской медицины «Чжуд-

ши» с идентификацией лекарственного сырья по «Атласу тибетской медицины» 
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и «Энциклопедическому словарю монгольской медицины», в состав которого 

вошли: цветки Calendula officinalis L., плоды Crataegus sanguinea Pall., корни 

Scutellaria baicalensis Georgi, семена Myristica fragrans Houtt., плоды Malus 

baccata (L.) Borkh., корни Valeriana officinalis L., корневища Glycyrrhiza 

uralensis Fisch., цветки и плоды Rosa sp., слоевище Cetraria islandica (L.) Ach. и 

др. было показано его иммуномодулирующее действие в отношении 

гуморального и клеточного звеньев иммунной системы у животных на фоне 

азатиоприновой иммуносупрессии. 

При изучении сухого экстракта из травы зверобоя продырявленного, 

травы мелиссы лекарственной, цветков ромашки аптечной, листьев крапивы 

двудомной, ореха грецкого, шалфея лекарственного, корней солодки голой, 

одуванчика лекарственного, лопуха большого и коры дуба обыкновенного на 

белых беспородных крысах (обоего пола), иммунизированных эритроцитами 

барана, отмечалось достоверное изменение уровня иммуноглобулинов (Ig) M, 

не уступающее таковому препаратов сравнения «Иммунал» и «Виусид» 

(Имамалиев, 2021). 

Исследовательской группой сотрудников ИОЭБ СО РАН были изучены 

иммунотропные свойства оригинальных препаратов на основе лекарственных 

растений: «Нефрофит», «Эксабол», «Пентафитон», «Иммунополифит», 

«Атерофит», «Панкреофит», чай «Байкальский-7», «Полифитотон», которые 

показали способность нивелировать супрессивное действие азатиоприна на 

основные звенья иммунитета (Петунова, 2004; Хобракова 2006, 2008, 2010, 

2014, 2015; Бальхаев, 2012; Мондодоев, 2016). 

В экспериментах N. Kormosh (2006) были получены результаты, 

свидетельствующие о том, что комбинация этанольных/водных экстрактов 

адаптогенных растений AdMax (Nulab Inc., Клируотер, Флорида, США) - из 

корней левзеи сафлоровидной, родиолы розовой, элеутерококка колючего и 

плодов лимонника китайского может повышать подавленный иммунитет у 

больных раком яичников, подвергающихся химиотерапии. У пациентов, 
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которые принимали AdMax (270 мг в день) в течение 4 недель после 

химиотерапии, увеличивалось среднее количество четырех подклассов Т-

клеток, по сравнению с группой контроля, а также увеличивалось среднее 

количество IgG и IgM. 

С.В. Корепановым (2011) проведено рандомизированное клиническое 

исследование влияния препаратов из дикорастущих лекарственных растений 

(Отвар сбора, состоящего из смеси в равных весовых частях (2 г): травы 

ромашки аптечной (Matricaria chamomilla L.), листьев подорожника большого 

(Plantago major L.), цветков зверобоя продырявленного (Hypericum perforatum 

L.), корневища солодки голой (Glycirrhiza uralensis Fisch./Gl. glabra L.), листьев 

толокнянки обыкновенной (Arctostaphylos uva-ursi Spr.), листьев бадана 

толстолистного (Bergenia crassifolia L.) и цветков тысячелистника 

обыкновенного (Achillea millefolium L.)) на динамику иммунологических 

показателей крови больных раком шейки матки на фоне химиолучевой терапии. 

У пациентов, получавших экстракты лекарственных растений, наблюдалось 

повышение общего количества лейкоцитов и лимфоцитов в периферической 

крови с увеличением удельного веса Т-лимфоцитов, а также достоверное 

увеличение IgG. 

Иммунологическую активность в отношении фагоцитоза комбинации 

экстрактов, состоящей из четырех растительных экстрактов (Echinacea 

angustifolia, Eupatorium perfoliatum, Baptisia tinctoria и Arnica montanа) 

проверяли в тесте на гранулоциты in vitro и в тесте на клиренс углерода in vivo 

на мышах. В обеих иммунных моделях была показана пошаговая стимуляция 

активности фагоцитоза добавлением четырех растительных экстрактов с 

увеличением эффективности более чем на 50% по сравнению с чистым 

моноэкстрактом эхинацеи узколистной. Комбинация экстрактов также показала 

в обеих тестовых моделях более высокую эффективность, чем два других 

комбинированных препарата различного состава и два монопрепарата эхинацеи 

(Wagner, 1991). 
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Е.Н. Цыбиковой (2013) проведено клиническое исследование фитосбора 

«Бaйкальский-5», состоящего из травы чабреца и душистой фиалки, плодов 

укропа пахучего, корневищ с корнями девясила, корней солодки в группах 

болеющих детей в возрасте от 6 до 14 лет с сопутствующей инфекционной и 

соматической патологией. Результаты наблюдения показали, что в 

иммунограммах детей, получавших данное средство, отмечалось достоверное 

увеличение общего количества Т-лимфоцитов, абсолютного и относительного 

уровня CD3+, CD4+ клеток. Иммуномодулирующий эффект фитопрепарата 

обусловлен содержанием в нем широкого спектра биологически активных 

веществ: флавоноидов, полисахаридов, полифенолов, дубильных веществ, 

ненасыщенных жирных кислот и микроэлементов. 

В экспериментах in vitro и in vivo Nigella sativa, также известное как 

черное семя или черный тмин, показало способность модулировать воспаление, 

клеточные и гуморальные адаптивные иммунные реакции и усиливать 

цитотоксическую активность естественных киллерных (NK) клеток против 

раковых клеток (Majdalawieh, 2015). 

При оценке иммуномодулирующей активности водно-спиртового 

экстракта цветков гибискуса розового китайского (Hibiscus rosa sinensis Linn.) 

на крысах-альбиносах линии Wistar показано значительное 

иммуностимулирующее действие на процессы антителообразования и реакции 

клеточно-опосредованного иммунитета (Kalpesh, 2009). 

В результате экспериментов по оценке иммуномодулирующих свойств 

метанольного экстракта листьев Adhatoda vasica было показано 

стимулирующее влияние на гуморальное и клеточное звенья иммунной 

системы, путем определения титра антител в сыворотке, количества 

плазматических клеток, продуцирующих антитела; реакции 

гиперчувствительности замедленного типа, инфильтрации нейтрофилов в 

селезенке и уровня цитокинов (Adhikary, 2014). 
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Широко используемый в бразильской народной медицине водный 

экстракт Alternanthera tenella Colla был исследован на предмет оценки 

иммуномодулирующих свойств у самцов мышей-альбиносов Swiss; в 

результате исследований показано, что внутрибрюшинное введение экстракта 

значительно повышало выработку антител IgM и IgG у мышей, получавших 

митоген ЛПС (Guerra, 2003). 

В работе Kashpur (2015) по исследованию действия сухих экстрактов 

Asperula odorata и Asperula humifusa in vitro показано, что изучаемые средства 

оказывают дозозависимый стимулирующий эффект на фагоцитарную 

активность макрофагов. 

При оценке влияния курсового введения крысам линии Wistar 

этанольного экстракта листьев Premna pubescens Blume на гуморальный 

иммунитет методом гемагглютинации было показано значительное увеличение 

титра антител (Restuati, 2013). 

 

1.3. Влияние биологически активных веществ лекарственных растений на 

состояние иммунной системы 

Хорошо известно, что уникальной особенностью лекарственных средств 

растительного происхождения является их способность к синтезу и накоплению 

разнообразных биологически активных веществ, относящихся к различным 

классам химических соединений, которые обуславливают широкий спектр их 

фармакологических свойств (Крепкова, 2017). Каждый класс и группа 

действующих веществ обладают определенным спектром биологической 

активности, характерной для группы в целом, и в то же время – достаточно 

вариабельным для каждой подгруппы БАВ, хотя в ряде случаев могут быть и 

принципиальные отличия для каждого индивидуального вещества, с учетом 

особенностей химического строения (Куркин, 2008). 

Растительные полисахариды благодаря составу, структуре строения, 

величине моллекулярной массы, рецепторным и антигенным свойствам 
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обладают широким спектром биологической активности, включая 

активирующее влияние на иммунную систему; по мнению некоторых авторов 

именно наличие полисахаридов в растениях обуславливает их 

иммуномодулирующее действие (Криштанова, 2005; Сычев, 2009). Пектиновые 

полисахариды, благодаря своебразному строению главной углеводной цепи и 

разветвленных областей макромолекулы - галактуронана, обладают широким 

спектром иммуномодулирующей активности в отношении макрофагального и 

клеточного звеньев иммунной системы. В ходе скрининговых исследований 

было выявлено уникальное свойство пектинов — полипотентность структуры в 

отношении действия на иммунную систему, что проявляется снижением или 

повышением иммунной реактивности в зависимости от наличия в пектиновой 

макромолекуле определенных фрагментов (Popov, 2013). 

Пектиновый полисахарид из зеленых листьев сибирского чая Bergenia 

crassifolia бергенан BC в экспериментах in vivo усиливает клеточно-

опосредованную реакцию ГЗТ, in vitro – фагоцитарную активность 

перитонеальных макрофагов (Popov, 2005). 

В исследовании J. Yu (2018) были выявлены иммуномодулирующие 

свойства полисахаридного экстракта плодов лимонника китайского в условиях 

индуцированного циклофосфанового иммунодефицита, путем оценки 

количества лейкоцитов в периферической крови мышей, лимфоидного индекса 

тимуса и селезенки, а также определения фагоцитарной функции макрофагов с 

помощью теста на клиренс углерода. В эксперименте показано, что данный 

экстракт нивелирует нарушения клеточного, гуморального и фагоцитарного 

звеньев иммунитета, вызванного циклофосфаном. 

Полисахарид широко используемого в традиционной китайской 

медицине Polygonatum sibiricum обладает иммуномодулирующим эффектом в 

отношении макрофагального звена, улучшая фагоцитарную активность 

перитонеальных макрофагов, усиливает пролиферацию Т- и В-клеток, 

восстанавливает уровни интерлейкинов: IL-2, IL-8 и IL-10, фактора некроза 
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опухоли (TNF-α), , а также восстанавливает структуру тимуса и селезенки в 

условиях иммуносупрессии циклофосфаном (Shen, 2012; Wang, 2017; Liu, 

2018). 

N. Liu (2020) исследовали иммуномодулирующую активность 

полисахарида плодов Ligustrum vicaryi L. Fruit на модели мышей с 

иммуносупрессией, индуцированной циклофосфамидом. Результаты показали, 

что исследуемое вещество значительно увеличивало клеточность селезенки и 

тимуса, усиливало фагоцитарную функцию нейтрофилов, активировало В- и Т-

лимфоциты и повышало сывороточные уровни IL-10 и TNF-α. 

Изучено влияние полисахаридов из Abelmoschus esculentus L. на 

иммунные клетки и цитокины мышей с гепатокарциногенными состояниями, 

индуцированными диэтилнитрозамином (DEN). Введение изучаемого вещества 

непосредственно подавляло накопление регуляторных Т-клеток, активацию 

макрофагов и уравновешивало количество эффекторных Т-клеток (Hayaza, 

2021). 

Водорастворимый полисахарид, выделенный из плодов корейской 

шелковицы Oddi (Morus alba L.), значительно стимулирует клетки макрофагов 

мышей, высвобождая хемокины (RANTES и MIP-1α) и провоспалительные 

цитокины (TNF-α и IL-6) и индуцирует экспрессию iNOS и COX-2, которые 

отвечают за выработку NO и простагландина PGE2, соответственно, что 

свидетельствует о наличии у полисахарида JS-MP-1 иммуномодулирующих 

свойств (Lee, 2013). 

Выделенные фракции полисахаридов из водных или алкалино-водных 

экстрактов Echinacea purpurea (L.) Moench и -angustifolia DC., Eupatorium 

cannabinum L. и -perfoliatum L., Chamomilla recutita (L.) (Rauscher), Calendula 

officinalis L., Baptisia tinctoria (L.) R. B., Achyrocline satureoides DC., Arnica 

montana L., Sabal serrulata Roem et Schult. и Eleutherococcus senticosus Maxim. 

показали значительную иммуностимулирующую активность в тестах на 

клиренс гранулоцитов и углерода (Wagner, 1984). 
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В обзоре N. Yahfoufi (2018) показано, что полифенолы влияют на 

иммунитет посредством регуляции иммунных клеток, синтеза 

провоспалительных цитокинов и экспрессии генов, что особенно важно в 

патогенезе хронических воспалительных заболеваний. 

При изучении В.А. Куркиным (2008) иммуномодулирующих свойств 

лекарственных растительных средств, содержащих фенилпропаноиды (плоды 

расторопши пятнистой (Silybum marianum (L.) Gaertn.), трава эхинацеи 

пурпурной (Echinacea purpurea (L.) Moench.), корневища и корни родиолы 

розовой (Rhodiola rosea L.) и других видов (Rhodiola species), трава мелиссы 

лекарственной (Melissa officinalis L.), кора сирени обыкновенной (Syringa 

vulgaris L.), показано их стимулирующее влияние на фагоцитарную активность 

макрофагов и нейтрофилов, на индекс реакции ГЗТ и процессы 

антителообразования. 

В опытах на мышах линии СВА в условиях смоделированного 

азатиоприном иммунодефицита установлена иммуномодулирующая активность 

экстракта и фракций (полисахаридная, этилацетатная, хлороформная, 

бутанольная), полученных из надземной части горечавки холодной, в 

отношении клеточно-опосредованного и гуморального иммунного ответа 

(Будаева, 2015). 

Тритерпеновые сапонины, выделенные из Gipsophila paniculata, Saponaria 

officinalis, Allochruza gipsophiloides, были изучены П.Г. Алексюк (2013) как 

источники новых иммуностимуляторов. Данные вещества способны повышать 

эффективность вирусных вакцин путем встраивания вирусных белков в 

иммуностимулирующие комплексы с сапонинами, что приводит к увеличению 

иммуногенности вирусных белков в 8–10 раз и соответственно к выработке 

достаточного уровня антител (Turmagambetova, 2017). 

Влияние пиррольных алкалоидов Morus alba на фагоцитарную 

активность макрофагов было показано в экспериментах S.B. Kim (2012) на 

мышах. 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Yahfoufi+N&cauthor_id=30400131
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В работе И.М. Ермак (2009) показано иммуномодулирующее действие 

сульфатированных полисахаридов - каррагинанов различных структурных 

типов, выделенных из красных водорослей дальневосточных морей в опытах in 

vitro за счет цитокининдуцирующей активности и стимуляции синтеза ФНО-α и 

интерлейкина-6 мононуклеарными клетками крови человека. 

В клинических исследованиях по изучению иммунотропной активности 

препаратов, содержащих флавоноиды диких злаков щучки дернистой и вейника 

наземного – Иммунофлазид и Протефлазид, показано их стимулирующее 

влияние на функциональную активность моноцитов, макрофагов, а также в 

отношении клеточного и гуморального звеньев иммунной системы (Кузнецова, 

2017). 

Э.М. Иглиной (2012) установлено, что применение смеси флавоноидов 

Lophanthus anisatus приводит к усилению клеточного ответа – индекса реакции 

ГЗТ, а также достоверному повышению фагоцитарного индекса и 

фагоцитарного числа у опытных животных. 

Д.Д. Мухамбетовым (2005) была изучена иммунотропная активность 

водорастворимой субстанции лактона арглабина в условиях экспериментальной 

иммуносупрессии, вызванной введением циклофосфана и воздействием Y-

излучения. В ходе эксперимента было установлено отчетливое 

иммуномодулирующее действие, проявляющееся преимущественным влиянием 

на Т-клеточное звено иммунного ответа. 

 

1.4. Характеристика Silene jeniseensis Willd 

Смолевка енисейская - Silene jeniseensis Willd (сем. Caryophyllaceae), 

многолетнее травянистое растение высотой 15-60 см. В природных условиях 

это растение встречается на территории Республики Алтай, Красноярского 

края, Хакасии, Тувы, Иркутской области, Бурятии, Читинской области, 

Монголии, преимущественно, в степях, разреженных лесах и на степных 

склонах (Флора Сибири. 1993, т.6. с. 66). 
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Богатство содержания БАВ в растениях рода Silene во многом определяет 

широкие возможности применения их в медицине. Так, например, корни Silene 

jenisseensis Willd. в тибетской медицине входят в состав сборов для лечения 

туберкулёза (Растительные ресурсы СССР, 1985). В монгольской медицине 

отвар, приготовленный на основе корней смолевки енисейской, применяется в 

качестве противовоспалительного средства, предназначенного для лечения 

гнойных отитов (Алтанчимэг, 1985). В Забайкалье же это растение применяется 

при грыже, рините и глухоте (Варлаков, 1963). Надземная часть Silene 

jenisseensis используется в Бурятии под названием суг-па при дизурии и 

заболеваниях желудка (Баторова, 2013). Имеются сведения о противовирусной 

активности Silene jenisseensis при респираторных инфекциях (Попов, 2008). 

Из корней исследуемого растения выделены тритерпеновые сапонины: 3-

O-[β-д-галактопринозил, β-д-глюкоронопиранозид, 28-O-[{α-л-рамнопиранозил, 

4-о-транс-п-methoxycinnamoyl}-β-д-fucopyranosyl (Lacaille-Dubois, 1995, 1997), 

стеролы (Cui, 1995). Изучение химического состава надземной части Silene 

jenisseensis Willd показало содержание в ней нескольких флавоноидов группы 

флавона, имеющих в качестве агликона апигенин и лютеолин, виценин и его 

ротационные изомеры, а также их О-моно- и О-дигликозиды, изовитексин, 

ориентин, гомоориентин, их 8-α, 6-α, и 6β изомеры (Дармограй, 1996); 

алкалоидов (Цыбендоржиева, 2013); экдистероидов – 20 гидроксиэкдизона 

(Мунхжаргал, 2009), 2-дезокси-экдизон, 2-дезокси-20-гидроксиэкдизон, 

понастерон A, дакригаинанстерон и интегристерон А (Olennikov, 2017). 

 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Согласно современным исследованиям, все больше заболеваний связано с 

нарушениями функционирования различных звеньев иммунной системы, в 

связи с чем, поиск новых иммунотропных препаратов, обладающих широким 

спектром действия и высоким профилем безопасности, является достаточно 

актуальным на сегодняшний день. Лекарственные растения являются основными 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Lacaille-Dubois+MA&cauthor_id=9264608
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источниками эффективных и безопасных иммуномодулирующих препаратов. 

Благодаря содержанию в растительных иммуномодуляторах БАВ они оказывают 

комплексное действие на организм, являются малотоксичными, доступными, и 

за счет отсутствия побочных эффектов более безвредными в применении по 

сравнению с химическими препаратами. Исследования по изучению 

иммунотропных свойств извлечений из лекарственных растений и выделенных из 

них индивидуальных веществ являются фрагментарными и носят, как правило, 

скрининговый характер. Методы оценки иммуномодулирующего действия, 

используемые разными авторами, не одинаковы, а результаты исследований - не 

однозначны. Изучение иммунокорригирующего действия фитосредств в условиях 

иммунодефицита особенно актуально, в связи с неблагоприятным воздействием 

внешних факторов на иммунную систему и ростом онкологических заболеваний. 

Данный аспект является малоизученным, и, в связи с этим, представляет большой 

интерес для дальнейшего исследования. 

Таким образом, вопрос выбора эффективных и безопасных лекарственных 

средств с целью профилактики и лечения нарушений иммунной системы, в 

частности иммунодефицитных состояний, остается достаточно актуальным. В 

связи с чем, в качестве перспективного источника для создания нового 

иммуномодулятора, отвечающего требованиям эффективности и безопасности, 

может служить смолевка енисейская - Silene jeniseensis Willd. В её состав 

входят тритерпеновые сапонины, стеролы, полисахариды, флавоноиды, 

экдистероиды, обладающие выраженными иммуномодулирующими 

свойствами. 
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ГЛАВА 2. МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЙ 

 

2.1. Экспериментальные животные 

Исследования выполнены на 120 мышах линии СВА, 740 мышах-

гибридах F1 (CBAxC57B1/6) массой 20-22 г из питомника РАМН Столбовая, а 

также 180 белых крысах Wistar обоего пола с исходной массой 180-200 г. 

Животных содержали в стандартных условиях вивария в соответствии с 

«Правилами лабораторной практики» (GLP) и приказом МЗ РФ № 199н от 

01.04.2016 года «Об утверждении правил надлежащей лабораторной практики». 

Эксперименты проводились в соответствии с приказом МЗ РФ № 267 «Об 

утверждении правил надлежащей лабораторной практики» от 19.06.2003 и 

«Правилами Европейской конвенции по защите позвоночных животных, 

используемых для экспериментальных и иных научных целей». 

Экспериментальная апробация и протокол исследования одобрен этическим 

комитетом ИОЭБ СО РАН (протокол №2 от 05.11.2017 г.). Для эксперимента 

отбирали животных, которые соответствовали критериям включения в 

эксперимент, по принципу рандомизации они были разделены на группы по 

полу, возрасту, весу. Животных выводили из эксперимента путем дислокации 

шейных позвонков под легким эфирным наркозом. 

 

2.2. Воспроизведение экспериментального иммунодефицита, 

индуцированного циклофосфамидом 

Модель экспериментальной иммуносупрессии была создана при помощи 

цитостатика Циклофосфана-ЛЭНС (ЦФ) (ООО «ВЕРОФАРМ», лекарственная 

форма – лиофилизат для приготовления раствора для внутривенного и 

внутримышечного введения во флаконах), путем однократного 

внутрибрюшинного введения в максимально переносимой дозе 250 мг/кг в 

объеме 1,0 мл/мышь. (Борсук, 2010; Масная, 2011). 
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2.3. Характеристика объектов исследования 

Объектами исследований служили экстракт сухой из надземной части 

Silene jeniseensis Willd и полученные из него индивидуальные соединения: 

флавоноид изоориентин-2''-О-рамнозид (Ф), полисахарид арабино-3,6-галактан 

(П) и экдистероид 20-гидроксиэкдизон (Э)1. Трава Silene jeniseensis была 

собрана в окрестностях с. Кырен (Тункинский район, Республика Бурятия), 

высушена в конвекционной печи при 50°С до значения влажности не более 5%. 

Экстракт сухой из травы S. jeniseensis был получен в лаборатории химико-

фармацевтических исследований Отдела биологически активных веществ 

Института общей и экспериментальной биологии СО РАН в результате 

последовательной экстракции измельченного сырья 70% и 40% этанолом и 

концентрирования спиртового извлечения досуха (выход 21% от массы 

воздушно-сухого сырья). Стандартизацию экстракта сухого осуществляли по 

содержанию 20-гидроксиэкдизона (не менее 2%) и суммы С-гликозилфлавонов 

(не менее 2.5%) с применением метода ВЭЖХ (Оленников, 2017; Olennikov, 

2018).  

Выделение индивидуальных соединений из надземной части S. jeniseensis 

проводили хроматографическими методами с применением колоночной 

хроматографии на оксиде алюминия (III), Сефадексе LH-20, обращено-фазовом 

силикагеле и препаративной ВЭЖХ для получения изоориентин-2''-О-

рамнозида (Olennikov, Kashchenko, 2020) и 20-гидроксиэкдизона (Оленников, 

2017). Арабино-3,6-галактан выделяли из водного экстракта S. jeniseensis после 

депротеинизации и диализа с последующим разделением методом 

ионообменной хроматографии на DEAE-целлюлозе (HCO3
--форма) и гель-

хроматографии на Sephacryl 300-HR (Olennikov et al., 2009). Выход чистых 

соединений составил 0.008% для изоориентин-2''-О-рамнозида (чистота 95%), 

0.005% для 20-гидроксиэкдизона (чистота 98%) и 0.4% для арабино-3,6-

галактана. 

 
1
 Экстракт S.jeniseensis, фракции и индивидуальные соединения получены в лаборатории химико-фармацевтических исследований 

ИОЭБ СО РАН в.н.с., д.фарм.н. Д.Н. Оленниковым 
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Полученный экстракт S. jeniseensis применяли в виде водного раствора в 

экспериментально-терапевтических дозах 100 и 200 мг/кг; индивидуальные 

соединения изоориентин-2''-О-рамнозид – 10 мг/кг, арабино-3,6-галактан – 3 

мг/кг, 20-гидроксиэкдизон - 3 мг/кг, путем внутрижелудочного введения 

зондом 1 раз в сутки на протяжении 14 дней. Для сравнения был выбран 

препарат на основе эхинацеи пурпурной (Echinacea purpurea), в виде таблеток 

«Эхинацея» (ЗАО «ВИФИТЕХ», Россия). Данное вещество вводили 

экспериментальным животным перорально 1 раз в сутки в виде водного 

раствора в дозе 200 мг/кг в течение 14 дней. В интактную группу были 

включены мыши того же возраста, массы, пола, которые получали воду 

очищенную в соответствующем объеме по аналогичной схеме. Контрольная 

группа животных с иммунодефицитом получала эквивалентный объем воды 

очищенной по аналогичной схеме. 

 

2.4. Методы исследований 

Определение острой токсичности 

Острую токсичность определяли по методу Кербера (Руководство…, 

2012) однократным внутрибрюшинным введением экстракта в дозах от 250 до 

1750 мг/кг с шагом 250 мг. Испытуемые дозы вводили в виде раствора, 

конечный объем составлял 1.0 мл/100 г. массы животного, растворитель - 

дистиллированная вода. В течение 14 дней наблюдали за поведением и общим 

состоянием мышей. По оценке выживаемости мышей и по рассчитанной 

среднесмертельной дозе определяли острую токсичность. В соответствии с 

классификацией К.К. Сидорова (1973) был установлен класс токсичности. 

 

Определение массы и клеточности органов иммунной системы 

У мышей, выведенных из эксперимента путем дислокации шейных 

позвонков, извлекали тимус и селезенку. Полученные органы взвешивали на 

торсионных весах и рассчитывали отношение их массы к массе тела мыши в %. 
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Лимфоидные органы гомогенизировали в среде 199 для определения клеточности. 

Полученную суспензию клеток фильтровали через нейлоновый фильтр и 

промывали 3 раза центрифугированием при 200 g в течение 5 минут. Для 

освобождения суспензии от сопутствующих эритроцитов 20 мкл клеточной 

суспензии помещали в 3% раствор уксусной кислоты. Далее подсчитывали 

концентрацию ядросодержащих клеток (ЯСК) в органе и в относительных 

величинах по отношению к массе органа. Подсчет ЯСК проводили путем 

введения полученного раствора в камеру Горяева. (Руководство…, 2012). 

 

Методы по оценке клеточного иммунитета 

Реакция гиперчувствительности замедленного типа (ГЗТ) 

По стандартной методике локальной ГЗТ мышей сенсибилизировали 

корпускулярным тимусзависимым антигеном с последующим введением 

дискриминирующей дозы эритроцитов барана (ЭБ) для воспроизведения 

реакции ГЗТ (Руководство…, 2012). 

Мышей сенсибилизировали внутрибрюшинной инъекцией 0,1% 

суспензии ЭБ в физиологическом растворе. На 4-е сутки в заднюю лапу под 

подошвенный апоневроз вводили разрешающую дозу антигена - 50 мкл 50% 

взвеси ЭБ. В контралатеральную лапу вводили равный объем 

физиологического раствора. Через 24 часа сразу после забоя обе лапки 

отрезались по голеностопному суставу и реакцию ГЗТ оценивали по разнице 

массы опытной (Ро) и контрольной (Рс) лапок. Индекс реакции (ИР) вычисляли 

по формуле: 

ИР = Ро - Ркх 100% 

             Рк 

 

Реакция «трансплантат против хозяина» 

Состояние клеточного иммунитета также оценивали в реакции 

«трансплантат против хозяина» (РТПХ) по В.Т. Тессеневу (1979). Этот 



40 
 

иммунологический феномен был использован для оценки реактивности 

лимфоидных клеток реципиента по отношению к антигенам трансплантата 

донорских клеток. Толерантность реципиента к инъецированным клеткам, 

иммунологическая компетентность трансплантированных клеток и антигенные 

различия между донорскими и реципиентными клетками являются важными 

условиями индукции РТПХ. Указанное состояние возникает, когда 

лимфоидные клетки одной из родительских линий вводятся гибридам F1. 

У взрослых гибридов F1 (CBAxC57B1/6) локальную форму РТПХ 

индуцировали путем переноса клеток лимфатических узлов мышей линии СВА 

под кожу стопы задней лапки. В качестве контроля мышам-реципиентам 

вводили сингенные лимфоциты под кожу контралатеральной лапки. 

Количество вводимых сингенных и полуаллогенных клеток лимфатических 

узлов составило 1х106 в 0,02 мл среды 199. Реципиентов умерщвляли путем 

дислокации шейных позвонков через 7 дней после переноса суспензии клеток и 

удаляли подколенные лимфатические узлы. Критерием выраженности реакции 

служило увеличение клеточного состава регионарного лимфатического узла.  

Интенсивность реакции выражали величиной индекса реакции (ИР), 

рассчитанного как частное от деления числа клеток регионарного лимфоузла 

(выделенного из конечности, в которую вводили взвесь спленоцитов) на число 

клеток контрлатерального лимфоузла. При индексе выше 1,2 отличие от 

контроля считалось достоверным. 
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Метод по оценке гуморального иммунитета 

Метод определения антителообразующих клеток (АОК) 

Методом локального гемолиза, модифицированным A.J. Cunningham 

(1965), определяли количество АОК. В основе метода лежит способность 

антиэритроцитарных антител, секретируемых АОК иммунизированных 

животных, лизировать ЭБ в присутствии комплемента. Если клетки-

антителопродуценты находятся в монослое эритроцитов, то в месте их 

расположения формируются прозрачные сферические зоны локального 

гемолиза — бляшки. 

Иммунизацию мышей проводили путем внутрибрюшинного введения в 

дозе 2 х 108 клеток на мышь. На 5-е сутки после иммунизации ставили реакцию. 

Из извлеченной селезенки готовили клеточную суспензию с помощью 

стеклянного гомогенизатора. Суспендирование проводили в растворе Хенкса в 

объеме 5 мл на холоде. Непосредственно перед постановкой реакции, из 

равных объемов суспензии лимфоидных клеток (1 селезенка гомогенизирована 

в 5 мл среды), ЭБ (10%) и комплемента (1:5) готовили смесь. В приготовленные 

заранее камеры из двух предметных стекол, соединенных между собой по 

краям парафином, вводили полученную смесь, с учетом входящего объема 

суспензии. Заполненные раствором камеры помещали в термостат на 1 час при 

температуре 37оС, после чего с помощью лупы проводили подсчет количества 

зон гемолиза – бляшек, по всей камере. Реакцию считали количеством АОК на 

1 селезенку и на 106 клеток с ядрами. 

Формула для определения абсолютного числа АОК на селезенку: 

Число АОК на селезенку = n x A x B x C 

                                                        V 

n- число зон гемолиза, 

А - доля лимфоидных клеток в смеси лимфоциты: ЭБ: комплемент 

В - объем суспензии 

С - степень разведения лимфоцитов 
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V - объем камеры 

Формула для определения числа АОК на 106 спленоцитов: 

Число АОК на = абсолютное число АОК на селезенку 

106 спленоцитов         количество клеток на селезенку 

 

Методы по оценке функциональной активности фагоцитов 

Фагоцитоз перитонеальных макрофагов (ПМ) 

Фагоцитарную активность исследовали с помощью модели макрофагов 

перитонеального экссудата. При внутрибрюшинном введении животным 2 мл 

суспензии коллоидной туши в физиологическом растворе индуцировалось 

образование интактных перитонеальных макрофагов. Через 10 минут брюшную 

полость мышей, забитых путем дислокации шейных позвонков, промывали 5 

мл физиологического раствора NaCl. После этого клетки осаждали 

центрифугированием, удаляли супернатант и осадок клеток лизировали водой 

для инъекций. Оптическую плотность лизата клеток перитонеального экссудата 

измеряли на спектрофотометре «CECIL-2011» при длине волны 620 нм и 

определяли светопоглощение, пропорциональное количеству туши, 

поглощенной перитонеальными фагоцитами (Руководство… 2012). 

 

Антигенпрезентирующая функция макрофагов 

Исследование антигенпрезентирующей функции макрофагов проводили 

согласно методическим рекомендациям (Имельбаева, 1996).  

Метод клеточного переноса является важной моделью для изучения роли 

макрофагов в индукции синтеза антител. Показано, что клетки перитонеального 

экссудата, содержащие около 80-85 % фагоцитирующих моноцитов, после 

захвата антигена способны индуцировать иммунный ответ к ЭБ в сингенном 

организме. При этом динамика накопления АОК соответствует динамике 

развития этого процесса в условиях иммунизации нативным антигеном. 
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Экспериментальным животным вводили внутрибрюшинно ЭБ в дозе 

2х107 клеток на 1 кг массы тела. Через 2 часа получали из них 

«примированные» перитонеальные макрофаги. Клетки отмывали, полученную 

суспензию макрофагов вводили интактным животным в количестве 6х106 

клеток в 1 мл физиологического раствора NaCl. На 5-е сутки после переноса 

макрофагов оценивали иммунный ответ по числу АОК в селезенке. 

Влияние экстракта на функцию антигенпрезентирующих макрофагов 

изучали на животных с иммуносупрессией, вызванной циклофосфаном. 

Циклофосфан в дозе 250 мг/кг и экстракт S. jeniseensis в экспериментально-

терапевтической дозе 100 мг/кг вводили мышам линии СВА до иммунизации. 

Клетки перитонеального экссудата переносили интактным мышам этой же 

линии и на 5-й день после переноса определяли число АОК в селезенке. 

 

Морфометрический метод исследования микроанатомии 

 тимуса и селезенки 

Для проведения патоморфологических исследований тимуса и селезенки 

животных декапитировали (под эфирным наркозом) на 16 сутки эксперимента. 

Иммунные органы фиксировали в 10% забуференном нейтральном формалине 

с последующей стандартной спиртовой проводкой и заливкой в парафин. 

Срезы, приготовленные на микротоме, окрашивали гематоксилином и эозином 

и азур-эозином (Коржевский, 2010). Морфометрические исследования 

микрофотографий, полученных с помощью цифровой камеры «AxioCam ERc5s 

на микроскопе «Axio LAB.A1» (Германия), проводили с помощью 

программного обеспечения «ZEN 2012» (Германия). На срезах тимуса 

измеряли: площадь дольки, ширину коркового вещества, толщину мозгового 

вещества, плотность клеток в субкапсулярной зоне и глубоких слоях коркового 

вещества, а также в мозговом слое. В субкапсулярной и центральной зоне 

коркового вещества подсчитывали число эпителиоретикулярных клеток, 

макрофагов, лимфобластов, больших, средних и малых лимфоцитов, клеток с 
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фигурами митоза, а также деструктивно измененных клеток. В селезенке 

определяли площадь белой и красной пульпы. 

 

Методы по определению интенсивности процессов перекисного окисления 

липидов и активности ферментов антиоксидантной защиты организма 

Влияние экстракта сухого на процессы перекисного окисления липидов 

(ПОЛ) и на состояние эндогенной антиоксидантной системы в условиях 

индуцированного иммунодефицита оценивали путем определения в гомогенате 

селезенки животных концентрации продукта перекисного окисления липидов - 

малонового диальдегида (МДА) (Камышников, 2017), активности каталазы 

(Королюк, 1988) и содержания восстановленного глутатиона (GSH) (Shaik, 

2006). 

Мембраностабилизирующую активность испытуемого средства 

оценивали с использованием метода перекисного и осмотического гемолиза 

1%-ной суспензии эритроцитов донорской крови (Ковалев, 1986). Перекисный 

гемолиз эритроцитов вызывали реактивом Фентона, компоненты которого были 

использованы в минимальных концентрациях, вызывающих 100% лизис 

эритроцитов: Fe2SO4* 7H2O – 0,01мг/мл (в пересчете на 100% раствор 

перекиси водорода). Для получения осмотического гемолиза к суспензии 

эритроцитов добавляли равный объем дистиллированной воды. Экстракт сухой 

исследовали в конечных концентрациях 0,002; 0,01; 0,09; 1,0; 9,8 и 98,4 мкг/мл, 

соответствующих экспериментально-терапевтическим дозам. В качестве 

вещества сравнения использовали аскорбиновую кислоту (Sigma Aldrich, USA). 

Для получения полного гемолиза во все пробы с реакционной смесью вносили 

8% (масса/объем) раствор додецилсульфата натрия (контроль). 

Мембраностабилизирующее действие экстракта S. jeniseensis выражали в 

процентах по отношению к контролю. Рассчитывали концентрацию 

исследуемого экстракта, необходимую для ингибирования гемолиза на 50 % 

(IC50). 
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Антирадикальную активность оценивали по способности экстракта 

S. jeniseensis нейтрализовать радикалы 2,2’-дифенил-1-пикрилгидразил (DPPH) 

(Adesanwo, 2013) и 2,2’-азино-бис-3-этилбензотиазолин-6-сульфоновой кислоты 

(ABTS•+) (Tu, 2015); по степени связывания супероксидного анион-радикала 

(О2
·-) в неэнзиматической системе феназинметосульфат/НАДН (Rahini, 2014). 

Fe2+- хелатирующую активность экстракта сухого определяли с использованием 

о-фенантролинового метода (Оленников, 2008). В качестве веществ-сравнения 

использовали аскорбиновую кислоту и тролокс (SigmaAldrich, USA). Все 

эксперименты in vitro проводили в трехкратной повторности. Значения 

полученных результатов выражали через концентрацию, необходимую для 

связывания 50 % реактивных частиц в инкубационной среде (IC50). 

Принадлежность исходных данных к выборке из нормальной генеральной 

совокупности была подтверждена методом Шапиро-Уилка. В дальнейшем 

статистическая обработка полученных результатов проводилась с помощью 

пакета программ «Biostat-2006» с использованием t-критерия Стьюдента. 

Различия между сравниваемыми группами считали статистически значимыми 

при р ˂ 0,05. 

 

Оценка пролиферативной активности Т- и В-лимфоцитов 

Для оценки пролиферативной активности использовался 

колориметрический метод, основанный на способности митохондриальных 

ферментов живых клеток восстанавливать тетразолиевую соль МТТ (бромид 3-

(4,5-диметилтиазол-2-ил)-2,5-дифенилтетразолия) до МТТ-формазана 

(Mosmann, 1983). Выделение мононуклеаров из селезенки мышей 

осуществляли путем щадящей гомогенизации в RPMI-1640 (Thermo Fisher 

Scientific, США) с осмотическим лизисом эритроцитов в растворе 0,15 М 

хлорида аммония. Выделенные лимфоидные клетки культивировали при 37 °С, 

100% влажности и 5% СО2 в RPMI-1640 с добавлением 10% инактивированной 

фетальной телячьей сыворотки (Thermo Fisher Scientific, США), пенициллина 

(100 ЕД/мл), стрептомицина (100 мкг/мл) («полная среда») в 96-луночных 
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круглодонных планшетах для культур клеток (Corning Costar, США). Для 

активации Т- клеток использовали конканавалин А (КонА, PanEco LLC, Россия) 

в конечной концентрации 15 мкг/мл, для B-клеток - липополисахарид в 

конечной концентрации 10 мкг/мл соответственно.  

Суспензию спленоцитов (5×106 клеток/мл) в «полной среде» 

культивировали в 96-луночных плоскодонных планшетах для культур клеток с 

добавлением митогенов при 37 °С, 100% влажности и 5% СО2. Через 24 ч 

добавляли экстракт сухой S. jeniseensis в исследуемых концентрациях и 

дополнительно культивировали в течение 24 ч. За 4 ч до окончания инкубации 

в каждую лунку добавляли 20 мкл 0,5% раствора МТТ. Затем среду удаляли и в 

каждую лунку добавляли 100 мкл ДМСО для растворения частиц формазана. 

Оптическую плотность измеряли при 492 нм с использованием 

микропланшетного фотометра Immunochem 2100 (USA). Результат выражали в 

процентах к контролю. 

 

Оценка функционального состояния центральной нервной системы 

Влияние экстракта сухого S. jeniseensis на функциональное состояние 

ЦНС оценивали согласно (Руководство…, 2012) в тестах: «открытое поле», 

«приподнятый крестообразный лабиринт» (ПКЛ), «конфликтная ситуация по 

Vogel», «условная реакция пассивного избегания» (УРПИ), «неизбегаемое 

плавание по Porsolt» и «поведенческое отчаяние по Steru». 

«Открытое поле» представляет собой квадратную установку, дно которой 

разделено на квадраты; в девяти центральных квадратах располагаются 

отверстия диаметром 2 см. Животных помещали в периферический квадрат 

установки и регистрировали в течение 3 минут горизонтальную активность 

(число пересеченных периферических и центральных квадратов), вертикальную 

активность (число подъемов на задние лапы), норковый рефлекс (число 

заглядываний в норки), число актов груминга (чистка) и актов дефекаций 

(Руководство…, 2012). 
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Приподнятый крестообразный лабиринт (ПКЛ) – установка, состоящая из 

двух открытых и двух закрытых рукавов, расположенных перпендикулярно 

друг другу. Животных располагали на центральной площадке лабиринта и 

регистрировали в течение 5 минут: количество заходов в открытые и закрытые 

рукава, время пребывания животных в них, а также на центральной площадке, 

число вертикальных стоек и свешиваний (Руководство…, 2012). 

«Конфликтную ситуацию по Vogel» моделировали, сталкивая питьевую и 

оборонительную мотивации, путем подавления болевым электрическим 

раздражителем питьевого рефлекса у животных на фоне предварительной 48-

часовой питьевой депривации. Животных помещали в установку и 

регистрировали в течение 3 минут число наказуемых взятий воды 

(Руководство…, 2012). 

Антидепрессивное действие оценивали в тестах «неизбегаемое плавание 

по Porsolt» и «поведенческое отчаяние по Steru» (Руководство…, 2012). 

Установка для создания «неизбегаемого плавания по Porsolt» представляет 

собой сосуд цилиндрической формы (диаметром 40 см и высотой 60 см), 

заполненный водой (25 С), таким образом, чтобы животное не касалось лапами 

дна. Уровень депрессии у животных оценивали по суммарному времени 

иммобильности животных, проведенных в течение 6 мин в данной установке. В 

тесте «поведенческое отчаяние по Steru» животное (мышь) прикрепляли к 

горизонтальному стержню за хвост так, чтобы оно не доставало мордочкой 

поверхности, и в течение 6 минут регистрировали эпизоды неподвижности.  

Выработка условной реакции пассивного избегания (УРПИ) является 

базисной моделью для оценки влияния веществ на формирование и 

воспроизведение памятного следа. Обучение животных проводили в 

двухкамерной установке, состоящей из темного и освещенного отсеков. 

Темный отсек оснащен электрическим полом, на который подается переменный 

ток (20-30 мА, 1с, 50 Гц). У животных проводили формирование рефлекса на 

условный раздражитель (электрический ток), и через 1 час, 24 и 72 часа 
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проверяли его сохранность. В данные временные отрезки регистрировали 

количество животных с выработанным рефлексом (%) и латентное время 

первого захода в темный отсек. 

В качестве препарата сравнения в поведенческих тестах использовали 

левзеи экстракт жидкий ((КАМЕЛИЯ НПП, ООО (Россия)) в дозе 5 мл/кг, 

предварительно деалкоголизировав. 

 

Статистическая обработка данных 

Обработку полученных результатов исследования проводили по 

общепринятым статистическим методам для малой выборки, определяя 

среднюю величину (М) и ошибку (m). Близость к нормальному распределению 

выборок оценивалась по рекомендации О.Ю. Ребровой (2002); достоверность 

результатов исследования - по параметрическому критерию t-Стьюдента. При 

вероятности 95% (Р ≤ 0,05) различия между контрольными и опытными 

данными считались достоверными (Сергиенко, Бондарева, 2006). 
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ГЛАВА 3. ВЛИЯНИЕ ЭКСТРАКТА СУХОГО SILENE JENISEENSIS 

WILLD НА ФУНКЦИОНАЛЬНОЕ СОСТОЯНИЕ ИММУННОЙ И 

ЦЕНТРАЛЬНОЙ НЕРВНОЙ СИСТЕМЫ У ИНТАКТНЫХ ЖИВОТНЫХ 

 

3.1. Влияние экстракта сухого Silene jeniseensis на состояние иммунной 

системы организма у интактных животных 

Острая токсичность экстракта сухого S. jeniseensis исследовалась на 

мышах гибридах F1 путем однократного внутрибрюшинного введения средства 

в дозах: от 250 до 1750 мг/кг с шагом в 250 мг. Внутрижелудочно испытуемые 

дозы вводились в виде раствора через зонд, конечный объем составлял 1.0 

мл/100 г. массы животного, растворитель дистиллированная вода. В течение 14 

дней осуществлялось наблюдение за поведением, общим состоянием мышей. В 

ходе эксперимента было установлено, что при однократном внутрибрюшинном 

введении экстракта S. jeniseensis DL50 составила 968,75 мг/кг. При 

внутрижелудочном введении высоких доз экстракта (от 250 мг/кг до 1750 мг/кг) 

в течение всего времени наблюдения особенно остро проявлялись признаки 

общей интоксикации, в первые 2 суток животные были малоподвижны, шерсть 

становилась взъерошенной, отмечалось снижение потребления корма и 

учащение дыхания, однако, гибели животных в течение 14 суток не 

наблюдалось. Так, по классификации К.К. Сидорова (1973), экстракт 

S. jeniseensis можно отнести к группе малотоксичных веществ. 

С целью выявления возможного дозозависимого действия экстракта 

S. jeniseensis были проведены опыты с влиянием испытуемого средства в дозах 

50, 100 и 300 мг/кг на гуморальное и клеточное звенья иммунной системы при 

циклофосфановом иммунодефиците. При исследовании было установлено, 

экстракт S. jeniseensis в дозе 50 мг/кг увеличивает абсолютное количество АОК 

в 1,1 раза по сравнению с контрольной группой животных, получавших 

цитостатик циклофосфан, а под влиянием исследуемого средства в дозах 100 и 

300 мг/кг происходило увеличение данного показателя в 1,5 и 1.4 раза 
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соответственно. При изучении его влияния на клеточное звено было 

установлено, что использование экстракта в дозе 50 мг/кг вызывало 

незначительное увеличение индекса реакции ГЗТ в 1,0 раза, тогда как его 

введение в дозах 100 и 300 мг/кг приводило к увеличению показателя в 1,5 и 1.3 

раза соответственно. На основании полученных данных в последующих 

экспериментах оценивали влияние экстракта S. jeniseensis на состояние 

иммунной системы организма с использованием экспериментально-

терапевтической дозы 100 мг/кг. 

 

Влияние экстракта сухого Silene jeniseensis 

на массу и клеточность иммунных органов мышей 

Эксперименты выполнены на гибридных мышах F1 обоего пола массой 

20-22 г. Экстракт S. jeniseensis вводили внутрижелудочно через зонд один раз в 

сутки в экспериментально-терапевтической дозе 100 мг/кг в течение 14 дней.  

Таблица 3.1.1. – Влияние экстракта S. jeniseensis на массу и клеточность 

иммунных органов мышей 

Группы животных Тимус Селезенка 

Относитель

ная масса, 

% 

ЯСК, 

х106/орган 

Относитель

ная масса, 

% 

ЯСК, 

х106/орган 

Интактная n=10 0,11 ± 0,006 32,4 ± 1,38 0,67 ± 0,048 251±8,6 

Опытная 1 

(экстракт 

S. jeniseensis) n=10 

0,10 ± 0,008 33,7 ± 1,75 0,65 ± 0,034 247±16,4 

Опытная 2 

(«Эхинацея»), n=10 

0,11 ± 0,009 31,9 ± 1,95 0,70 ± 0,042 259±6,3 

Примечание: здесь и далее n - число животных в каждой группе. 
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Препарат сравнения «Эхинацея» вводили ежедневно в дозе 200 мг/кг в 

течение 14 дней. Интактная группа животных получала воду очищенную по 

аналогичной схеме. Полученные результаты по влиянию S. jeniseensis на 

относительную массу и клеточность центральных (тимус) и периферических 

(селезенка) органов иммунной системы приведены в табл. 3.1.1. 

 

Влияние экстракта сухого Silene jeniseensis на функциональное состояние  

основных звеньев системы иммунитета 

 

При изучении влияния экстракта S. jeniseensis и препарата сравнения 

«Эхинацея» на абсолютное количество АОК и количество АОК на 106 

спленоцитов было обнаружено, что эти вещества не оказывали существенного 

влияния на процессы выработки антител в сравнении с результатами интактной 

группы (таблица 3.1.2.). 

 

Таблица 3.1.2 – Влияние экстракта S. jeniseensis на антителообразование 

Группы животных Абсолютное число 

АОК на селезенку 

Число АОК на 106 

спленоцитов 

Интактная, n=10 69548  5979 361,04  12,09 

Опытная 1 (экстракт 

S. jeniseensis), n=10 

71424  3526 348,12  15,61 

Опытная 2 («Эхинацея»), n=10 72348  4846 368,31  20,11 

 

При оценке результатов по влиянию на параметры клеточного 

иммунитета было установлено, что экстракт S. jeniseensis и препарат 

«Эхинацея» существенно не изменяют клеточно-опосредованную реакцию ГЗТ 

по сравнению с интактной группой (таблица 3.1.3). 
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Таблица 3.1.3.  – Влияние экстракта S. jeniseensis на выраженность реакции 

гиперчувствительности замедленного типа  

Группы животных ИР ГЗТ, % 

Интактная, n=10 43,91  2,31 

Опытная 1 (экстракт S. jeniseensis), n=10 44,62  3,06 

Опытная 2 («Эхинацея»), n=10 42,94  2,58 

 

Таблица 3.1.4 – Влияние экстракта S. jeniseensis на фагоцитарную активность 

перитонеальных макрофагов 

Группы животных Оптическая плотность, 

усл.ед. 

Интактная, n=10 0,3270,022 

Опытная 1 (экстракт S. jeniseensis), n=10 0,3340,021 

Опытная 2 («Эхинацея»), n=10 0,3280,019 

 

При изучении фагоцитарной активности перитонеальных макрофагов в 

отношении коллоидных частиц туши установлено, что экстракт S. jeniseensis и 

препарат сравнения «Эхинацея» в экспериментально-терапевтических дозах 

100 мг/кг и 200 мг/кг соответственно практически не влияют на фагоцитарный 

индекс по сравнению с группой интактных животных (таблица 3.1.4). 

Таблица 3.1.5 – Влияние экстракта S. jeniseensis на пролиферативную активность 

лимфоцитов 

Концентрация 

экстракта, мкг/мл 

Процент к контролю 

стимулированных ЛПС 

спленоцитов 

Процент к контролю 

стимулированных КонА 

спленоцитов 

1 109,5 102,8 

10 111,5 107,2 

100 105,6 79,2 
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Как видно из таблицы 3.1.5, добавление изучаемого экстракта не 

приводило к значимому изменению пролиферации ЛПС-активированных 

спленоцитов ни в одной из изучаемых концентраций. Следует отметить, что в 

некоторых концентрациях наблюдалась статистически не значимая тенденция к 

увеличению пролиферации по сравнению с контрольными значениями. Так, 

экстракт S. jeniseensis в концентрациях 10 и 100 мкг/мл способствовал 

увеличению показателя ЛПС-активированных спленоцитов на 9,5 и 11.5% 

соответственно. Добавление экстракта S. jeniseensis в концентрации 100 мкг/мл 

значимо снижало пролиферацию КонА-активированных клеток на 20,8 % по 

сравнению с контрольными значениями, тогда как в концентрациях 1 и 10 

мкг/мл показатели были сравнимы с контролем. 

 

3.2. Влияние экстракта сухого Silene jeniseensis на функциональное 

состояние центральной нервной системы белых крыс 

Исследования выполнены на белых крысах линии Wistar. Водный раствор 

экстракта S. jeniseensis в дозах 50, 100 и 200 мг/кг вводили животным I-III 

опытных групп один раз в сутки в течение 7 дней, последний раз за 30 мин до 

испытания. В качестве препарата сравнения использовали левзеи экстракт 

жидкий в дозе 5 мл/кг, предварительно деалкоголизировав. Животные опытной 

группы IV получали жидкий деалкоголизированный левзеи экстракт жидкий, 

контрольной группы - дистиллированную воду в объеме 5 мл/кг по 

аналогичной схеме. 

 

Влияние экстракта сухого Silene jeniseensis на поведение белых крыс в 

тесте «открытое поле» 

Влияние экстракта S. jeniseensis на спонтанную двигательную активность, 

на ориентировочно-исследовательскую реакцию и эмоциональность животных 

изучали с использованием теста «открытое поле» (Руководство…, 2012). 

Регистрировали горизонтальную активность (число пересеченных центральных 
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и периферических квадратов), вертикальную активность (число подъемов на 

задние лапы), норковый рефлекс (число заглядываний в отверстия), число актов 

груминга и дефекаций. 

Результаты тестирования животных в «открытом поле» показали, что 

введение животным экстракта S. jeniseensis в дозах 100 и 200 мг/кг, а также 

левзеи экстракта жидкого увеличивало двигательную активность животных 

(количество периферических квадратов) в 2,4; 2,0 и 2,6 раза соответственно по 

сравнению с таковым у контрольных животных (Рисунок 1). В этих 

экспериментальных группах вертикальная активность увеличилась в 1,5; 1,3 и 

2,0 раза по отношению к контрольному показателю. Об угнетении у животных 

на фоне применения исследуемого средства чувства страха и тревоги и 

активации ориентировочно-исследовательской активности свидетельствует 

увеличение количества пересеченных центральных квадратов и показателя 

«норковый рефлекс». Так, в контрольной группе центральные квадраты 

установки посетило только 2 животных из 12, тогда как во II-IV опытных 

группах – 75% животных. При этом у животных, получавших экстракт 

S. jeniseensis в дозе 100 мг/кг, количество пересеченных центральных квадратов 

в 2,0 раза больше, чем у животных других опытных групп. Также у животных II 

опытной группы норковый рефлекс в 3,0 и 2,0 раза соответственно выше 

такового показателя у животных III и IV опытных групп. Применение экстракта 

S. jeniseensis вызывает снижение у животных вегетативных проявлений уровня 

тревожности, о чем свидетельствует уменьшение количества актов дефекаций и 

груминга (Рисунок 1) по сравнению с таковыми у животных контрольной 

группы.  

Таким образом, полученные данные (увеличение вертикальной 

активности, посещений центральных квадратов, норкового рефлекса на фоне 

снижения количества актов дефекаций и груминга) позволяют заключить, что 

применение экстракта S. jeniseensis в дозах 100 и 200 мг/кг способствует 
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снижению тревожно-оборонительных реакций, повышению процессов 

адаптации и исследовательской активности в «незнакомых условиях».  

 

 

Рисунок 1 - Влияние экстракта S. jeniseensis на поведение белых крыс в тесте 

«открытое поле» 

Примечание: * - различия достоверны при р≤0,05 

 

Влияние экстракта сухого Silene jeniseensis на поведение крыс в 

приподнятом крестообразном лабиринте 

Для оценки противотревожного действия исследуемого средства в 

условиях ненаказуемого поведения использовали классический метод 

приподнятого крестообразного лабиринта (ПКЛ). В течение 5 минут 

фиксировали количество заходов в открытые и закрытые рукава ПКЛ, время 

нахождения в них и на центральной площадке, а также количество стоек на 

задних лапах и количество свешиваний (Руководство…, 2012). 

Результаты исследований показали, что в контрольной группе только 6 

животных из 12 однократно посетили открытые рукава лабиринта, и время, 

проведенное в них, в среднем составило 2.5 с. (Рисунок 2). В первой опытной 

группе в открытые рукава также зашло 50% животных, при этом время, 
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проведенное в данных рукавах, увеличилось в 2,0 раза относительно 

контрольного показателя. Введение животным экстракта S. jeniseensis в дозе 

200 мг/кг и левзеи экстракта жидкого двукратно увеличило количество заходов 

в открытые рукава ПКЛ, применение исследуемого экстракта в дозе 100 мг/кг – 

в 3,0 раза (р≤0,05) по сравнению с показателем контрольных животных. Время 

нахождения в открытых рукавах ПКЛ у животных опытных групп II-IV в 

среднем в 6,0 раз выше такового у контрольных животных.  

У животных, получавших экстракт S. jeniseensis в дозах 100 и 200 мг/кг и 

препарат сравнения, наблюдалась активация ориентировочной деятельности, о 

чем свидетельствует повышение таких показателей, как количество заходов в 

закрытые рукава лабиринта, количество вставаний на задние лапы и число 

свешиваний (Рисунок 2). Данные показатели у животных опытных групп III и 

IV выше в среднем в 2,0 раза таковых у контрольных животных. На фоне 

введение экстракта S. jeniseensis в дозе 100 мг/кг число заходов в закрытые 

рукава увеличилось в 2,3 раза, количество вертикальных стоек – в 4.0 раза и 

свешиваний – в 2,5 раза по сравнению с данными у животных контрольной 

группы. 

 

 

Рисунок 2 - Влияние экстракта S. jeniseensis на поведение белых крыс в тесте 

«приподнятый крестообразный лабиринт»  
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Таким образом, экстракт S. jeniseensis в дозах 100 и 200 мг/кг оказывает 

противотревожное действие в тесте ПКЛ. 

 

Влияние экстракта сухого Silene jeniseensis на поведение белых крыс в 

тесте «конфликтная ситуация по Vogel» 

«Конфликтная ситуация» у животных моделируется столкновением 

питьевой и оборонительной мотивации. Противотревожное действие экстракта 

S. jeniseensis оценивали по количеству наказуемых приемов воды животными за 

3-минутное пребывание в камере (Руководство…, 2012). 
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Рисунок 3. Влияние экстракта Silene jeniseensis на поведение белых крыс в тесте 

«конфликтная ситуация по Vogel»  

 

Результаты исследований показали, что введение животным экстракта 

S. jeniseensis в дозе 200 мг/кг и препарата сравнения способствовало 

увеличению количества наказуемых взятий воды на 50 %, исследуемого 

экстракта в дозе 100 мг/кг - на 25% по сравнению с показателями контрольной 

группы. При этом у животных III опытной группы этот показатель в 1,8 раза 

выше, чем у животных контрольной группы (рисунок 3). 
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Таким образом, экстракт S. jeniseensis во всех исследованных дозах 

оказывает выраженное анксиолитическое действие в условиях наказуемого 

поведения, достоверно увеличивая количество взятий воды в методике 

«конфликтная ситуация по Vogel». 

 

Исследование антидепрессивного действия экстракта сухого 

Silene jeniseensis в тесте «неизбегаемое плавание по Porsolt» 

В тесте «неизбегаемое плавание по Porsolt» иммобилизация животного 

интерпретируется как поведение отчаяния, в связи с этим уровень депрессии у 

животных оценивается по суммарному времени неподвижности животных. 

Установлено, что введение крысам экстракта S. jeniseensis в дозах 100 и 

200 мг/кг снижает время иммобилизации животных в тесте «неизбегаемое 

плавание по Porsolt» в среднем на 24%, в дозе 50 мг/кг – на 19% по сравнению с 

аналогичным показателем у животных контрольной группы (Рисунок 4).  
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Рисунок 4 - Влияние экстракта S. jeniseensis на поведение животных в тесте 

«неизбегаемое плавание по Porsolt» 

 

Таким образом, экстракт S. jeniseensis во всех исследуемых дозах 

проявляет антидепрессивное действие на модели «неизбегаемое плавание по 

Porsolt». 
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Влияние экстракта сухого Silene jeniseensis на выработку условной 

реакции пассивного избегания 

УРПИ вырабатывали у животных в двухсекционной камере 

(Руководство…, 2012). Сохранность реакции пассивного избегания проверяли 

через 1, 24 и 72 часа после выработки условного рефлекса. Регистрировали 

количество животных с сохраненным рефлексом, а также латентный период 

пребывания животных в темном отделении установки. 

Результаты исследований показали, что у животных III и IV опытных 

групп УРПИ выработался у 8 животных из 12, и сохранился через 24 часа 

только у 50 % животных, также как и в контрольной группе. Латентный период 

в данные сроки наблюдения у животных, получавших экстракт S. jeniseensis в 

дозе 200 мг/кг и препарат сравнения, не имел различий с показателем у 

контрольных животных (Рисунок 5). При проверке УРПИ через 72 часа 

установлено, что условный рефлекс не сохранился ни у одного животного в 

контрольной группе, тогда как в III и IV опытных группах у 2 животных, и 

латентный период в среднем был в 1,5 раза выше контрольного показателя. 
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Рисунок 5 - Влияние экстракта S. jeniseensis на выработку и сохранность 

условной реакции пассивного избегания 

 

Введение животным экстракта S. jeniseensis в дозе 100 мг/кг оказывало 

более значимое влияние на процессы обучения и памяти в тесте УРПИ. Так, в 
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данной опытной группе условный рефлекс выработался у 11 животных из 12 и 

сохранился через 24 и 72 часа соответственно у 6 и 4 животных. Латентный 

период у животных, получавших S. jeniseensis в дозе 100 мг/кг, через 1 час и 24 

часа выше в среднем на 29%, через 72 часа – в 2,3 раза показателя контрольных 

животных. 

Таким образом, экстракт S. jeniseensis в дозе 100 мг/кг способствует 

выработке и сохранности условного рефлекса. 
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ГЛАВА 4. ФАРМАКОТЕРАПЕВТИЧЕСКАЯ ЭФФЕКТИВНОСТЬ 

ЭКСТРАКТА СУХОГО SILENE JENISEENSIS WILLD 

ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЙ ИММУНОСУПРЕССИИ, ВЫЗВАННОЙ 

ЦИКЛОФОСФАНОМ 

4.1. Оценка влияния экстракта сухого Silene jeniseensis на массу и 

клеточность иммунных органов мышей при индуцированной циклофосфаном 

иммуносупрессии 

Исследования проведены на мышах гибридах F1 (CBA x C57Bl/6) массой 

20-22 г. Модель иммунодефицита создана путем введения внутрибрюшинно 

однократно максимально переносимой дозы циклофосфана. Со следующего дня 

после введения циклофосфана вводили экстракт S. jeniseensis в дозе 100 мг/кг и 

препарат сравнения «Эхинацея» в дозе 200 мг/кг внутрижелудочно через зонд 1 

раз в сутки в течение 14 дней. Интактная группа животных получала 

очищенную воду по аналогичной схеме. 

Введение циклофосфана в дозе 250 мг/кг приводило к достоверному 

снижению относительных масс тимуса и селезенки на 61% и 52%, а также 

уменьшению клеточности тимуса и селезенки на 30% и 36%, по сравнению с 

данными интактной группы. Курсовое введение экстракта S. jeniseensis в дозе 

100 мг/кг показало достоверное увеличение относительной массы тимуса и 

селезенки в 2,4 и 2,2 раза соответственно по сравнению с контрольной группой. 

Под влиянием экстракта так же наблюдалось увеличение ядросодержащих 

клеток тимуса и селезенки в 1,3 и 1,6 раза, соответственно, по сравнению с 

результатами в группах животных, получавших только циклофосфан. 

При изучении влияния препарата «Эхинацея» на относительную массу 

иммунокомпетентных органов установлено, что масса тимуса и селезенки 

увеличивается в 2,4 и 1,9 раза, а клеточность тимуса и селезенки - в 1,3 и в 1,9 

раза, соответственно, по сравнению с данными в контрольной группе 

животных. 
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Таблица 4.1.1 – Влияние экстракта S. jeniseensis на массу и клеточность 

иммунных органов мышей в условиях циклофосфановой иммуносупрессии 

Группы 

животных 

Тимус Селезенка 

Относительная 

масса, % 

ЯСК, 

х106/орган 

Относительна

я масса, % 

ЯСК, 

х106/орган 

Интактная, 

n=10 
0,13 ± 0,005 35,1 ± 2,64 0,67 ± 0,048 53,7±1,7 

Контрольная 

(Циклофосфан)

, n=10 

0,05 ± 0,003* 24,7 ±1,86* 0,32 ± 0,027* 34,5±3,3* 

Опытная 1 

(Циклофосфан 

+ экстракт 

S. jeniseensis), 

n=10 

0,12± 0,008** 32,8±2,74** 0,71 ± 0,057** 56,5±0,52** 

Опытная 2 

(Циклофосфан 

+ «Эхинацея»), 

n=10 

0,12±0,010** 33,1±3,01** 0,65±0,031** 66,0±1,03** 

Примечание: * – различия достоверны при р ≤ 0,05 по сравнению с данными в интактной 

группе, ** - по сравнению с данными в контрольной группе, число животных в каждой 

группе (n=10). 

 

Таким образом, проведенные исследования показывают, что экстракт 

S. jeniseensis и референтный препарат «Эхинацея» на фоне циклофосфанового 

иммунодефицита восстанавливают массу и количество ядросодержащих клеток 

иммунных органов – тимуса и селезенки. 
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4.2. Исследование влияния экстракта сухого Silene jeniseensis на 

состояние гуморального звена иммунного ответа при циклофосфановой 

иммуносупрессии 

При оценке влияния экстракта S. jeniseensis на выработку антител в 

условиях иммуносупрессии циклофосфаном установлено, что данное средство 

восстанавливает показатели гуморального иммунного ответа. В контрольной 

группе животных, получавших циклофосфан, абсолютное и относительное 

количество АОК уменьшилось на 31,7% и 22,9% соответственно по сравнению 

с интактной группой. Введение экстракта S. jeniseensis на фоне 

экспериментальной иммуносупрессии достоверно повышало количество АОК 

как в абсолютных значениях, так и при расчете на 106 спленоцитов в 1,5 и 1,7 

раза соответственно, по сравнению с контрольной группой. В группе 

животных, получавших препарат «Эхинацея», абсолютное и относительное 

количество АОК увеличилось в 1,5 и 1,3 раза по сравнению с контролем 

(таблица 4.2.1). 

 

Таблица 4.2.1 – Влияние экстракта S. jeniseensis на антителообразование при 

циклофосфановой иммуносупрессии 

Группы животных Абсолютное число 

АОК на селезенку 

Число АОК на 106 

спленоцитов 

Интактная, n = 10 69548 ± 5797 361,04 ± 12,09 

Контрольная (Циклофосфан),  

n = 10 

47500 ± 2577* 278,37 ± 9,03* 

Опытная 1 (Циклофосфан+ 

экстракт S. jeniseensis), n = 10 

69740 ± 1444** 487,06 ± 42,86** 

Опытная 2 (Циклофосфан + 

«Эхинацея»), n = 10 

71765 ± 2012** 374,09±9,50** 
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4.3. Оценка воздействия экстракта сухого Silene jeniseensis на состояние 

клеточного звена иммунного ответа при циклофосфановой иммуносупрессии  

Иммунодепрессивное действие циклофосфана проявлялось угнетением 

клеточного звена иммунной системы, что выражалось в снижении индекса 

реакции ГЗТ на 27% по сравнению с результатами интактных животных. 

Курсовое введение экстракта S. jeniseensis мышам в состоянии 

иммунодефицита привело к увеличению ИР ГЗТ в 1,6 раза по сравнению с 

данными контрольной группы животных (таблица 4.3.1). 

При введении мышам препарата сравнения «Эхинацея» наблюдалось 

увеличение этого показателя в 1,5 раза по сравнению с контролем (таблица 

4.3.1). 

 

Таблица 4.3.1 – Влияние экстракта S. jeniseensis на выраженность реакции 

гиперчувствительности замедленного типа при циклофосфановой 

иммуносупрессии 

Группы животных ИР ГЗТ, % 

Интактная, n = 10 43,91 ± 2,31 

Контрольная (Циклофосфан), n = 10 32,09 ± 1,74* 

Опытная 1 (Циклофосфан + экстракт 

S. jeniseensis), n = 10 

50,00 ± 4,06** 

Опытная 2 (Циклофосфан + «Эхинацея»),  

n = 10 

48,68 ± 4,21** 

 

При введении циклофосфана наблюдалось угнетение клеточно-

опосредованного иммунного ответа «трансплантат против хозяина», что 

приводило к уменьшению соотношения клеточного содержания лимфатических 

узлов контрольной и опытной лапок по сравнению с данными у интактной 

группы на 33% (таблица 4.3.2). 
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Таблица 4.3.2 - Влияние экстракта сухого S. jeniseensis на выраженность 

реакции «трансплантат против хозяина» (РТПХ) при циклофосфановой 

иммуносупрессии  

Группы животных Индекс увеличения 

лимфатических узлов 

Интактная, n = 10 2,34  0,11 

Контрольная (Циклофосфан), n = 10 1,57  0,08* 

Опытная 1 (Циклофосфан + экстракт 

S.jeniseensis), n = 10 

2,89  0,04** 

Опытная 2 (Циклофосфан + «Эхинацея»), 

n = 10 

2,54  0,02** 

 

При применении экстракта в дозе 100 мг/кг на фоне иммуносупрессии 

отмечено достоверное повышение индекса увеличения лимфатических узлов в 

1,8 раза; препарат «Эхинацея» увеличивал этот показатель в 1,6 раза по 

сравнению с контролем (таблица 4.3.2). 

Таким образом, результаты опытов позволили выявить стимулирующее 

действие экстракта S. jeniseensis в дозе 100 мг/кг на клеточно-опосредованные 

иммунные реакции. 

 

4.4 Изучение фагоцитарной активности макрофагов под действием 

экстракта сухого Silene jeniseensis при циклофосфановой иммуносупрессии 

Изучение фагоцитарной активности перитонеальных макрофагов по 

отношению к частицам коллоидной туши показало, что в контрольной группе, 

получавшей циклофосфан, наблюдалось снижение фагоцитарного индекса в 1,4 

раза по сравнению с результатами в интактной группе. Установлено, что после 

введения экстракта S. jeniseensis отмечалось повышение фагоцитарного индекса 

в 1,6 раза по сравнению с контрольной группой, в группе препарата сравнения 



66 
 

«Эхинацея» происходило увеличение данного показателя в 1,4 раза по 

сравнению с контролем (таблица 4.4.1).  

 

Таблица 4.4.1 – Влияние экстракта S. jeniseensis на фагоцитарную активность 

перитонеальных макрофагов мышей в отношении частиц коллоидной туши при 

циклофосфановой иммуносупрессии 

Группы животных Фагоцитарный индекс, 

Оптическая плотность, 

усл.ед. 

Интактная, n=10 0,327  0,022  

Контрольная (Циклофосфан), n=10 0,239  0,011* 

Опытная1 (Циклофосфан + экстракт 

S. jeniseensis), n=10 

0,3780,018** 

Опытная 2 (Циклофосфан + «Эхинацея»), 

n=10 

0,327  0,022** 

 

Трансплантация интактным мышам клеток перитонеального экссудата от 

мышей-доноров, иммунизированных ЭБ и получавших циклофосфан, 

сопровождалась угнетением гуморального иммунного ответа, что выражалось в 

уменьшении количества АОК как в абсолютных значениях, так и при расчете 

на 106 спленоцитов в 1,6 и 1,5 раза, соответственно, по сравнению с контролем 

(таблица 4.2.2). 

В серии экспериментов с введением исследуемого экстракта 

иммунизированным мышам-донорам, подвергшимся воздействию 

циклофосфана, и трансплантацией от последних перитонеальных макрофагов 

сингенным мышам-реципиентам нарастала выраженность гуморального 

иммунного ответа, что приводило к увеличению абсолютных и относительных 

показателей АОК в 1,7 и 1,6 раза, чем в группе животных, получавших 

циклофосфан. 



67 
 

В группе мышей, получавших препарат «Эхинацея», наблюдалось 

увеличение абсолютного и относительного числа АОК в среднем в 1,6 раза по 

сравнению с контролем. 

 

Таблица 4.4.2. - Влияние экстракта S. jeniseensis на антигенпрезентирующую 

функцию макрофагов мышей на фоне циклофосфана 

Группы животных Количество АОК 

 на селезенку На 106 спленоцитов 

Интактная, n=10 48234  2513 376  21 

Контрольная (Циклофосфан), n=10 29905  1878* 245  13* 

Опытная1 (Циклофосфан + 

экстракт S. jeniseensis), n=10 

51838  3427** 389  26** 

Опытная 2 (Циклофосфан + 

«Эхинацея»), n=10 

48147  2369** 392  19** 

 

Таким образом, полученные данные позволяют считать, что в реализации 

иммуномодулирующих свойств исследуемого экстракта важное значение имеет 

стимуляция иммунорегуляторной функции макрофагов. 

 

4.5. Влияние экстракта сухого Silene jeniseensis  

на морфофункциональное состояние тимуса и селезенки при 

циклофосфановой иммуносупрессии 

Результаты патоморфологических исследований показали, что на фоне 

введения циклофосфана в дозе 250 мг/кг наблюдаются инволютивные 

изменения в тимусе и селезенке, характеризующиеся уменьшением объема 

лимфоидной ткани. Так, у животных контрольной группы общая площадь 

тимуса уменьшается по сравнению с показателем интактных животных на 39% 

(р≤0,05), что согласуется с результатами снижения массы данного органа. При 
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этом ширина коркового слоя снижается на 15%, а ширина мозгового слоя 

увеличивается на 35% (р≤0,05), вследствие чего их соотношение составляет 

0,68±0,07, против 1,07±0,08 в интакте (Таблица 4.5.1).  

Плотность тимоцитов у контрольных животных как в субкапсулярной 

зоне, так и в глубоких слоях коры тимуса снижается на 21 и 29% 

соответственно, а в мозговом слое повышается на 20% по сравнению с 

интактными показателями (Рисунок 6). 

 

Таблица 4.5.1. - Влияние экстракта сухого S. jeniseensis на морфометрические 

показатели тимуса мышей при циклофосфановой иммуносупрессии  

Показатели Интактная 

(Н2О), n=10 

Контрольная 

(циклофосфан 

+ Н2О), n=10 

Опытная 

(циклофосфан + 

S. jeniseensis, 

100 мг/кг), n=10 

S дольки тимуса, мм2 18,9±1,83 11,5±0,94* 14,1±0,68** 

Ширина коркового слоя, мк 583±42,0 494±41,2 535±53,1 

Ширина мозгового слоя, мк 549±25,1 741±46,6* 628±67,1 

Ширины коркового / ширина 

мозгового 

1,07±0,08 0,68±0,07* 0,87±0,05** 

Примечание. Здесь и далее: * – различия достоверны при р ≤ 0,05 по сравнению с данными в 

интактной группе, ** – по сравнению с данными в контрольной группе, n – число животных 

в группе. 

 

В результате изменения плотности клеток корковый слой тимуса 

выглядит более светлым, в нем отмечаются значительные зоны клеточного 

опустошения, тогда как мозговой слой – более темным, вследствие чего 

кортико-медуллярная граница становится «размытой» (Рисунок 7, 8). Данная 

морфологическая картина описывается как «инверсия слоев» и наблюдается 

при акцидентальной инволюции тимуса, как при различных стрессовых 

ситуациях, так и на фоне применения цитостатиков (Сапин и др., 2001), в том 
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числе и циклофосфана (Лебединская и др., 2012, 2016; Бобрышева, 2013; 

Гайдай и др., 2019). По данным И.В. Бобрышевой (2013), ведущим фактором 

гипоплазии тимуса при экспериментальной циклофосфановой 

иммуносупрессии является избыточный апоптоз тимоцитов субкапсулярной и 

кортикальной зон органа, угнетение их пролиферации, а также развитие 

деструктивно-дистрофических изменений в цитоплазме тимоцитов, 

приводящих впоследствии к некрозу клеток. При введении мышам 

циклофосфана однократно в дозе 125 мг/кг выявлено выраженное 

цитотоксическое действие на Т-клеточное звено иммунной системы, с 

преимущественным поражением активноделящихся клеток тимуса (Гринько, 

2020).  
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Рисунок 6. - Влияние экстракта сухого S. jeniseensis на плотность клеток в 

тимусе мышей при циклофосфановой иммуносупрессии 

Так, цитологический анализ субкапсулярной зоны и глубоких слоев коры 

тимуса показал, что на фоне введения цитостатика количество бластов в них 

снижается на 80 и 54% соответственно, больших лимфоцитов в среднем на 72% 

относительно показателей животных интактной группы (Рисунок 9). 

Единичные лимфоциты на стадии митоза отмечаются только у 2 животных в 

контрольной группе.  
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Рисунок 7 - Циклофосфановая иммуносупрессия. Тимус мыши контрольной 

группы. Капсула отечна и разволокнена, кровенаполнение сосудов; кортико-

медуллярная граница «размытая». Окраска гематоксилином и эозином. 

Увеличение: ок. 10, об. 5 

          

Рисунок 8 - Циклофосфановая иммуносупрессия. Деструктивные изменения в 

корковом слое, разрастание адипоцитов в субкапсулярной зоне. Окраска 

гематоксилином и эозином. Увеличение: ок. 10, об. 20 
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При этом у контрольных животных наблюдается увеличение количества 

деструктивно измененных тимоцитов – в 2,8 и 2,4 раза, а также макрофагов – в 

2,3 и 2,6 раза соответственно в субкапсулярной и средних слоях корковой зоны 

тимуса по сравнению с показателями у интактных животных. В мозговом слое 

органа выявляется снижение числа эпителиоретикулярных телец, что также 

указывает на снижение функциональной активности тимуса.  

 

 

А

Б 

 

Рисунок 9 -. Влияние экстракта сухого S. jeniseensis на клеточный состав 

коркового вещества тимуса мышей при циклофосфановой иммуносупрессии: А 

– субкапсулярная зона; Б – глубокие слои 
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Курсовое введение животным экстракта сухого S. jeniseensis 

ограничивает развитие деструктивных процессов в тимусе. У животных 

опытной группы площадь дольки тимуса увеличивается на 23% (р≤0,05); в 

результате нормализации размеров мозговой и корковой зон, кортико-

медуллярное соотношение повышается на 28% (р≤0,05) по сравнению с 

таковыми у контрольных животных (Таблица 4.5.1). На фоне введения 

экстракта S. jeniseensis плотность тимоцитов увеличивается в кортикальной 

зоне на 13-20% и снижается в медуллярной зоне на 14% относительно таковых 

у контрольных животных (Рисунок 6), вследствие чего граница между ними 

четко прослеживается (Рисунок 10). У животных, получавших исследуемый 

экстракт, в условиях снижения макрофагальной активности уменьшается 

количество деструктивных тимоцитов в субкапсулярной зоне и в глубоких 

слоях коры – на 49 и 59 % соответственно по сравнению с контрольными 

показателями. На фоне снижения деструктивных процессов в тимусе животных 

опытной группы усиливаются репаративные реакции. Так, у всех животных 

опытной группы в субкапсулярной зоне появляются пролиферирующие клетки, 

количество бластов и больших лимфоцитов увеличивается в 2,1 и 1,6 раза 

соответственно; в глубоких слоях коркового вещества повышается число 

пролиферирующих клеток, бластов и больших лимфоцитов в 2,3; 1,6 и 1,9 раза 

соответственно по сравнению с показателями контрольных животных (Рисунок 

9).  

Установлено, что на фоне введения высоких доз циклофосфана в 

селезенке наблюдаются инволютивные изменения, характеризующиеся в 

большинстве случаев гипоплазией белой пульпы. Так, по данным 

морфометрических исследований у животных контрольной группы объем 

белой пульпы, рассчитанный относительно общей площади селезенки, меньше 

на 40% (Таблица 4.5.2) аналогичного показателя у животных интактной 

группы. 
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Рисунок 10 - Циклофосфановая иммуносупрессия. Тимус мыши, получавшей 

экстракт S. jeniseensis. Четкое разграничение коркового и мозгового слоев. 

Окраска гематоксилином и эозином. Увеличение: ок. 10, об. 5 

 

Вследствие усиления апоптоза и снижения пролиферативной активности 

лимфоцитов – процессов, развивающихся на фоне введения циклофосфана, ни у 

одного животного контрольной группы не выявляются герминативные центры 

(Рисунок 11), а также нет четкого разграничения на периартериальную муфту, 

мантийную и маргинальную зоны, тогда как в интактной группе вторичные 

лимфоидные узелки отмечаются у 100% животных (Рисунок 12). Выраженная 

макрофагальная реакция отмечается не только в красной, но и белой пульпе. На 

фоне введения циклофосфана наблюдаются гемодинамические нарушения в 

виде стаза эритроцитов в капиллярах фолликулов и кровенаполнения венозных 

синусов маргинальной зоны. Полученные нами данные согласуются с 

результатами других исследований (Бобрышева, 2015), показавших, что 

однократное введение циклофосфана в дозе 200 мг/кг вызывает 

морфологическую перестройку селезенки животных, проявляющуюся 

гипоплазией белой пульпы, а именно уменьшением ее относительной площади.  
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Рисунок 11. Циклофосфановая иммуносупрессия. Селезенка мыши 

контрольной группы. Фолликул не имеет центр размножения. Кровенаполнение 

сосудов. Окраска гематоксилином и эозином. Увеличение: ок. 10, об. 20 

 

 

Рисунок 12. Селезенка мыши интактной группы. Четкое разграничение белой 

пульпы на периартериальную муфту, мантийную и маргинальную зоны. 

Окраска гематоксилином и эозином. Увеличение: ок. 10, об. 10 
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Таблица 4.5.2. Влияние экстракта S. jeniseensis на морфометрические 

показатели селезенки мышей при циклофосфановой иммуносупрессии 

Группа животных Площадь белой 

пульпы, % 

Интактная (Н2О), n=10 29,4±2,96 

Контрольная (циклофосфан + Н2О), n=10 17,6±1,38* 

Опытная (циклофосфан + S. jeniseensis, 100 мг/кг), n=10 22,3±1,52** 

 

По данным С.А. Кащенко и соавторов (2011), после введения данной 

токсической дозы циклофосфана выраженные инволютивные изменения белой 

пульпы селезенки сохраняются в течение 30 дней. 

Курсовое введение животным экстракта S. jeniseensis способствует 

восстановлению структуры селезенки на фоне циклофосфановой 

иммуносупрессии. У животных опытных групп гемодинамические нарушения 

не выявляются, макрофагальная реакция менее выражена. В лимфоидных 

фолликулах отмечается формирование герминативных центров (Рисунок 13). 

Так, у животных опытной группы I общая площадь белой пульпы больше на 

27%, а во второй опытной группе – на 16% аналогичного показателя в 

контрольной группе. В лимфоидных фолликулах идет формирование 

мантийной и маргинальной зон, что свидетельствует о восстановлении 

процессов дифференцировки лимфоцитов. Диаметр фолликулов у животных 

опытных групп на 21 и 17% выше контрольного показателя.  

Таким образом, экстракт S. jeniseensis ограничивает развитие 

выраженных инволютивных процессов в тимусе и селезенке, вызванных 

введением циклофосфана. Установленная иммунокорригирующая активность 

экстракта растений рода Silene в отношении морфофункционального состояния 

тимуса и селезенки в условиях иммуносупрессии обусловлена содержанием в 

них комплекса биологически активных веществ. По данным И.А. Гольдиной и 

др. (2020), применение комплекса биофлавоноидов за счет ингибирования 
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супрессивного влияния циклофосфана на спонтанную пролиферативную 

активность клеток селезенки и митоген-индуцированную пролиферацию 

тимоцитов, нивелирует его цитотоксическое действие в отношении абсолютной 

и относительной массы лимфоидных органов и количества лейкоцитов 

периферической крови. Кроме того, наши данные согласуются с результатами 

исследования (Железнова, 2007), в котором показано, что растительный 

тритерпеноид милиацин ослабляет лимфотоксическое воздействие 

метотрексата и способствует более быстрому восстановлению 

морфологических показателей в красном костном мозге и селезенке. 

 

 

Рисунок 13. Циклофосфановая иммуносупрессия. Селезенка мыши, 

получавшей экстракт S. jeniseensis. Окраска гематоксилином и эозином. 

Увеличение: ок. 10, об. 20 
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4.6. Определение антиоксидантных свойств экстракта сухого  

Silene jeniseensis при циклофосфановой иммуносупрессии 

 

Антиоксидантную активность экстракта S. jeniseensis оценивали по 

содержанию малонового диальдегида (МДА) и активности каталазы, а также по 

содержанию восстановленного глутатиона (GSH) в селезенке при 

циклофосфановой иммуносупрессии. 

В ходе эксперимента установлено, что введение циклофосфана вызывает 

выраженную индукцию перекисного окисления липидов биомакромолекул в 

селезенке, о чем свидетельствует существенное (в 2,4 раза) увеличение 

содержания МДА в гомогенате селезенки по сравнению с данными в интактной 

группе Введение опытным группам животных экстракта S. jeniseensis  на фоне 

циклофосфана значительно уменьшало выраженность окислительного стресса 

на фоне иммуносупрессии и способствовало корригированию дисбаланса 

между про- и антиоксидантной системами организма. Так, содержание МДА в 

гомогенате селезенки мышей, получавших исследуемый экстракт, снижалось в 

2,0 раза (р0,05) (таблица 4.6.1). 

Одним из факторов усиления процессов ПОЛ является угнетение 

активности эндогенной антиоксидантной системы (АОС) организма. Так, в 

контрольной группе животных отмечалось снижение активности каталазы и 

снижение концентрации GSH в 2,5 и 1,9 раза соответственно по сравнению с 

интактом. В гомогенате селезенки мышей, получавших исследуемый экстракт, 

активность каталазы и содержание GSH увеличилось в 2,3 и 1,5 раза по 

сравнению с аналогичными показателями в контрольной группе животных. 

Выявленные изменения в функционировании эндогенной антиокислительной 

системы указывают на наличие антиоксидантных свойств у экстракта 

S. jeniseensis при экспериментальном иммунодефиците, что является одним из 

важных аспектов иммунопротекторного действия исследуемого фитосредства. 
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Антиоксидантное действие экстракта сухого S. jeniseensis превосходило 

таковое препарата сравнения «Эхинацея». 

 

Таблица 4.6.1 – Влияние экстракта S. jeniseensis на содержание МДА и 

активность каталазы в гомогенате селезенки при циклофосфановой 

иммуносупрессии 

Группы животных Содержание 

МДА, мкмоль/г 

ткани 

Активность 

каталазы, 

мкмоль/мин/г 

ткани 

GSH, 

мкмоль/мин/ 

г ткани 

Интактная, n=10 71,92±6,10 21,69±1,54 973,12±11,24 

Контрольная 

(Циклофосфан), n=10 
176,48±9,18* 8,68±0,71* 512,41±21,13* 

Опытная (Циклофосфан 

+ экстракт S. jeniseensis), 

n=10 

87,18±6,71** 20,31±1,33** 758,50±18,34** 

Примечание: n – количество животных в группе, * - разница существенна по сравнению с 

данными в интактной группе, ** – по сравнению с данными в контрольной группе. 

 

С целью определения молекулярных и клеточных механизмов 

иммуномодулирующего действия экстракта S. jeniseensis, выявленного in vivo, 

была проведена оценка его антирадикальной активности и 

мембраностабилизирующих свойств в модельных системах in vitro с 

использованием перекисного и осмотического гемолиза 1% суспензии 

эритроцитов донорской крови (табл. 4.6.2, 4.6.3). 

При внесении в инкубационную среду экстракта S. jeniseensis отмечалось 

снижение интенсивности перекисного окисления липидов, вероятно, за счет 

прямого нейтрализующего действия на гидроксильные радикалы и 

стабилизации структурных и функциональных свойств липидного бислоя 
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плазмалеммы эритроцитов, что сопровождалось снижением выраженности 

осмотического и перекисного гемолиза эритроцитов (таблица 4.6.2). При этом 

концентрация S. jeniseensis, снижающая интенсивность перекисного гемолиза 

на 50 %, составила 0,023 мкг/мл. Выявленный мембраностабилизирующий 

эффект экстракта S. jeniseensis обусловлен наличием в его составе фенольных 

соединений - флавоноидов и экдистероидов, обладающих антиоксидантной 

активностью. 

 

Таблица 4.6.2.– Влияние экстракта сухого Silene jeniseensis на перекисный 

гемолиз эритроцитов в модельной системе 

 

Условия опыта 

Концентрация, 

мкг/мл 

Перекисный 

гемолиз, % 

 

 

Er/m + экстракт 

S. jeniseensis 

 

90,4 15,34 ± 1,45 

8,7 21,11 ± 1,32 

0,90 25,44 ± 1,73 

0,07 36,15 ± 2,11 

0,007 54,15 ± 2,63 

0,002 73,24 ± 3,22 

IC50,мкг/мл 0,023 ± 0,002 

 

Er/m + аскорбиновая 

кислотаа 

0,45 22,14 ± 1,32 

0,09 31,53 ± 1,15 

0,01 50,41 ± 2,23 

0,001 55,11 ± 3,04 

0,0003 61,44 ± 2,12 

IC50,мкг/мл 0,010 ± 0,001 

Примечание: здесь и в таблице 4.6.3.: а – вещество сравнения. 

 

Согласно данным, приведенным в таблице 4.6.3, экстракт S. jeniseensis 

проявляет выраженную антирадикальную активность в отношении стабильного 
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хромоген-радикала DPPH (IC50 = 32,1 мкг/мл), а также катион-радикала ABTS 

(IC50 = 21,4 мкг/мл). При определении способности испытуемого фитосредства 

связывать супероксидный анион-радикал и ионы металлов переменной 

валентности (Fe2+) установлено наличие активности экстракта S. jeniseensis в 

отношении указанных частиц. В эксперименте показано, что исследуемый 

экстракт обладает Fe2+-хелатирующим действием (IC50 = 210,3 мкг/мл), 

близким к активности эталонного вещества - аскорбиновой кислоты (IC50 = 

182,4 мкг/мл). Fe2+-связывающая активность S. jeniseensis обусловлена 

содержанием в его составе высокомолекулярных углеводов (арабино-3,6-

галактана) и флавоноидов, что объясняет способность экстракта ингибировать 

катализируемое железом образование гидроксильного радикала и, тем самым, 

предотвращать структурно-функциональные нарушения биомакромолекул 

организма. Выявленная Fe2+- связывающая активность согласуется с изученной 

выше мембраностабилизирующей активностью фитосредства в условиях 

реакции Фентона. 

В отношении связывания О2•-радикала отмечается выраженное 

антиоксидантное действие исследуемого фитосредства (IC50 = 25,3 мкг/мл), 

превосходящее таковое аскорбиновой кислоты. 

Полученные в результате эксперимента данные свидетельствуют о том, 

что экстракт сухой S. jeniseensis оказывает антиоксидантное действие, 

выражающееся в сохранении каталитической активности ферментов и 

повышении содержания пептидов эндогенной антиоксидантной системы 

организма. Отмечается снижение образования продуктов перекисного 

окисления липидов (МДА) на фоне экспериментальной иммуносупрессии 

циклофосфаном. В модельных системах экстракт S. jeniseensis проявляет 

выраженное мембраностабилизирующее действие, стабилизируя структурно-

функциональную целостность плазматической мембраны эритроцитов в 

условиях гемолиза, а также радикал-связывающую активность в отношении 

реакционно-активных молекул (DPPH, ABTS, Fe2+, O2
•-). Выявленное 
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антиоксидантное действие испытуемого экстракта определяется наличием в его 

составе биологически активных веществ, в частности, флавоноидов (витексин, 

изовитексин, озоориентин-2'-О-рамнозид, вицетин, гомоориентин), 

экдистероида (20-гидроксиэкдизон) и полисахарида (арабино-3,6-галактана), 

способных стабилизировать и инактивировать реакционно-активные молекулы, 

ингибировать процессы перекисного окисления липидов, стабилизируя тем 

самым мембраны клеточных структур.  

 

Таблица 4.6.3 – Антирадикальная активность экстракта S. jeniseensis в 

модельных системах in vitro, IC50 

 

Объект 

Реакционно-активные молекулы 

DPPH˙, 

мкг/мл 

O2•- 

мкг/мл 

Fe2+ 

мкг/мл 

ABTS•+ 

мкг/мл 

Экстракт 

S. jeniseensis 

32,1 ± 2,41 25,3 ± 1,12 210,3± 6,71 21,4 ± 1,20 

Аскорбиновая 

кислотаа 
10,7± 0,54 71,4± 3,43 182,4± 8,12 27,5± 1,15 

Тролокса 5,5 ± 0,21 - - 11,3± 0,77 

 

4.7. Влияние экстракта сухого Silene jeniseensis на поведение животных в 

условиях циклофосфановой иммуносупрессии 

В первой серии экспериментов установлено, что введение крысам 

экстракта S. jeniseensis в дозах 100 и 200 мг/кг снижает время иммобилизации 

животных в тесте «поведенческое отчаяние по Porsolt» в среднем на 24%, при 

введении средства в дозе 50 мг/кг - на 19% по сравнению с аналогичным 

показателем у животных контрольной группы. В следующей серии 

экспериментов экстракт S. jeniseensis изучали в дозе 100 мг/кг (таблица 4.7.1.). 

Результаты, представленные в таблицах 4.7.2 и 4.7.3, показывают, что на 

фоне введения циклофосфана у животных повышается уровень тревоги и 
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развивается депрессивное состояние. Так, в тесте «открытое поле» у мышей 

контрольной группы двукратно снижались показатели горизонтальной и 

вертикальной активности, количество актов дефекации повышалось в 1,5 раза 

по сравнению с таковыми у интактных животных. 

Таблица 4.7.1 – Влияние экстракта S. jeniseensis на поведение животных в тесте 

«поведенческое отчаяние по Porsolt» 

Группы животных Время 

иммобильности, с 

Контрольная (Н2О) 111 (98;124)  

Опытная 1 (экстракт S. jeniseensis, 50 мг/кг) 89(76;106) р≤0,05 

Опытная 2 (экстракт S. jeniseensis, 100 мг/кг) 84,5 (72;89) р≤0,01 

Опытная 3 (экстракт S. jeniseensis, 200 мг/кг) 85 (73;92) р≤0,01 

Примечание: число животных в каждой группе (n=10). 

 

В тесте «подвешивание за хвост» суммарное время иммобильности 

контрольных животных увеличивалось на 41% (табл. 4.7.3) по сравнению с 

аналогичными показателями у животных интактной группы.  

 

Таблица 4.7.2 – Влияние экстракта S. jeniseensis на поведение животных в тесте 

«открытое поле» при введении циклофосфана 

Группы животных Горизонтальная 

активность 

Вертикальная 

активность 

Акты 

дефекаций 

Интактная (Н2О) 23 (9,5; 27) 14 (10; 16.3) 1 (1;1) 

Контрольная (циклофосфан 

+ Н2О) 

11 (8,5; 14,3) 6,5 (3,5; 9,5) 1,5 (1;2) 

Опытная 1 (циклофосфан + 

экстракт S. jeniseensis) 

17 (12;21,5) 

р≤0,05 

12 (8,5; 13,5) 

р≤0,01 

1 (1;1) 

Примечание: число животных в каждой группе (n=12) 

 

Установлено, что применение на фоне введения циклофосфана экстракта 
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S. jeniseensis в дозе 100 мг/кг снижает у животных проявления тревожности и 

депрессии, и, как следствие, увеличивает их двигательную и 

исследовательскую активность. Так, в тесте «открытое поле» у животных 

первой опытной группы на фоне снижения количества актов дефекации на 50%, 

увеличивалось количество пересеченных квадратов и вертикальных стоек на 55 

и 87% соответственно относительно данных у контрольных животных. На фоне 

введения исследуемого экстракта суммарное время иммобильности у животных 

в тесте «подвешивание за хвост» уменьшалось на 52% относительно контроля.  

 

Таблица 4.7.3 – Влияние экстракта S. jeniseensis на поведение животных в тесте 

«подвешивание за хвост по Steru» при введении циклофосфана 

Группы животных Время иммобильности, сек 

Интактная (Н2О) 94,5 (79,5;103) 

Контрольная (циклофосфан + Н2О) 133 (122,5; 175) 

Опытная 1 (циклофосфан + экстракт 

S. jeniseensis) 

64,5 (50,5; 78,5)  

р≤0,01 

Примечание: число животных в каждой группе (n=12) 

Существенный вклад в проявление противотревожного и 

антидепрессивного эффектов исследуемого экстракта на фоне анксиогенного и 

депрессивного эффектов циклофосфана вносят индивидуальные соединения, 

выделенные из травы S. jeniseensis (рисунок 14 и 15). Так, у животных второй и 

третьей опытных групп, получавших изоориентин-2''-О-рамнозид и арабино-

3,6-галактан, в тесте «открытое поле» горизонтальная активность повышалась в 

среднем на 23%, вертикальная активность – на 23 и 18% соответственно по 

сравнению с таковыми у контрольных животных. Количество актов дефекации 

у животных II-IV опытных групп было ниже контрольного показателя на 50%, 

при этом данная разница была статистически достоверна (р≤0,05) только у 

животных, получавших флавоноид – изоориентин-2''-О-рамнозид. В тесте 

«подвешивание за хвост» наиболее выраженное снижение (на 44%) суммарного 

времени иммобильности отмечали у животных, получавших изоориентин-2''-О-
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рамнозид, тогда как введение арабино-3,6-галактана и 20-гидроксиэкдизона 

уменьшало данный показатель лишь на 36 и 30% соответственно относительно 

контроля. 
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Рисунок 14 – Влияние индивидуальных веществ, выделенных из S. jeniseensis, 

на поведение животных в тесте «открытое поле» при введении циклофосфана  

Примечание: Ф – флавоноид изоориентин-2''-О-рамнозид, П – полисахарид арабино-3,6-

галактан, Э – экдистероид 20-гидроксиэкдизон; * - значение достоверно при р≤0,01; ** - 

значение достоверно при р≤0,05. 
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Рисунок 15 – Влияние индивидуальных веществ, полученных из S. jeniseensis, 

на поведение животных в тесте «подвешивание за хвост по Steru» при введении 

циклофосфана 

Примечание: Ф – флавоноид изоориентин-2''-О-рамнозид, П – полисахарид арабино-3,6-

галактан, Э – экдистероид 20-гидроксиэкдизон; * - значение достоверно при р≤0,01. 

 



85 
 

Наиболее выраженное антидепрессивное действие исследуемый 

фитоэкстракт проявляет на фоне введения циклофосфана, значимо увеличивая 

двигательную и исследовательскую активность животных в тесте «открытое 

поле» и суммарное время иммобильности животных в тесте «подвешивание за 

хвост по Steru». Способность исследуемого нами лекарственного растительного 

средства ограничивать побочное действие цитостатика циклофосфана 

обусловлено содержанием в нем комплекса биологически активных веществ – 

флавоноидов, экдистероидов, полисахаридов и др. Наиболее существенный 

вклад в проявление противотревожного и антидепрессивного эффектов 

исследуемого экстракта S. jeniseensis вносит флавоноид изоориентин-2''-О-

рамнозид. 
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ГЛАВА 5. ИММУНОМОДУЛИРУЮЩИЕ СВОЙСТВА 

ИНДИВИДУАЛЬНЫХ СОЕДИНЕНИЙ, ВЫДЕЛЕННЫХ ИЗ SILENE 

JENISEENSIS WILLD, ПРИ ЦИКЛОФОСФАНОВОЙ ИММУНОДЕПРЕССИИ 

 

5.1. Оценка воздействия индивидуальных соединений (изоориентин-2''-О-

рамнозида, арабино-3,6-галактана и 20-гидроксиэкдизона), полученных из 

Silene jeniseensis, на состояние основных звеньев иммунитета 

При изучении влияния индивидуальных соединений из S. jeniseensis на 

гуморальное звено иммунной системы, процессы антителообразования 

установлено, что данные вещества восстанавливают процессы 

антителообразования в модели циклофосфановой иммуносупрессии. Введение 

циклофосфана приводило к снижению как абсолютного числа АОК, так и числа 

АОК на 106 спленоцитов на 39% и 47%, соответственно, по сравнению с теми 

же показателями в интактной группе (таблица 5.1.1). 

Таблица 5.1.1 – Влияние индивидуальных веществ, полученных из 

S. jeniseensis, на антителообразование при циклофосфановом иммунодефиците  

Группы животных Абсолютное число 

АОК на селезенку 

Число  

АОК на 106 

спленоцитов 

Интактная, n=10 66070 ± 4979 354 ± 15,2 

Контрольная (Циклофосфан), n=10  40269 ± 3617* 189 ± 17,2* 

Опытная 1 (Циклофосфан + 

изоориентин-2''-О-рамнозид), n=10 

53250 ± 4498** 282± 21,5** 

Опытная 2 (Циклофосфан + 

арабино-3,6-галактан), n=10 

64257 ± 2570** 287 ± 18,2** 

Опытная 3 (Циклофосфан +20-

гидроксиэкдизон), n=10 

52489 ± 3260** 265± 16,7** 

Примечание: здесь и далее * – различия достоверны при р ≤ 0,05 по сравнению с данными в 

интактной группе, ** - по сравнению с данными в контрольной группе, число животных в 

каждой группе (n=10). 
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При введении изоориентин-2''-О-рамнозида и 20-гидроксиэкдизона на 

фоне супрессии отмечено достоверное увеличение количества АОК в 

абсолютных значениях в 1,3 раза в обеих группах и в 1,6 раза при введении 

арабино-3,6-галактана; в расчете на 106 спленоцитов - в 1,5 раза при введении 

изоориентин-2''-О-рамнозида и арабино-3,6-галактана и в 1,4 раза в группе 20-

гидроксиэкдизона по сравнению с данными в контрольной группе животных 

(таблица 5.1.1). 

При исследовании влияния индивидуальных веществ на клеточное звено 

иммунной системы было установлено, что исследуемые вещества 

восстанавливают индекс клеточно-опосредованной реакции ГЗТ в условиях 

циклофосфановой иммуносупрессии. Введение циклофосфана приводило к 

снижению индекса реакции ГЗТ (ИР ГЗТ) на 32 % по сравнению с тем же 

показателем в интактной группе (таблица 5.1.2). 

 

Таблица 5.1.2 – Влияние индивидуальных веществ, полученных из Silene 

jeniseensis, на выраженность реакции гиперчувствительности замедленного 

типа при циклофосфановой иммуносупрессии 

Группы животных ИР ГЗТ, % 

Интактная, n=10 55,9 ± 2,58 

Контрольная (Циклофосфан), n=10  37,9 ± 2,56* 

Опытная 1 (Циклофосфан + изоориентин-2''-

О-рамнозид), n=10 

50,0 ± 3,24** 

Опытная 2 (Циклофосфан + арабино-3,6-

галактан), n=10 

52,1 ± 4,74** 

Опытная 3 (Циклофосфан +20-

гидроксиэкдизон), n=10 

47,6 ± 3,76** 

 

При введении исследуемых веществ на фоне иммунодефицита наблюдали 

увеличение ИР ГЗТ в 1,3 раза в опытных группах животных № 1 и 3, 



88 
 

получавших изоориентин-2''-О-рамнозид и 20-гидроксиэкдизон, 

соответственно, и в 1,4 раза - в опытной группе мышей №2, получавших 

арабино-3,6-галактан, по сравнению с контролем.  

При оценке влияния индивидуальных веществ на фагоцитарную 

активность перитонеальных макрофагов в отношении частиц коллоидной туши 

было установлено, что наибольшее стимулирующее влияние на данное звено 

оказывает экдистероид 20-гидроксиэкдизон, увеличивая фагоцитарный индекс 

в 1,5 раза по сравнению с группой контроля, получавших циклофосфан; в 

группе мышей, получавших арабино-3,6-галактан, наблюдалось увеличение 

индекса в 1,4 раза, и наименьшее стимулирующее влияние отмечалось в группе 

животных, получавших флавоноид изоориентин-2''-О-рамнозид (увеличение в 

1,2 раза) (таблица 5.1.3). 

 

Таблица 5.1.3. – Влияние индивидуальных веществ, полученных из Silene 

jeniseensis, на фагоцитарную активность перитонеальных макрофагов мышей в 

отношении частиц коллоидной туши при циклофосфановой иммуносупрессии  

Группы животных Фагоцитарный индекс, 

Оптическая плотность, 

усл.ед. 

Интактная, n=10 0,245  0,017 

Контрольная (Циклофосфан), n=10 0,155  0,003* 

Опытная 1 (Циклофосфан + изоориентин-2''-О-

рамнозид), n=10 

0,180  0,012** 

Опытная 2 (Циклофосфан + арабино-3,6-

галактан), n=10 

0,224  0,061** 

Опытная 3 (Циклофосфан +20-гидроксиэкдизон), 

n=10 

0,233  0,040** 
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Таким образом, результаты проведенных экспериментов свидетельствуют 

о наличии иммуномодулирующего действия у биологически активных веществ: 

флавоноида изоориентин-2''-О-рамнозида, полисахарида арабино-3,6-галактана 

и экдистероида 20-гидроксиэкдизона, выделенных из S. jeniseensis, на 

состояние основных звеньев иммунной системы. Наибольшее влияние на 

гуморальное, клеточное и макрофагальное звенья иммунной системы отмечено 

у арабино-3,6-галактана, применение 20-гидроксиэкдизона показало наиболее 

выраженное влияние на макрофагальное звено, а изоориентин-2''-О-рамнозид 

оказывал равноценное влияние на основные звенья иммунитета. 
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 ГЛАВА 6. ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ 

Одним из актуальных вопросов современной имммунофармакологии 

является поиск новых безопасных и эффективных лекарственных препаратов 

для лечения и профилактики заболеваний, связанных с иммунодефицитным 

состоянием. Согласно современным исследованиям в области клинической 

иммунологии, патогенез многих заболеваний в той или иной степени связан с 

нарушениями в иммунной системе человека. Сбои в иммунной системе 

приводят к неуклонному росту инфекционно-воспалительных заболеваний, 

которые, как замечают клиницисты, меняют свои привычные свойства и 

становятся склонными к хронизации, рецидивированию и быстрому 

прогрессированию. Включение в терапию иммуномодулирующих средств, 

воздействующих на ключевые звенья патогенеза, может влиять на 

эффективность проводимой основной терапии и сроки излечивания. В 

современных реалиях доказательной медицины средств, обладающих 

достаточной эффективностью, хорошим профилем безопасности и, что не мало 

важно, широким спектром воздействия на разные звенья иммунной системы, 

среди химических лекарственных средств недостаточно. В связи с этим, все 

больше внимания уделяется изучению и разработке средств растительного 

происхождения. Отличительной особенностью фитопрепаратов является их 

комплексное воздействие за счет содержания в них большого количества 

биологически активных веществ. В условиях импортозамещения, особенно, 

актуальна разработка отечественных фитопрепаратов, тем более что у 

коренных народов Сибири имеется достаточно богатая история традиционной 

медицины, основанная на многолетнем опыте траволечения. Особенно, это 

актуально для регионов с богатой экологически чистой сырьевой базой и 

множеством ареалов различных видов растений. К лекарственным растениям с 

широким ареалом распространения практически по всей России и опытом 

применения в народной медицине относятся растения рода Смолевка. Наличие 

выраженной эффективности выделенных соединений из S. jeniseensis при 
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хронических инфекционных процессах и заболеваниях, в том числе 

онкологических, в патогенезе которых ведущее значение имеют нарушения 

иммунологической реактивности организма, позволило нам использовать это 

растение в качестве объекта изучения на наличие иммуномодулирующего 

действия. 

При изучении иммунотоксических свойств экстракта S. jeniseensis 

испытуемое средство в дозе 100 мг/кг не оказывает существенного влияния на 

массу и клеточность тимуса и селезенки мышей, клеточное, гуморальное и 

макрофагальное звенья иммунной системы и на пролиферативную активность 

Т- и В- лимфоцитов в сравнении с интактными животными. При оценке 

влияния экстракта S. jeniseensis на состояние центральной нервной системы 

было показано, что исследуемое средство в дозах 100 и 200 мг/кг снижает у 

животных уровень тревоги в условиях наказуемого и ненаказуемого поведения, 

проявляет антидепрессивное действие, способствует активации 

ориентировочно-исследовательского поведения; исследуемый экстракт в дозе 

100 мг/кг улучшает выработку и сохранность условного рефлекса. 

При исследовании иммуномодулирующего действия экстракта 

S. jeniseensis на фоне иммунодефицита, индуцированного введением 

циклофосфана, выявлено, что применение исследуемого средства достоверно 

увеличивает массу и клеточность иммунных органов у животных, а также 

стимулирует основные звенья иммунной системы. Наши данные согласуются с 

исследованием Ghonime (2011), в котором установлено, что при введении 

мышам с циклофосфамид-индуцированным иммунодефицитом метанольного 

экстракта Silene nocturna наблюдалось увеличение количества лейкоцитов, 

клеточности костного мозга и массы селезенки. В работе V.B. Khobrakova 

(2017), Д.З. Цыреновой (2017) показано иммунокорригирующее влияние 

экстрактов сухих, полученных из горечавки холодной и зопника 

клубненосного, на основые звенья иммунитета при азатиоприновой 

иммуносупрессии. При курсовом введении мышам BALB/c в течение 15 дней 
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экстракта корня Withania somnifera было показано усиление клеточно-

опосредованного иммунитета, увеличение титров IgM и IgG, при 

цитометрическом анализе поверхностных маркеров лимфоцитов Т-клеток 

(CD3(+), CD4(+) и CD8(+)) и В-клеток (CD19(+)) отмечалось заметное усиление 

пролиферации и дифференцировки лимфоцитов, повышение экспрессии IFN-γ, 

IL-2, а также активация функции макрофагов in vivo и in vitro, на что указывает 

усиленная секреция нитрита, IL-12 и TNF-α (Malik, 2007). A. Parveen et al. 

(2021) исследовали иммуномодулирующий потенциал комбинации из широко 

используемых на протяжении многих лет в народной медицине лекарственных 

растений: Phyllanthus emblica, Tinospora cordifolia и Piper nigrum на мышах 

Swiss Albino в состоянии иммуносупрессии, индуцированной циклофосфаном. 

В ходе экспериментов установлено, что изучаемое средство не влияет на 

пролиферацию лимфоцитов, усиливает фагоцитарную активность 

перитонеальных макрофагов, подавляет синтез провоспалительных цитокинов: 

фактора некроза опухоли (TNF-α), IL-6, IL-10 и обладает потенциальной 

антирадикальной активностью в отношении стабильного хромоген-радикала 

DPPH. 

На фоне экспериментального иммунодефицита применение экстракта 

S. jeniseensis у мышей достоверно увеличивало индекс реакции ГЗТ и индекс 

увеличения лимфатических узлов по сравнению с данными контрольной 

группы животных. Аналогичные результаты получены в исследованиях Ю.В. 

Шур (2018), где показано, что водно-этанольный экстракт астрагала лисьего 

(Astragalus vulpinus) ослабляет супрессивное действие циклофосфана у белых 

мышей линии Balb/c, нормализуя клеточно-опосредованную иммунную 

реакцию ГЗТ. Также в работе С.В. Дутовой (2014) показано положительное 

влияние экстракта сухого Сoluria geoides на клеточно-опосредованный 

иммунный ответ. В литературе также имеются сведения о стимуляции 

клеточного и гуморального иммунитета у мышей линии (CBA×BL/6)F1 при 
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применении комплексного растительного препарата «Селекартен» (Плетнев, 

2012). 

Эксперименты по изучению функционального состояния гуморального 

иммунитета показали, что в условиях индуцированного циклофосфаном 

иммунодефицита введение экспериментальным животным экстракта сухого 

S. jeniseensis восстанавливает процессы антителообразования. Полученные 

нами данные согласуются с исследованиями П.К. Игамбердиевой (2015) по 

влиянию растительного сбора из одуванчика лекарственного (Taraxacum 

officinale Wigg. s.L.), ромашки аптечной (Matricaria recutita L.) и пастушьей 

сумки (Capsella bursa-pastoris L.) у беспородных мышей на фоне вызванного 

сернокислым фенилгидразином вторичного иммунодефицита, которые 

показали достоверное увеличение АОК в 1,2 раза. При изучении влияния 

этанолового экстракта граната, а также этилацетатного и бутанольного 

экстрактов кожуры граната на гуморальный иммунитет у мышей на фоне 

циклофосфамид-индуцированной иммуносупрессии показано их 

стимулирующее действие на процессы антителообразования, что проявлялось 

увеличением количества антителопродуцирующих клеток (Wei, 2010). В 

исследовании А.Н. Атажанова (2012) на фоне вторичного иммунодефицита при 

остром токсическом гепатите у беспородных мышей применение растительных 

средств: экстракта штокрозы, экстракта корня солодки и глицерофита (смеси 

экстрактов штокрозы и корня солодки) приводило к увеличению количества 

АОК в селезенке в 2,2; 2,3 и 3,27 раза соответственно. Аналогичный результат в 

условиях азатиоприновой иммуносупрессии получен при изучении 

иммуномодулирующих свойств сухого семикомпонентного растительного 

экстракта, составленного по прописям тибетской медицины и состоящего из 

корневища аира болотного (сем. Araceae), корней одуванчика (сем. Asteraceae), 

соцветия ромашки (сем. Asteraceae), плодов шиповника (сем. Rosaceae), плодов 

боярышника (сем. Rosaceae), черных листьев бадана толстолистного (сем. 

Saxifragaceae) и травы горца птичьего (сем. Polygonaceae), который приводил к 
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ослаблению супрессивного действия азатиоприна в отношении процессов 

антителообразования, восстанавливая тем самым показатели гуморального 

звена иммунной системы (Лебедева, 2006). Введение мышам на фоне 

циклофосфамид-индуцированной иммуносупрессии биоактивной фракции 

Sphaeranthus indicus показало дозозависимое усиление гуморального 

иммунитета; так, титр антител, сниженный на фоне цитостатика, увеличивался 

при использовании фракции в дозах 200 (р < 0,05) и 400 мг/кг (р < 0,001), также 

отмечалось аналогичное увеличение показателей клеточно-опосредованного 

иммунитета (Bafna, 2006). При исследовании эффективности неочищенных 

экстрактов листьев Barringtonia acutangula на экспериментальных крысах было 

обнаружено, что пероральное введение водных и метанольных экстрактов 

листьев B. acutangula в течение 14 дней значительно увеличивает титр 

гемагглютинирующих антител (НА) в дозах 200 мг/кг и 400 мг/кг по сравнению 

с контрольной группой, получавшей циклофосфамид (Rashmi, 2017). 

В ходе исследования влияния экстракта S.  jeniseensis на фагоцитарную 

активность перитонеальных макрофагов в отношении частиц коллоидной туши 

было установлено, что данное средство увеличивает фагоцитарный индекс по 

сравнению с группой контроля. При исследовании влияния экстракта 

S. jeniseensis на антигенпрезентирующую функцию макрофагов в условиях 

циклофосфановой иммуносупрессии также установлено его стимулирующее 

действие. Полученные нами данные согласуются с исследованием M. Ghonime 

(2015), в котором показано усиление фагоцитарной активности макрофагов под 

действием экстрактов Silene succulenta и Silene villosa. В работе Е.С. Филоненко 

(2020) показано иммуномодулирующее действие экстрактов растений Silene 

roemeri Friv и Silene sendtneri Boiss, проявляющееся в активации макрофагов в 

экспериментах in vitro. Исследования А.К. Маслова (2008) показали 

достоверное повышение функциональной активности перитонеальных 

макрофагов по увеличению поглотительной способности и повышению 

активности одной из основных бактерицидных систем фагоцитов – 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Ghonime+M&cauthor_id=25564700
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миелопероксидазной системы при введении мышам экстракта из корня солодки 

голой с предварительным заражением M. tuberculosis. При исследовании 

влияния настойки из корневищ с корнями цимицифуги даурской (Cimicifuga 

dahurica (Turcz.) Maxim) на макрофагальное звено в условиях азатиоприновой 

иммуносупрессии было показано ее иммуномодулирующее влияние (Гармаев, 

2017). В исследовании W.Ahmad (2018) также показано стимулирующее 

действие экстракта Tinospora crispa на фагоцитарную активность макрофагов. 

Экстракт сухой S. jeniseensis уменьшает развитие выраженных 

инволютивных процессов в тимусе и селезенке, вызванных введением 

циклофосфана, снижая степень выраженности деструктивных процессов в 

органах, а также увеличивая объемную долю лимфоидной ткани за счет 

активации митотической активности, пролиферации и дифференцировки 

лимфоцитов. Установленная иммунокорригирующая активность экстракта в 

отношении морфофункционального состояния тимуса и селезенки в условиях 

иммуносупрессии обусловлена содержанием в нем комплекса биологически 

активных веществ. Исследования Д.З. Цыреновой (2017) показали, что 

курсовое применение экстракта Phlomoides tuberosa L. Moench на фоне 

азатиоприновой иммуносупрессии приводит к уменьшению супрессивного 

действия цитостатика: увеличению площади белой пульпы и толщины 

периартериальной лимфоидной муфты селезенки мышей, а также увеличению 

диаметра лимфоидных узелков и количества герминативных центров. В 

исследовании Ц.А. Батоевой (2019) показано, что предшествующее 

иммунодефициту использование отвара астрагала перепончатого максимально 

предотвращало изменение структуры тимуса: наблюдалось увеличение 

толщины коркового вещества дольки тимуса, увеличение ядер тимоцитов; в 

селезенке сохранялась форма лимфоидных фолликулов, герминативные 

центры, выявлялись стандартные периартериальные зоны.  

Учитывая, что реакции свободнорадикального окисления в настоящее 

время считаются одним из основных патогенетических механизмов многих 
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патологических состояний и заболеваний, а токсичные перекисные свободные 

радикалы и активные формы кислорода повреждают важные структурные и 

функциональные белки и липиды, ферментные и мембранные системы клеток, 

приводя к подавлению функциональной активности иммунокомпетентных 

клеток и к возникновению различных иммунопатологических и аутоиммунных 

процессов, представляло большой интерес исследование влияния экстракта 

сухого S. jeniseensis на состояние эндогенной антиоксидантной системы и 

процессы перекисного окисления липидов в условиях индуцированного 

иммунодефицита путем определения в гомогенате селезенки животных 

концентрации продукта перекисного окисления липидов - малонового 

диальдегида (МДА), а также активности каталазы и содержания 

восстановленного глутатиона (GSH). Нами установлено, что экстракт сухой 

S. jeniseensis оказывает антиоксидантное действие, выражающееся в снижении 

содержания МДА, сохранении каталитической активности ферментов и 

повышении содержания пептидов эндогенной антиоксидантной системы 

организма. В модельных системах экстракт S. jeniseensis проявляет выраженное 

мембраностабилизирующее действие, стабилизируя структурно-

функциональную целостность плазматической мембраны эритроцитов в 

условиях гемолиза, а также радикал-связывающую активность в отношении 

реакционно-активных молекул (DPPH, ABTS, Fe2+, O2
•-). Выявленное 

антиоксидантное действие испытуемого экстракта определяется наличием в его 

составе биологически активных веществ, в частности, флавоноидов (витексин, 

изовитексин, изоориентин-2'-О-рамнозид, вицетин, гомоориентин), 

экдистероида (20-гидроксиэкдизон) и полисахарида (арабино-3,6-галактан), 

способных стабилизировать и инактивировать реакционно-активные молекулы, 

ингибировать процессы перекисного окисления липидов, стабилизируя тем 

самым мембраны клеточных структур, как показано в работах ряда авторов 

(Сейдахметова, 2018; Mamadalieva, 2012; Chandra, 2015; Sofna, 2015). 

Полученные нами данные согласуются с исследованиями по определению 
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антиоксидантной активности экстрактов растений рода Silene. В работе T. 

Taskin (2013) экстракт листьев Silene alba subsp. Divaricata показал высокую 

антирадикальную активность в отношении радикала DPPH, катион-радикала 

ABTS и Fe2+-хелатирующую активность, что свидетельствует о наличии у 

экстракта антиоксидантных свойств. Водные, этиловые и ацетатные экстракты 

Silene conoidea, Silene dichotoma и Silene italica в моделях in vitro проявили 

антиоксидантную, антирадикальную и хелатирующую активность в отношении 

металлов и фосфоромолибдена (Uysal, 2019). Водная вытяжка, содержащая 

0,1% фитоэкдистерона из смолёвки поникшей (Silene nutans) и смолёвки 

татарской (Silene tatarica), в модельных системах активирует процессы 

спонтанного окисления кверцетина и адреналина, инициируемые 

супероксидным анион-радикалом и подавляет аскорбатзависимое ПОЛ 

(Щулькин, 2012). Исследования G. Zengin (2018) продемонстрировали 

антиоксидантное действие и антирадикальную активность метанольного 

экстракта Silene salsuginea Hub.-Mor. в отношении радикалов DPPH, ABTS, 

FRAP и CUPRAC и в процессах хелатирования металлов. Водно-этанольный 

экстракт из листьев Silene vulgaris (Moench) Garcke показал выраженную 

антиоксидантную активность в ряде экспериментов (Boukhira, 2015). Экстракты 

надземной части и корней Silene caramanica и Silene otites, благодаря 

содержанию фенолов и флавоноидов в экспериментах показали высокую 

способность поглощать свободные радикалы, демонстрируя тем самым наличие 

выраженного антиоксидантного действия (Aygun, 2022). Водный и 

бутанольный экстракты Silene wallichiana в экспериментах 

продемонстрировали антиоксидантную и антирадикальную активность 

благодаря содержанию в них фитоэкдистероидов (Mamadalieva, 2013). 

В исследованиях Я.Л. Страх (2021) установлена антиоксидантная и 

антирадикальная активность экстрактов листовых пластинок Rubus 

chamaemorus L. in vitro с применением методов Fe2+-хелатирующей активности, 

NO-ингибирующей активности, ингибирования гидроксильных радикалов 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Zengin+G&cauthor_id=30336375
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(ОН), супероксидрадикала в щелочном растворе диметилсульфоксида (ДМСО), 

DPPH и ABTS. В работе Т.В. Кадыровой (2014) с использованием катодной 

вольтамперометрии показана антиоксидантная активность экстрактов из 

надземной части василька лугового (Centaurea jacea L.) и василька 

ложнопятнистого (Centaurea pseudomaculosa Dobrocz.), коррелирующая с 

содержанием в них флавоноидов и гидроксикоричных кислот. С помощью 

метода перекисной деструкции β-каротина (ПДБК) в системе ДМСО-Н2О2-

олеиновая кислота было продемонстировано антиоксидантное действие 

экстракта сухого «Аркосител», обусловленное наличием в нем биологически 

активных веществ из класса фенольных соединений (Макушкина, 2012). В 

работе Н.К. Татариновой (2014) показана выраженная антиоксидантная и 

антирадикальная активность экстракта из корней и корневищ, а также экстракта 

из надземной части Rhapónticum uniflorum, вероятно, за счет содержания 

терпеноидов, экдистероидов и полифенольных соединений. При исследовании 

антиоксидантной активности водных экстрактов из сырья пижмы, 

бессмертника, бузины, березы, аира, барбариса, девясила, бадана, лопуха, 

тысячелистника, пустырника, шалфея, душицы, лабазника, мелиссы, черники, 

кипрея, багульника, ивы, ольхи, расторопши в модельных системах показана их 

способность уменьшать выработку активных форм кислорода и снижать 

процессы перекисного окисления липидов пропорционально концентрации 

(Рыжикова, 2005). Экстракты листьев Saponaria officinalis L. в исследованиях 

Г.Б. Ендоновой (2018) показали антиоксидантную, антирадикальную и Fe2+ - 

хелатирующую активность благодаря структуре содержащихся в ней 

природных антиоксидантов - фенольных соединений, флавоноидов. 

Благодаря регуляторным пептидам и выявленным на 

иммунокомпетентных клетках рецепторам к нейромедиаторам существует 

тесная функциональная взаимосвязь иммунной и центральной нервной систем 

(Ясенявская, 2018). К тому же, согласно исследованиям, у онкологических 

пациентов, на фоне химиотерапии развиваются нарушения поведения в виде 
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тревожно-депрессивных расстройств, а также нарушения когнитивных функций 

различной степени выраженности, в зависимости от схем лечения и возраста 

(Холодова, 2014; Jim, 2014; Gregorowitsch, 2019; Huehnchen, 2020). Побочные 

эффекты, вызванные химиотерапией, включая гепатотоксичность, 

нефротоксичность, кардиотоксичность, нейротоксичность и др., снижают 

качество жизни онкологических больных, и могут привести к ограничению 

приема цитостатиков. В связи с этим особый интерес в ограничении 

нежелательных эффектов цитостатиков представляют лекарственные 

препараты растительного происхождения, обладающие широким спектром 

фармакологической активности за счет синергизма действия биологически 

активных веществ. 

Механизмы развития функциональных нарушений со стороны 

центральной нервной системы продолжают активно исследоваться. Так, 

например, было показано нарушение функции пространственной памяти у крыс 

на фоне иммуносупрессии, вызванной метотрексатом (Chen, 2021). Согласно 

исследованиям A.C. Geraghty (2019) химиотерапия метотрексатом вызывает 

сложную глиальную дисфункцию, с нарушением активации микроглии и 

процессов миелинизации. В эксперименте M.C. Janelsins (2016) было показано, 

что введение мышам циклофосфана в дозе 200 мг/кг 1 раз в неделю в течение 4 

недель приводило к снижению отсроченной пространственной памяти. 

Аналогичные исследования показали, что введение мышам циклофосфана 

приводило к снижению пространственной памяти у мышей в гиппокамп-

зависимых тестах: Y-образный лабиринт, распознавание новых объектов и 

тесте приподнятого крестообразного лабиринта (Alhowail, 2019). К тому же в 

последнее время активно изучается влияние иммунотропных средств на 

функциональное состояние нервной системы, в том числе на когнитивные 

процессы (Горлова, 2014). В эксперименте Б.В. Журавлева (1996) показано, что 

введение иммуномодулятора нейротропина приводит к более устойчивой 

консолидации и сохранению пищевого и избегающего поведения за счет 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Zhuravlev+BV&cauthor_id=8677678
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реорганизации нейронных межспайковых паттернов в коре и гиппокампе. 

Учитывая вышесказанное и наличие выраженного нейротропного эффекта 

(Куркин, 2014; Zvezdina, 2020) у флавоноидов и фитоэкдистероидов, 

содержащихся в значительном количестве в экстракте сухом S. jeniseensis, 

актуальным является оценка его влияния и индивидуальных соединений, 

выделенных из сырья, на поведение животных в условиях циклофосфановой 

иммуносупрессии. Исследование влияния экстракта S. jeniseensis и выделенных 

из него индивидуальных соединений на поведение животных в условиях 

циклофосфановой иммуносупрессии показало, что применение экстракта 

S. jeniseensis снижало у животных проявления тревожности и депрессии, и, как 

следствие, увеличивало их двигательную и исследовательскую активность. Из 

индивидуальных соединений (флавоноид изоориентин-2''-О-рамнозид, 

полисахарид арабино-3,6-галактан и экдистероид 20-гидроксиэкдизон), 

выделенных из травы S. jeniseensis, существенный вклад в проявление 

противотревожного и антидепрессивного эффектов исследуемого экстракта на 

фоне экспериментальной иммуносупрессии, индуцированной циклофосфаном, 

вносит флавоноид изоориентин-2''-О-рамнозид. 

Полученные нами данные согласуются с исследованиями ряда авторов, 

показавших взаимосвязь иммуномодулирующих и нейропротективных свойств 

у лекарственных средств. Так, например, экстракт Ganoderma lucidum, 

обладающий иммуномодулирующим эффектом, в исследованиях показал 

влияние на нервную систему в виде седативного и снотворного, 

нейропротекторного, антиноцицептивного и обезболивающего, 

противоэпилептического и антидепрессивного эффектов (Cui, 2019). В 

экспериментах на крысах линии Wistar по изучению психотропных и 

иммуномодулирующих свойств флавоноидов Lophanthus anisatus в условиях 

острого иммобилизационно-болевого стресса было показано, что курсовое 

применение флавоноидов приводит к устранению нейроиммунных нарушений, 

развивающихся в условиях острого иммобилизационно-болевого стресса 
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(Хлебцова, 2014). Экстрагированный из Astragalus membranaceus Huangqi 

гликопротеин в эксперименте продемонстрировал иммуномодулирующий 

эффект, подавляя развитие аутоиммунного энцефалита, а также способствовал 

восстановлению аксонов и нервов (Xing, 2017). В исследовании K. Li (2014) 

показано, что гипенозиды обладают потенциальным нейропротекторным и 

иммуномодулирующим действием посредством антиоксидантной и иммунной 

регуляции. T. Al Reef (2018) проведен обзор исследований известного 

психотропного алкалоида кофеина с указанием на его иммуномодулирующее 

действие в отношении макрофагов и усиление явлений фагоцитоза, а также 

дозозависимый эффект на пролиферацию лимфоцитов и стимуляцию 

выработки антител. Использование аромотерапии маслом лаванды (Lavandula 

L.) снижает уровень тревожности и депрессии у женщин, проходящих 

химиотерапию (Özkaraman, 2018). Экстракт гуараны (Paullinia cupana Kunth), 

широко используемый местными жителями в качестве стимулятора, снижает 

усталость, тревогу, симптомы депрессии и повышает качество сна у раковых 

больных, получающих системную химиотерапию (de Oliveira Campos, 2011). 

Установлено, что шафран (Crocus sativus L.), применяемый в лечении 

депрессии легкой и средней тяжести, проявляет противораковые свойства 

(Khan, 2018). Выделенный из шафрана каротиноид кроцин на фоне применения 

доксорубицина при лечении рака молочной железы значимо снижает у 

пациенток степень тревожности, депрессии, профиль токсичности 

химиотерапии, а также реакции гиперчувствительности (Salek, 2021). 

Выделенное из Centella asiatica тритерпеновое соединение – азиатская кислота 

предотвращает нарушения пространственной рабочей памяти у лабораторных 

крыс и выживаемость клеток в субгранулярной зоне зубчатой извилины 

гиппокампа, вызванных химиотерапией 5-фторурацилом (Chaisawang, 2017). 

Многочисленные рандомизированные клинические испытания показали, что 

широко применяемые в качестве тонизирующего средства в традиционной 

китайской и японской медицине корни Astragalus membranaceus уменьшают 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Li+K&cauthor_id=24629564
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симптомы периферической нейропатии, вызванной химиотерапией, улучшают 

качество жизни больных, повышают их иммунный статус, экспрессию 

нейротрофического фактора и фактора роста нервов нейронами. Отвар на 

основе корней Astragalus membranaceus облегчает боль и улучшает скорость и 

функцию проводимости седалищного нерва у крыс с периферической 

нейропатией, вызванной химиотерапией (Deng, 2016). Водно-спиртовой 

экстракт из корней Astragalus membranaceus предотвращает оксалиплатин-

индуцированный оксилительный стресс и окисление ДНК в культуре 

астроцитов, а также повышает активность антиоксидантных ферментов в 

культуре нейронов (Mannelli, 2015). Систематический обзор доклинических 

исследований показывает, что в лечении нейротоксичности, вызванной 

химиотерапией, проявляют нейропротективный эффект экстракты Hypericum 

perforatum L., гидрометанольный экстракт Tithonia tubaeformis (Jacq.) Cass., 

водный экстракт Lithospermum erythrorhizon Sieb. et Zucc., экстракт 

виноградных косточек, а также многокомпонентные препараты (Zhang, 2018). 

По данным G. Lena (2020) изоориентин-2''-О-рамнозид проявляет 

нейропротективное действие на экспериментальной модели Альцгеймера, 

ограничивая образование в нейронах амилоидных бляшек. В основе его 

эффекта лежит способность снижать уровень провоспалительных цитокинов и 

выраженность окислительного стресса в структурах головного мозга. В 

литературе имеются многочисленные данные о клинических и доклинических 

исследованиях, свидетельствующих о противотревожных и антидепрессивных 

свойствах флавоноидов (Khan, 2018; Ko, 2020). В качестве молекулярно-

клеточных механизмов данного фармакологического эффекта флавоноидов 

выступают их способность регулировать нейромедиаторные системы, в том 

числе и серотонинергическую, ГАМК-ергическую, уменьшать окислительный 

стресс, особенно, количество активных форм кислорода, ингибировать 

процессы апоптоза, регулировать нейрогенез, повышая уровень 

нейротрофического фактора и фактора роста нервов в структурах головного 
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мозга (Swetha, 2020). Кроме того, экспериментально подтверждено, что 

флавоноиды препятствуют активации микроглии, регулируют воспалительный 

процесс в нервной системе. Авторы показали, что флавоноиды ингибируют 

несколько основных механизмов периферической нейропатии, таких как 

высвобождение провоспалительных цитокинов, активация астроцитов и 

микроглии, окислительный стресс, повреждение митохондрий, активация 

ионных каналов, и, как следствие, апоптоз нейронов (Ko, 2020). Флавоноидный 

гликозид байкалин способствует снижению окислительного стресса и 

воспалительных процессов, вызванных химиотерапевтическими препаратами 

(Zhang, 2018). Натуральное флавоноидное соединение цианидин эффективно 

восстанавливает цисплатин-индуцированную нейротоксичность за счет 

ингибирования АФК-опосредованного повреждения ДНК и апоптоза (Siddiqui, 

2021).  

Экспериментальные и клинические исследования фитоэкдистероидов 

свидетельствуют об их влиянии на функциональное состояние ЦНС. 

Экдистероиды проявляют нейропротективное влияние при гипоксических 

состояниях, церебральной ишемии и побочных эффектах лекарственных 

препаратов (Bajguz, 2015). Показано, что 20-гидроксиэкдизон улучшает 

процессы памяти, снижает стресс, беспокойство и депрессию у лабораторных 

мышей, что, по мнению авторов, обусловлено его способностью одновременно 

стимулировать активность антиоксидантных ферментов (каталазы, 

супероксиддисмутазы и глутатионпероксидазы), повышать концентрацию 

сульфгидрильных групп и восстановленного глутатиона, а также снижать 

концентрацию маркеров перекисного окисления липидов в коре больших 

полушарий головного мозга, полосатом теле (базальных ганглиях) и 

гиппокампе животных (Franco, 2021). 

Установленный нами антидепрессивный эффект арабино-3,6-галактана не 

подтверждается данными литературы и требует дальнейшего более детального 

изучения. Нормализация поведения у животных, получавших данное 
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индивидуальное соединение, вероятно, обусловлено способностью 

полисахаридов проявлять иммуномодулирующую, противовоспалительную и 

антиоксидантную активность и, тем самым, ограничивать формирование 

побочных эффектов циклофосфана (Saeidy, 2021). 

В ходе изучения влияния индивидуальных веществ из S. jeniseensis 

(флавоноида изоориентин-2''-О-рамнозида, полисахарида арабино-3,6-галактана 

и экдистероида 20-гидроксиэкдизона) на процессы антителообразования 

установлено, что данные вещества восстанавливают показатели гуморального 

иммунного ответа в условиях циклофосфановой иммуносупрессии, наиболее 

выраженным иммуномодулирующим эффектом из индивидуальных 

соединений обладает арабино-3,6-галактан. Полученные нами данные 

согласуются с исследованиями S.V. Popov (1999), в которых установлено 

стимулирующее влияние полисахаридов смолевки обыкновенной (Silene 

vulgaris) на фагоцитарную и миелопероксидазную активность нейтрофилов 

крови и перитонеальных макрофагов крыс in vitro. В работе И.А. Сычева (2004) 

по изучению влияния полисахарида донника желтого на иммунную систему 

крыс самцов линии Вистар показано стимулирующее влияние на Т-зависимый 

клеточный ответ; на лимфопоэз, посредством увеличения клеточности и 

пролиферативных процессов в костном мозге, тимусе и селезенке; активацию 

процессов фагоцитоза и его ферментативную активность. Исследования А.В. 

Филатова (2021) показали иммунотропное действие полисахаридного 

комплекса из оболочек семян каштана конского Aesculus hippocastanum L., 

проявляющееся в увеличении антителообразющих клеток, ядросодержащих 

клеток тимуса, селезенки, лимфоузлов и перитонеальных макрофагов. Анализ 

влияния полисахаридов можжевельника скального Juniperus scopolorum на 

макрофаги брюшины мышей показал, что высокомолекулярные фракции 

полисахаридов обладают выраженной иммуномодулирующей активностью, что 

выражается в увеличении секреции цитокинов макрофагами (Schepetkin, 2005). 

Результаты исследования M.Li (2017) показали, что полисахариды, выделенные 
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из Fresh Garlic and Black Garlic, стимулируют фагоцитарную активность 

макрофагов. На животных, находящихся в состоянии иммунодепрессии, 

показано иммуномодулирующее действие полисахаридов: глюканов из аира 

болотного (Acorus calamus L.), астрагала перепончатого (Astragalus 

membranaceus (Fisch.) Bunge), софоры желтоватой (Sophora flavescens Soland.), 

зопника клубненосного (Phlomoides tuberosa (L.) Moench), шлемника 

байкальского (Scutellaria baicalensis Georgi), кардамона настоящего (Elettaria 

cardamomum (L.) Maton), имбиря лекарственного (Zingiber officinale Roscoe.) в 

отношении гуморального и клеточного звеньев иммунной системы (Хобракова, 

2012). Результаты исследований водорастворимых полисахаридов, выделенных 

из Conium maculatum L., в культуре перитонеальных макрофагов мышей 

показало активацию антигенпрезентирующих клеток за счет повышения 

активности NO-синтазы и снижения экспрессии аргиназы (Ligacheva, 2020). 

Многочисленные исследования показали, что растительные полисахариды 

регулируют функцию иммунной системы посредством активации иммунных 

клеток, в том числе Т-клетки, В-лимфоциты, макрофаги и естественные клетки-

киллеры, системы комплемента и индукции выработки цитокинов. 

Иммуномодулирующее действие растительных полисахаридов на 

функциональную активность макрофагов, в основном, реализуется за счет 

изменения ими секреции цитокинов, стимуляции образования активных форм 

кислорода (АФК) и фагоцитарной активности. Сами макрофаги также могут 

связывать сами полисахариды и/или гликопротеины растительного 

происхождения посредством Toll-подобного рецептора 4 (TLR4), CD14, 

рецептора комплемента 3 (CR3), рецептора-мусорщика (SR), маннозного 

рецептора (MR) и дектина-1. Помимо рецептор-опосредованной активации 

макрофагов, растительные полисахариды могут проникать внутрь макрофагов 

посредством фагоцитоза. В отличие от крахмала и гликогена, 

фагоцитированные молекулы полисахаридов растений не перевариваются 

полностью; следовательно, неполностью расщепленные полисахариды могут 
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активировать макрофаги в качестве костимулирующего сигнала (Ueno, 2017; 

Yin, 2019). 

Флавоноид изоориентин-2''-О-рамнозид оказывает равноценное 

стимулирующее влияние на все звенья иммунной системы. Подобные 

результаты получены в эксперименте И.А. Гольдиной (2020) по изучению 

иммуномодулирующих свойств оригинального комплекса биофлавоноидов в 

условиях циклофосфан-индуцированной иммуносупрессии, в котором было 

продемонстрировано нивелирование супрессивного влияния циклофосфана и 

увеличение интенсивности реакции ГЗТ. Так, в исследованиях Н.В. Масной 

(2013) при курсовом введении мышам линии CBA/CaLac полифенольных 

соединений, полученных из цветков сафлора красильного (Carthamus tinctorius) 

и календулы лекарственной (Calendula officinalis) было показано 

стимулирующее влияние на гуморальный иммунный ответ и функциональную 

активность перитонеальных макрофагов, что обусловлено наличием в них 

биологически активных веществ, таких как флавоноиды, кумарины, 

тритерпеновые сапонины. Иммуномодулирующий эффект флавоноидов, 

вероятно, осуществляется через внутриклеточный сигнальный путь 

PI3k/Akt/mTOR путем регуляции активности mTOR, подавление функции 

цитотоксических лимфоцитов и снижение экспрессии транскрипционного 

ядерного фактора (NF-κB) (Aysooda, 2019). 

Экдистероид 20-гидроксиэкдизон, как показали исследования, оказывает 

наибольшее влияние на макрофагальный иммунитет. Подобное действие 

выявлено у экдистероидcодержащих средств из Silene viridiflora (активация 

фагоцитоза и антителообразования), Silene brahuica и Ajuga turkestanica 

(стимулирующее влияние на гуморальное звено иммунитета, увеличение 

клеточности тимуса, селезенки, костного мозга и лимфатических узлов). В 

моделях иммунодефицитных состояний (острый токсический гепатит и 

тотальное облучение) исследуемые экдистероидсодержащие препараты 

нивелировали негативное действие повреждающих факторов, увеличивая 
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клеточность иммунных органов и число АОК в селезенке, проявляя более 

выраженный эффект, чем препарат сравнения Иммунал (Шахмурова, 2013). В 

исследованиях И.Д. Бобаева (2012) продемонстрирована выраженная 

стимуляция гуморального иммунного ответа под влиянием обогащенной 

фракции экдистероидов из бутанольного экстракта Silene viridiflora L. 

Аналогичное действие было показано при изучении влияния нового препарата 

Phlombaissun, полученного из суммы экдистероидов Phlomoides baissunensis, на 

белых беспородных мышах, подвергшихся стрессу, в виде увеличения В-, Т-

лимфоцитов и их субпопуляций - Т-хелперов и Т-супрессоров (Бобаев, 2016). У 

экдистероидов, вероятней всего, отсутствуют специфические механизмы 

стимуляции иммунокомпетентных клеток, поскольку, являясь природными, 

эволюционно сформированными лигандами, они реализуют свою 

биологическую активность через экдистероид ассоциированные рецепторные 

комплексы (Bajguz, 2015). 

В качестве референтного препарата нами был выбран препарат на основе 

эхинацеи пурпурной (Echinacea purpurea), в виде таблеток «Эхинацея» (ЗАО 

«ВИФИТЕХ», Россия). В ходе экспериментов было установлено, что экстракт 

S. jeniseensis по своей иммуномодулирующей активности не уступает препарату 

сравнения, а в отношении действия на функциональную активность 

перитонеальных макрофагов и клеточно-опосредованную реакцию ГЗТ имеет 

небольшое преимущество. Испытуемый экстракт, как и препарат сравнения 

«Эхинацея» не оказывает иммунотоксического влияния на показатели реакций 

гуморального, клеточного и макрофагального звеньев иммунной системы у 

интактных мышей. Данное свойство особо ценно для иммуномодуляторов, 

эффективных в условиях нарушенной функции иммунной системы.  

Таким образом, проведенные исследования показали наличие 

иммунокорригирующих свойств у экстракта сухого S. jeniseensis в условиях 

иммунодефицита, индуцированного циклофосфаном, что важно учитывать при 

поиске новых эффективных и безопасных растительных иммуномодуляторов. 
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Полученные в ходе работы экспериментальные данные свидетельствуют 

о выраженной иммуномодулирующей активности экстракта сухого S. 

jeniseensis в условиях индуцированной циклофосфамидом иммуносупрессии. 

Курсовое внурижелудочное введение мышам экстракта S. jeniseensis в 

экспериментально-терапевтических дозах на фоне индуцированного 

иммунодефицита способствует ослаблению супрессивного действия 

циклофосфамида на клеточное, гуморальное и макрофагальное звенья 

иммунной системы, что проявлялось в увеличении индексов реакций ГЗТ и 

РТПХ, абсолютного и относительного числа АОК, фагоцитарного индекса и 

стимуляции антигенпрезентирующей функции макрофагов. Внурижелудочное 

введение опытным животным экстракта S. jeniseensis на фоне циклофосфамида 

восстанавливает морфофункциональное состояние тимуса и селезенки, что 

проявляется в уменьшении деструктивных процессов и восстановлении 

структурных компонентов органов. Исследование иммунотропной активности 

выделенных из надземной части S. jeniseensis индивидуальных веществ 

(флавоноида изоориентин-2''-О-рамнозида, полисахарида арабино-3,6-галактана 

и экдистероида 20-гидроксиэкдизона) при экспериментальной циклофосфамид-

индуцированной иммуносупрессии продемонстрировало их стимулирующее 

влияние на клеточное и гуморальное звенья иммунного ответа, а также 

эффективность в отношении влияния на фагоцитарную активность 

перитонеальных макрофагов. При этом наиболее выраженным 

иммуномодулирующим эффектом из индивидуальных соединений обладает 

арабино-3,6-галактан. Эти данные позволяют заключить, что за 

иммуномодулирующий эффект экстракта S. jeniseensis ответственны 

содержащиеся в нем флавоноиды, полисахариды и экдистероиды. 

Испытуемое растительное средство по выявленному 

иммунокорригирующему эффекту сопоставимо с действием референтного 

препарата – «Эхинацея». Экстракт S. jeniseensis так же, как и «Эхинацея», не 
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оказывает негативного влияния на показатели реакций клеточного, 

гуморального и макрофагального звеньев иммунного ответа у интактных 

мышей, что характерно для истинных иммуномодуляторов, эффективных при 

нарушениях функционального состояния иммунной системы. 

Экстракт S. jeniseensis в диапазоне доз 50-200 мг/кг оказывает 

противотревожное действие в тестах «открытое поле», «приподнятый 

крестообразный лабиринт» и «конфликтная ситуация по Vogel», а также 

антидепрессивное действие в тесте «принудительное плавание по Porsolt». 

Наиболее выраженное противотревожное и антидепрессивное действия 

исследуемый экстракт в дозе 100 мг/кг проявляет на фоне циклофосфамид-

индуцированной иммуносупрессии, значимо увеличивая двигательную и 

исследовательскую активность животных в тесте «открытое поле» и суммарное 

время иммобильности животных в тесте «поведенческое отчаяние по Steru». 

Наиболее существенный вклад в проявление противотревожного и 

антидепрессивного эффектов исследуемого экстракта вносит флавоноид 

изоориентин-2''-О-рамнозид. 

Иммуномодулирующее действие экстракта S. jeniseensis обусловлено его 

выраженными антиоксидантными свойствами при циклофосфамид-

индуцированной иммуносупрессии (снижение содержания МДА, повышение 

активности каталазы и содержания восстановленного глутатиона), 

антирадикальной активностью, а также способностью стабилизировать 

мембраны иммунокомпетентных клеток. 

Наличие выраженных иммуномодулирующих свойств у экстракта 

S. jeniseensis при экспериментальной иммуносупрессии позволяет 

рекомендовать его для дальнейшего изучения с целью создания лекарственных 

средств для профилактики и лечения иммунодефицитных состояний, а также 

проводить целенаправленный поиск новых эффективных и малотоксичных 

иммунокорригирующих препаратов среди растительных видов сырья, 

содержащих, преимущественно, флавоноиды, полисахариды и экдистероиды. 
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ВЫВОДЫ 

1. Экстракт S. jeniseensis в экспериментально-терапевтических дозах не 

оказывает негативного влияния на антителообразование, клеточно-

опосредованную иммунную реакцию, фагоцитоз перитонеальных макрофагов, 

пролиферацию КонА- и ЛПС-стимулированных лимфоцитов у интактных 

животных; проявляет противотревожное и антидепрессивное действия, а также 

стимулирует выработку и сохранность условного рефлекса в поведенческих 

тестах. 

2. Экстракт S. jeniseensis обладает выраженным иммуномодулирующим 

действием при иммунодефиците, индуцированном циклофосфамидом, 

увеличивая абсолютное и относительное число АОК, индексы реакций ГЗТ и 

РТПХ, фагоцитарный индекс, стимулируя антигенпрезентирующую функцию 

макрофагов, снижая степень выраженности деструктивных процессов в тимусе 

и селезенке с увеличением объемной доли лимфоидной ткани за счет активации 

митотической активности и дифференцировки лимфоцитов. 

3. Иммуномодулирующий эффект экстракта S. jeniseensis обусловлен его 

способностью снижать выраженность процессов свободнорадикального 

окисления биомакромолекул, стабилизировать мембраны клеток иммунной 

системы и повышать активность ферментов антиоксидантной защиты организма. 

4. Биологически активные вещества: изоориентин-2''-О-рамнозид, 

арабино-3,6-галактан и 20-гидроксиэкдизон, выделенные из S. jeniseensis, 

обладают иммуномодулирующей активностью в отношении основных звеньев 

иммунного ответа при циклофосфамид-индуцированной иммунодепрессии; 

наиболее выраженное действие оказывает арабино-3,6-галактан. 
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СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ 

 

АОК – антителообразующая клетка; АОС – антиоксидантная система; 

АФК – активные формы кислорода; БАВ – биологически активные вещества; 

ГЗТ – гиперчувствительность замедленного типа; ДМСО – 

диметилсульфоксид; ИР ГЗТ – индекс реакции гиперчувствительности 

замедленного типа; КонА – конканавалин А; ЛС – лекарственное средство; 

ЛПС - липополисахарид; МДА – малоновый диальдегид; П – полисахарид 

арабино-3,6-галактан; ПМ – перитонеальные макрофаги; ПКЛ – приподнятый 

крестообразный лабиринт; ПОЛ – перекисное окисление липидов; РТПХ – 

реакция трансплантат против хозяина; УРПИ – условный рефлекс пассивного 

избегания; ТБК – тиобарбитуровая кислота; Ф – флавоноид изоориентин-2''-О-

рамнозид; ФИ - фагоцитарный индекс; ФЧ – фагоцитарное число; ЦНС – 

центральная нервная система; ЦФ – циклофосфан; Э – экдистероид 20-

гидроксиэкдизон; GSH – восстановленный глутатион. 

 

 


