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ВВЕДЕНИЕ 

Актуальность исследования 

Современное состояние фармакотерапии сопровождается во всем мире 

новым витком в развитии лекарственных средств природного происхожде-

ния, основную долю которых составляют препараты растительного проис-

хождения. В нашей стране растительные лекарственные препараты по-

прежнему представляют собой значительную часть номенклатуры лекар-

ственных средств, и их востребованность не потеряла своей актуальности. В 

настоящее время в медицинской практике России возрастает интерес к фито-

терапии, в частности, к народной медицине.  

Фитопрепараты обладают широким спектром фармакологического дей-

ствия и успешно применяются в профилактике и комплексной терапии. Рас-

тительные препараты обладают рядом отличий от синтетических препаратов: 

основное фармакологическое действие определяется составом биологически 

активных веществ, имеется широкий спектр терапевтического действия, эф-

фект фитопрепарата зависит от технологии его получения [Кукес В.Г, 2013]. 

Однако современный уровень доклинических и клинических исследований 

растительных препаратов свидетельствует о том, что они имеют серьезные 

ограничения в применении [WHO guidelines on safety monitoring of herbal 

medicines in pharmacovigilance systems – Geneva, 2004; Лесиовская Е.Е., 2003; 

Филиппова И.И., 2016; Терёшкина О.И., 2015].  

Лекарственные растения, применяемые в этномедицине, остаются пер-

спективными объектами для изучения их эффективности для внедрения в 

официальную клиническую практику [Малинка В., Жданова Е., 2000]. Боль-

шой интерес представляют средства из лекарственного растительного сырья, 

используемые при хронических и острых формах различных заболеваний, 
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поскольку они, как правило, не вызывают побочных реакций даже при дли-

тельном систематическом применении [Сёмкина О. А., 2005]. 

Использование ценных дикорастущих растений как источника сырья 

для фитопрепаратов является исторически сложившимся направлением в 

нашей стране и современным перспективным направлением, способствую-

щим расширению сырьевой базы производства отечественной фармацевтиче-

ской продукции [Шелепова О. В., 2015; Сёмкина О. А., 2005; Чиндяева Л. Н., 

2016]. 

Целью исследования диссертационной работы являлось изучение 

фармакологической активности лиофилизированного водного извлечения 

Caragana jubata (Pall.) Poir. (карагана гривастая). 

Для достижения поставленной цели было необходимо решить сле-

дующие задачи: 

1. Установить основную группу биологически активных веществ лио-

филизированного водного извлечения караганы гривастой для определения 

ее основной фармакологической активности. 

2. Исследовать антиоксидантную активность водного извлечения кара-

ганы гривастой in vitro. 

3. Исследовать острую токсичность лиофилизированного водного из-

влечения караганы гривастой при пероральном и накожном применении. 

4. Изучить дерматотропную активность лиофилизированного водного 

извлечения караганы гривастой: 

- исследовать противовоспалительную активность при накожном и пе-

роральном применении на модели контактного дерматита;  
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- исследовать ранозаживляющую активность при накожном примене-

нии на модели линейных ран; 

- исследовать капилляропротекторную активность при пероральном 

применении на модели ксилоловых петехий. 

5. Изучить другие фармакологические свойства лиофилизированного 

водного извлечения караганы гривастой: 

- исследовать гепатопротекторную активность на модели острого гепа-

тита, индуцированного парацетамолом; 

- исследовать гиполипидемическую активность. 

Научная новизна работы 

Исследование фармакологической активности лиофилизированного 

водного извлечения караганы гривастой было проведено впервые. В ходе ис-

следования была установлена выраженная противовоспалительная, капилля-

ропротекторная и ранозаживляющая, гепатопротекторная, антиоксидантная и 

гиполипидемическая активность лиофилизированного водного извлечения 

караганы гривастой. 

Методология и методы исследования 

В соответствии с поставленными задачами были использованы совре-

менные информативные подходы. Объектами исследования являлись белые 

беспородные мыши-самцы и белые крысы-самцы линии Wistar. Изучение 

токсикологических и фармакологических свойств лиофилизированного вод-

ного извлечения караганы гривастой проводилось согласно методическим 

рекомендациям по доклиническому изучению лекарственных средств (А.Н. 

Миронов, 2012) с использованием соответствующих методов статистической 

обработки данных. 
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Теретическая и практическая значимость работы 

Было экспериментально обосновано, что лиофилизированное водное 

извлечение Caragana jubata (Pall.) Poir. обладает фармакологической актив-

ностью. Полученные результаты показывают целесообразность дальнейшего 

исследования караганы гривастой в разнообразных готовых лекарственных 

формах.  

Связь темы диссертационной работы  

с планом научных работ учреждения 

Диссертация выполнена в соответствии с планом научно-

исследовательской работы ФГАОУ ВО Первый МГМУ им. И.М. Сеченова 

Минздрава России (Сеченовский университет) «Развитие научных и научно-

методических основ, базовых и инновационных подходов при разработке, 

внедрении и применении лекарственных средств» № 01201261653. 

Основные положения, выносимые на защиту 

1. Основными биологически активными веществами лиофилизирован-

ного извлечения караганы гривастой являются полифенольные соединения 

(флавоноиды). 

2. Лиофилизированное водное извлечение караганы гривастой обладает 

антиоксидантной активностью. 

3. Лиофилизированное водное извлечение караганы гривастой при пе-

роральном и накожном применении не обладает токсичностью. 

4. Лиофилизированное водное извлечение караганы гривастой обладает 

противовоспалительной, ранозаживляющей и капилляропротекторной актив-

ностью. 

5. Лиофилизированное водное извлечение караганы гривастой обладает 

гепатопротекторной активностью. 
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6. Лиофилизированное водное извлечение караганы гривастой обладает 

гиполипидемической активностью.  

Соответствие диссертации паспорту научной специальности 

Диссертационное исследование Какорина П.А., включающее вопросы 

изучения фармакологической активности лиофилизированного водного из-

влечения караганы гривастой, соответствует паспорту специальности 

14.03.06 – «Фармакология, клиническая фармакология» и областям исследо-

ваний по следующим пунктам: п.1 – поиск новых биологически активных 

фармакологических веществ среди природных и впервые синтезированных 

соединений, продуктов биотехнологии, генной инженерии и других совре-

менных технологий на экспериментальных моделях патологических состоя-

ний; п.3 – исследование механизмов действия фармакологических веществ в 

экспериментах на животных, на изолированных органах и тканях, а также на 

культурах клеток; п.5 – экспериментальное (доклиническое) изучение без-

опасности фармакологических веществ – токсикологические исследования, 

включающие изучение токсичности потенциальных лекарственных препара-

тов и их готовых лекарственных форм в условиях острых и хронических экс-

периментов на животных, а также оценку возможных специфических видов 

токсичности и проявление нежелательных побочных эффектов (мутаген-

ность, эмбриотоксичность, тератогенность, влияние на репродуктивную 

функцию, аллергизирующее действие, иммунотоксичность и канцероген-

ность). Область наук данной диссертации – медицинские науки. 

Внедрение результатов в практику 

Данные, полученные в результате химического анализа, также могут 

быть использованы для подготовки фармакопейной статьи на сырье. Матери-

алы проведенной экспериментальной работы используются в учебном про-

цессе на кафедрах фармакологии, фармацевтической и токсикологической 
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химии им. А.П. Арзамасцева Института фармации ФГАОУ ВО Первый 

МГМУ им. И.М. Сеченова Минздрава России (Сеченовский университет). 

Степень достоверности и апробация результатов 

Основные результаты исследования были представлены на III научно-

практической конференции «Современные аспекты использования расти-

тельного сырья природного происхождения в медицине» (Москва, 2015 г.), 

VI научно-практической конференции «Актуальные проблемы оценки без-

опасности лекарственных средств» (Москва, 2015 г.), всероссийской конфе-

ренции студентов и молодых ученых с международным участием в рамках 

«Дней молодежной медицинской науки» (Оренбург, 2015 г.), международной 

научно-практической конференции «Актуальные проблемы фармации и ме-

дицины» (Казахстан, 2015 г.), XIV научной конференции молодых ученых и 

специалистов с международным участием (Владикавказ, 2015 г.), IV научно-

практической конференции «Беликовские чтения» (Пятигорск, 2015 г.), IV 

научно-практической конференции «Современные аспекты использования 

растительного сырья природного происхождения в медицине» (Москва, 2016 

г.), VI научно-методической конференции «Пути и формы совершенствова-

ния фармацевтического образования. Создание новых физиологически ак-

тивных веществ» (Воронеж, 2016 г.), научно-практической конференции 

«Лекарственные растения ботанического сада» (Москва, 2016), IV научно-

практической конференции «Перспективы развития биологии, медицины и 

фармации» (Казахстан, 2016), VIII научно-практической конференции «Ак-

туальные проблемы оценки безопасности лекарственных средств» (Москва, 

2017 г.), всероссийской научно-практической конференции «Актуальные 

проблемы фармацевтической деятельности» (Казань, 2017), V научно-

практической конференции «Перспективы развития биологии, медицины и 

фармации» (Казахстан, 2017), VII научно-практической конференции «Бели-

ковские чтения» (Пятигорск, 2017 г.). 
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Личный вклад автора 

Автор провел анализ современной отечественной и зарубежной литера-

туры по теме диссертационной работы. Автором самостоятельно выполнена 

экспериментальная часть исследования. При активном участии автора были 

проведены фармакологические исследования лиофилизированного водного 

извлечения караганы гривастой (Caragana jubata (Pall.) Poir.) на эксперимен-

тальных животных. Также автором выполнена статистическая обработка, 

описание и обсуждение полученных результатов, сформулированы выводы и 

научно-практические рекомендации. 

Публикации 

По теме диссертации опубликовано 10 работ, из них 4 (3 оригинальные 

и 1 обзорная) статьи в журналах, рекомендованных Высшей аттестационной 

комиссией при Министерстве образования и науки Российской Федерации 

для публикации научных результатов диссертаций и рецензируемых в базах 

данных Scopus и Web of science. 

Объем и структура работы 

Диссертация изложена на 137 страницах печатного текста и состоит из 

введения, обзора литературы, описания материалов и методов исследования, 

двух глав собственных исследований, обсуждения результатов, выводов, 

научно-практических рекомендаций и списка литературы, включающего 192 

отечественных и 41 зарубежных источников. Работа содержит 23 таблицы и 

34 рисунка.
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ГЛАВА 1. ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ 

1.1. Этиология и патогенез контактного дерматита 

Высокие темпы развития промышленности, а также новые методы и 

технологии с использованием химических веществ существенно увеличива-

ют вредное воздействие на наш организм, в частности, на кожу. Различные 

материалы, применяемые в строительной индустрии, косметическом произ-

водстве, фармации и медицине, бытовой химии зачастую являются основной 

причиной развития воспалительных заболеваний кожи, в частности, аллерги-

ческого и простого контактного дерматита. Поэтому лечение и профилактика 

контактных дерматитов является актуальной задачей современной дермато-

логии [Дюжакова Е.С., 2013; Кочергин Н.Г., 2014; Кузина З.А, Анисимова 

Л.А., 2014.] 

 На сегодняшний день контактный дерматит является широко распро-

страненным заболеванием. По различным данным, простым контактным 

дерматитом страдают около 5–10% населения Земли [Скрипкин Ю. Н., Бутов 

Ю. С., 2013; Хаитов Р.М., 2009], причем доля заболеваемости простым кон-

тактным дерматитом выше, чем аллергическим [Диковицкая И. Г., Корсун-

ская И. М., 2010]. Согласно данным общества ACDS (American Contact 

Dermatitis Society), контактные дерматиты составляют 27% всех дерматозов 

[Перламутров Ю.Н., Ольховская К.Б., 2009] 

По этиологии контактный дерматит разделяют на простой и аллергиче-

ский [Панкратова В.Г., 2008; Иванов О. Л., Потакаев Н. С., 2006]. 

Простой контактный дерматит – воспалительное заболевание кожи, 

обусловленное непосредственным воздействием на нее сенсибилизирующих 

и раздражающих факультативных или облигатных факторов химической, 

физической или биологической природы [Барабанов А.Л., Панкратов В.Г., 

2004]. Облигатные раздражители представлены физическими агентами 
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(трение, ожоги, обморожения, инфракрасное излучение, электрический ток), 

химическими агентами (кислоты, щелочи, высокая концентрация дезинфи-

цирующих средств и др.) и биологическими агентами (ядовитые растения) 

[Иванов О.Л., 2006; Чеботарев В.В., Тамразова О. Б., 2013; Круглова Л. С., 

Жукова О. В., 2016]. Факультативные раздражители вызывают реакцию у 

тех, кто обладает повышенной чувствительностью к определенному раздра-

жителю [Вельтищев Ю. В., Комаров Ф. И., 1998], и развиваются после по-

вторных воздействий на кожу через определенный латентный период (моно-

валентная сенсибилизация) [Панкратова В.Г., 2008; Белоусова Т. А., Горяч-

кина М. В., 2011].  

При простом контактном дерматите воспалительная реакция возни-

кает строго по месту воздействия и соответствует границам воздействия раз-

дражителя. Выраженность воспалительного процесса зависит от силы раз-

дражителя, времени воздействия и свойств кожи, а также от той или иной ло-

кализации. Простой дерматит разделяют на три стадии: эритематозную, ве-

зикуло-буллезную и некротическую. Дерматиты, вызванные воздействием 

УФ- или ИФ-излучения, называются фотодерматозами. Длительное воздей-

ствие раздражителя небольшой силы может приводить к застойной эритеме и 

шелушению кожных покровов. Простой дерматит развивается без инкубаци-

онного периода и обычно протекает без нарушения общего состояния орга-

низма. Исключение представляют ожоги и обморожения большой площади и 

глубины [Соколовский Е. В., 2006; Кочергин Н.Г., 2014].  

Аллергический контактный дерматит возникает в ответ на контактное 

воздействие на кожу факультативного раздражителя, к которому организм 

сенсибилизирован и по отношению к которому раздражитель является аллер-

геном (моновалентная сенсибилизация) [Иванов О. Л., Потакаев Н. С., 2006; 

Хаитов Р.М., 2009].  
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В основе аллергического контактного дерматита лежит аллергическая 

реакция замедленного типа. Аллергенами чаще всего выступают химические 

вещества (бытовая химия, инсектициды, хром, свинец), лекарственные и 

косметические средства [Караулов А. В., 2002; Феденко Е. С., 2004]. Аллер-

гены часто являются гаптенами, образующими при соединении с белками 

кожи полный антиген. Важную роль в формировании контактной гиперчув-

ствительности играют эпидермальные макрофаги. Уже в первые часы после 

контакта с аллергеном их количество в коже увеличивается. При этом аллер-

ген оказывается связанным с макрофагами. Макрофаги представляют аллер-

ген Т-лимфоцитам, в ответ на это происходит пролиферация Т-лимфоцитов с 

формированием популяции клеток, специфических по отношению к данному 

антигену. При повторном контакте аллергена циркулирующие сенсибилизи-

рованные лимфоциты устремляются к очагу воздействия аллергена. Выделя-

емые лимфоцитами лимфокины привлекают к очагу макрофаги, лимфоциты, 

полиморфно-ядерные лейкоциты. Эти клетки также выделяют медиаторы, 

формируя воспалительную реакцию кожи. Таким образом, изменения кожи 

при аллергическом дерматите появляются при повторном нанесении аллер-

гена в условиях сенсибилизации организма [Хаитов Р.М., 2013]. Клинические 

проявления аллергического дерматита сходны с острой стадией экземы: на 

месте воздействия аллергена образуется эритема с нечеткими границами, 

также формируется множество микровезикул, которые при вскрытии остав-

ляют мокнущие микроэрозии, чешуйки, корочки. Часто из-за общей аллерги-

ческой реакции организма аллергические проявления могут наблюдаться на 

значительном расстоянии от места воздействия. Процесс, как правило, со-

провождается выраженным зудом. Диагноз аллергического дерматита ста-

вится на основании анамнеза и клинической картины. Для подтверждения 

диагноза проводят постановку аллергических кожных проб с аллергеном. 

Пробы ставятся после ликвидации клинических изменений кожи [Frosch P. J., 

1995; Calapai G. 2015]. Дифференциальный диагноз проводят с экземой, для 

которой характерны поливалентная, а не моновалентная сенсибилизация и 
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хроническое рецидивирующее течение, а также с токсидермией, при которой 

аллерген попадает внутрь организма [Иванов О. Л., Потакаев Н. С., 2006].  

Также различают медикаментозные дерматиты, которые могут быть 

аллергическими (у медицинского персонала, работающего с антибактериаль-

ными препаратами и другими медикаментами) или простыми (воздействие на 

кожу лекарственных средств больших концентраций). Медикаментозный 

дерматит бывает фиксированным, когда поражение всегда возникает на од-

них и тех же участках: например, фиксированная эритема при приеме суль-

фаниламидных препаратов. Чаще всего медикаментозные дерматиты разви-

ваются под воздействием пенициллина, стрептомицина и других антибакте-

риальных препаратов. Патогенез медикаментозных токсидермий обычно 

включает в себя аллергический, токсический механизмы и их сочетание [Но-

виков Д. К., 2003]. Аллергический механизм токсидермий осуществляется 

через В- и Т-клеточные звенья иммунитета, вызванные сенсибилизацией и 

идиосинкразией [Чеботарев В.В., Тамразова О.Б., 2013]. Токсический меха-

низм часто связан с побочным действием лекарств на кожу, приводящим к 

образованию аутоаллергенов. Мембраны клеток организма повреждаются, 

после чего происходит выброс биологически активных веществ: цитокинов, 

гистамина, ацетилхолина, ферментов и др. Иногда токсический эффект 

наступает при генетически обусловленном пониженном пороге переносимо-

сти лекарственного средства. Нарушаются фармакокинетические параметры 

(абсорбция, обмен и выведение лекарственных средств из организма). Дли-

тельный прием некоторых лекарств (препаратов серебра, золота, витаминов) 

приводит к их кумуляции. Передозировка препарата, истекший срок годно-

сти, нарушение правил хранения также могут быть причинами медикамен-

тозной токсидермии [Федоскова Т. Г., Ильина Н. И., 2005; Чеботарев В.В., 

Тамразова О.Б., 2013].  
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1.2. Особенности фармакотерапии контактного дерматита 

При медикаментозном лечении дерматитов обычно используются гор-

мональные, антигистаминные и седативные средства. Принципы лечения ал-

лергического дерматита обычно схожи с лечением простого контактного 

дерматита и заключаются в устранении аллергенов десенсибилизирующей 

терапией с применением системных антигистаминных препаратов и наруж-

ных средств (мазей и кремов, содержащих глюкокортикостероиды) [Лусс 

Л.В., 2009; Диковицкая И. Г., Корсунская И. М., 2010]. Лечение простого 

контактного дерматита обычно сводится к устранению раздражающего фак-

тора, что обычно приводит к выздоровлению. При тяжелых случаях, сопро-

вождающихся сильным зудом, назначают мази или кремы с кортикостерои-

дами и антигистаминные препараты [Диковицкая И. Г., Корсунская И. М., 

2010; Феденко Е. С., Елисютина О. Г., 2016]. 

Учитывая, что в основе патогенеза контактного дерматита лежит раз-

витие воспалительной реакции, то для ее устранения чаще всего используют 

наружные глюкокортикостероидные препараты [Феденко Е. С., Елисютина 

О. Г., 2016]. Данные препараты при острых формах заболевания позволяют 

за небольшой промежуток времени добиться клинически значимого эффекта, 

а короткая продолжительность их применения, которая обычно не превыша-

ет 5–7 дней, обеспечивает их безопасное применение [Круглова Л.С., 2016]. 

Глюкокортикостероиды подавляют активность генов резидентных и мигри-

рующих клеток кожи, участвующих в воспалении, обеспечивая сильный про-

тивовоспалительный эффект при острых и хронических формах контактного 

дерматита. При сильном зуде, в особенности при хроническом течении забо-

левания, проявляющемся за счет опосредованного действия цитокинов и 

нейропептидов, назначают антигистаминные препараты [Перламутров Ю. Н., 

Ольховская К. Б., 2014]. При тяжелых случаях контактного дерматита, свя-

занных с неэффективностью наружной терапии, применяются системные 

глюкокортикоиды. Однако следует учесть, что длительная терапия как си-
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стемными, так и наружными глюкокортикоидами может оказывать отрица-

тельное влияние на кору надпочечников, угнетая выработку собственных 

гормонов [Борисова Е.О., 2004]. Среди системных побочных эффектов в ос-

новном выделяют ульцерогенное действие, стероидную зависимость, гипер-

гликемию, остеопороз, артериальную гипертензию, нарушение липидного 

обмена, острый психоз, миопатию; среди местных проявлений выделяют 

атрофические процесы кожного покрова, телеангиэктазии, периоральный 

дерматит, гипертрихоз, присоединение вторичных бактериальных, грибко-

вых и вирусных инфекций [Страчунский Л.С., Козловский С.Н., 1997; Кукес 

В.Г., 2013]. Поэтому ограничение длительного использования глюкокорти-

коидных препаратов вполне обосновано в современной клинической практи-

ке. Учитывая большой риск развития нежелательных реакций со стороны 

синтетических препаратов, на сегодняшний день подбор безопасной и эф-

фективной вспомогательной фармакотерапии остается актуальным.  

Фитотерапия является не менее эффективной при лечении дерматоло-

гических заболеваний в сочетании с другими способами фармакотерапии, 

используемых в дерматологии. Лекарственные препараты растительного 

происхождения особенно эффективны при хронических формах дерматозов 

при их длительном применении, т.к. риск возникновения побочных реакций 

существенно ниже в сравнении с синтетическими препаратами [Сёмкина 

О.А, 2005].  

Современный фармацевтический рынок лекарственных средств расти-

тельного происхождения в основном представлен БАДами, доля зарегистри-

рованных лекарственных средств существенно меньше. На сегодняшний 

день по данным Международного союза охраны природы (IUCN) описано 

около 320 тысяч видов растений, из них лишь небольшую часть (около 20 

тысяч видов) составляют лекарственные растения. Для российского рынка 

лекарственных трав и сборов в настоящее время характерна тенденция роста, 

однако доля фармацевтических препаратов на рынке лекарственных средств 
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на сегодняшний день небольшая и составляет около 0,5–1,5% или 11–12 млн. 

долларов США [Смирнова И.П., Сёмкина О.А., 2016; Асемов А. Б., 2017].  

Фитопрепараты для наружного применения представлены разнообраз-

ными лекарственными формами, в основном это мягкие лекарственные фор-

мы (мази, линименты, гели и др.). Лекарственные растительные препараты 

находят широкое применение в медицинской практике для лечения разнооб-

разных заболеваний кожи и слизистых оболочек [Сёмкина О. А., 2005]. В за-

висимости от механизма действия фитопрепараты наружного применения 

подразделяются на противовоспалительные, антимикробные, фотосенсиби-

лизирующие, регенеративные, противоожоговые, противогрибковые, обезбо-

ливающие, гемостатические и на средства для укрепления сосудов [Кабишев 

К.Э., 2005]. Особенности эффективности лекарственных растительных пре-

паратов в дерматологии связаны с полиморфностью действия растительного 

сырья, с возможностью коррекции схемы лечения в зависимости от состоя-

ния пациента и его индивидуальной переносимости, с использованием мало-

компонентных сборов. Большинство фитопрепаратов обычно нетоксичны, 

что позволяет длительно использовать их при хронических формах заболева-

ний [Терёшкина О. И., Раменская Г. В., 2014]. 

В табл. 1 представлены лекарственные растения, зарегистрированные 

на территории РФ и применяемые в дерматологической практике. 
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Таблица 1 

Лекарственные растения, используемые в дерматологии (ГРЛС, Феде-
ральное руководство по использованию ЛС) 

№ Лекарственное растение Форма выпуска 
Фармакологическое 

действие 
1 Алоэ древовид-

ное (листья) 
Aloe 
arborescens 

растительное из-
мельченное сырье, 
сухой экстракт  

противовоспалитель-
ное, ранозаживляю-
щее, противоожоговое 

2 Амми большая Ammi majus раствор для наруж-
ного применения, 
таблетки 

фотосенсибилизирую-
щее 

3 Арника горная 
(цветки) 

Arnica 
montana 

мазь противоожоговое, про-
тивовоспалительное, 
ранозаживляющее 

4 Береза обыкно-
венная 

Betula 
pendula 

растительное из-
мельченное сырье  

противовоспалитель-
ное 

5 Береза обыкно-
венная (деготь) 

Betula 
pendula 

раствор для наруж-
ного применения, 
линимент 

антисептическое, рано-
заживляющее, проти-
вовоспалительное, ке-
ратопластическое 

6 Дуб черешчатый 
(кора) 

Quercus robur растительное из-
мельченное сырье  

противовоспалитель-
ное, вяжущее  

7 Каланхоэ пери-
стое 

Bryophyllum 
pinnatum 

растительное сы-
рье, сухой экстракт, 
раствор для мест-
ного и наружного 
применения, рас-
твор для примене-
ния внутрь, лини-
мент 

регенеративное, рано-
заживляющее, проти-
вовоспалительное 

8 Календула ле-
карственная 
(цветки) 

Calendula 
officinalis 

растительное из-
мельченное сырье, 
настойка, порошок 

противовоспалитель-
ное, антисептическое 

9 Клещевина 
обыкновенная 
(масло семян) 

Ricinus 
communis 

линимент противовоспалитель-
ное 

10 Крапива двудом-
ная 

Urtica dioica растительное из-
мельченное сырье  

гемостатическое, про-
тивовоспалительное 

11 Кровохлебка ле-
карственная 
(корни, корне-
вища) 

Sanguisorba 
officinalis 

растительное из-
мельченное сырье 

противовоспалитель-
ное, вяжущее, антисеп-
тическое 
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№ Лекарственное растение Форма выпуска 
Фармакологическое 

действие 
12 Лопух большой 

(корни) 
Arctium lappa растительное из-

мельченное сырье  
противовоспалитель-
ное, ранозаживляющее 

13 Облепиха кру-
шиновидная  

Hippophae 
rhamnoides 

масло для наружно-
го применения, 
внутрь 

ранозаживляющее 

14 Пихта сибирская Abies sibirica раствор для мест-
ного и наружного 
применения, масло 
для местного при-
менения, жидкий 
экстракт  

противовоспалитель-
ное, антисептическое, 
ранозаживляющее 

15 Ромашка аптеч-
ная (цветки) 

Matricaria 
chamomilla 

растительное из-
мельченное сырье, 
жидкий экстракт, 
порошок  

противовоспалитель-
ное 

16 Софора японская  Styphnolobium 
japonicum 

раствор для наруж-
ного применения 

противовоспалитель-
ное 

17 Сушеница топя-
ная (трава) 

Gnaphalium 
uliginosum 

масло для местного 
применения 

ранозаживляющее, 
противовоспалитель-
ное 

18 Тысячелистник 
обыкновенный 
(трава) 

Achillea 
millefolium 

растительное из-
мельченное сырье, 
сухой экстракт 

противовоспалитель-
ное 

19 Череда трехраз-
дельная 

Bidens 
tripartita 

растительное из-
мельченное сырье, 
порошок 

противовоспалитель-
ное 

20 Чистотел боль-
шой (трава) 

Chelidonium 
majus 

растительное из-
мельченное сырье, 
порошок 

противовоспалитель-
ное, антисептическое 

21 Шалфей лекар-
ственный (ли-
стья) 

Salvia 
officinalis 

растительное из-
мельченное сырье, 
масло для наружно-
го применения 

противовоспалитель-
ное 

22 Эвкалипт пруто-
видный (листья) 

Eucalyptus 
viminalis 

растительное из-
мельченное сырье, 
порошок, раствор 
для местного и 
наружного, мазь, 
масло для наружно-
го применения 

антисептическое, про-
тивовоспалительное 
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Как видно из табл. 1, большинство растений, применяемых при заболе-

ваниях кожи, обладают противовоспалительным эффектом, который во мно-

гом обуславливается действием полифенольных соединений, в частности, 

флавоноидов.  

Из литературных данных известно, что флавоноиды, в особенности 

кверцитин, рутин, мирецитин, оказывают ингибирующее действие на основ-

ные воспалительные ферменты (фосолипаза А2, циклооксигеназа и липоок-

сигеназа) и синтез хемотаксических факторов клеток воспаления (макрофаги, 

лейкоциты, фибробласты) [Духанин А.С., Шимановский Н.Л., 2015; Зверев 

Я.Ф., 2017], а также обладают мембранотропным действием. Флавоноиды 

уменьшают проницаемость стенок капилляров за счет ингибирования гиалу-

ронидазы [Турсыматова О. И., Дильмаханова М. М, 2015] и способны кос-

венно влиять на выработку эндогенного оксида азота (NO), одного из факто-

ров в звене воспалительного процесса, улучшая вазодилатирующую и анти-

тромботическую функцию эндотелия и микроциркуляцию, вследствие чего 

ускоряется регенерация пораженных тканей [Kurahashi T., Fujii J., 2015; Лом-

кина Е.М., Червонная Н.М., 2016]. По этой причине флавоноиды также эф-

фективны в лечении раневых повреждений кожи [Воронков А.В., Степанова 

Э.Ф., 2014].  

Учитывая ведущую роль свободнорадикальных процессов в патогенезе 

воспаления, особую роль в терапевтической эффективности полифенольных 

соединений играют их антиоксидантные свойства. Флавоноиды ингибируют 

процессы ПОЛ, предохраняя клеточные мембраны от действия свободнора-

дикальных соединений [Зверев Я.Ф., 2017] и в особенности повышают эф-

фективность эндогенной антиоксидантной системы печени [Куркин, В.А., 

Кулагин О.Л., 2008]. Следует принимать во внимание, что длительная тера-

пия дерматозов синтетическими препаратами (топические и системные глю-

кокортикостероиды, антигистаминные препараты) может вызывать серьез-

ные побочные реакции, в том числе поражение печени [Федотов В. П, 2015] и 



22 
 

другие патологические состояния, связанные с нарушением эндогенной ан-

тиоксидантной защиты. Поэтому вспомогательная терапия фитопрепаратами 

особенно актуальна для профилактики поражения печени синтетическими 

лекарственными препаратами. 

 

1.3. Общая характеристика растений рода Caragana Lam. 

Род растений Caragana семейства Fabaceae (Бобовые) включает более 

100 видов, представляющих собой листопадные кустарники и кустарнички 

высотой до 2 м [Чинбантын С., 1997].  

На территории России произрастает около 15 видов растения в евро-

пейской части (кроме севера), на Кавказе, в Западной и Восточной Сибири, 

на Дальнем Востоке [Холявко С. В., 1980; Бондарева Н. А., 1987; Партилхаев 

В. В., Танхаева Л. М., 2013]. За рубежом представители растений рода Cara-

gana встречаются в юго-западной части Китая, в Монголии и Афганистане 

[Zhang M., Fritsch P. W., 2009]. Карагана распространена как в засушливых 

регионах, так и на территориях с холодным климатом [Shortt K. B., 2012].  

Изучение рода Caragana началось еще в прошлом веке. Первую клас-

сификацию этих растений установил Комаров в своей монографии (1908), в 

которой содержалось описание восьми видов растения: Altaganae, Bracteola-

tae Kom., Erinacanthae Kom., Frutescentes Kom., Jubatae Kom., Occidentales 

Kom., Pygmaeae Kom., and Spinosae Kom [Zhang M., Fritsch P. W., 2009]. 

Некоторые виды растений рода Caragana: 

 Карагана древовидная, сибирская, Буа – Caragana arborescens 

Lam. 

 Карагана оранжевая – Caragana aurantica Koehne. 

 Карагана короткоиглая, трехцветковая – Caragana brevispina 

Royle. 
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 Карагана кустарниковая, дереза, чапыжник – Caragana frutex (L.) 

K.Koch. 

 Карагана Джерарда – Caragana gerardiana Benth. 

 Карагана гривастая, верблюжий хвост – Caragana jubata (Pall.) 

Poir. 

 Карагана Максимовича – Caragana maximowiczii Komar. 

 Карагана мелколистная – Caragana microphylla Lam. 

 Карагана горнолюбивая – Caragana oreophila W.W.Sm. 

 Карагана карликовая – Caragana pygmea (L.) DC. 

 Карагана китайская, Хемлага, уссурийская – Caragana sinica 

(Buc, hoz) Rehd. 

 Карагана колючая – Caragana spinosa (L.) DC. 

 Карагана тибетская – Caragana tibetica (Schneid.) Komar. 

 Карагана трагакантовая – Caragana tragacanthoides (Pall.) Poir. 

Некоторые из видов представляют ценность для озеленения, другие – 

для лесоразведения в степных районах. Виды C. arborescens (Карагана древо-

видная) и C. frutex (Карагана кустарниковая) длительное время используются 

в садово-парковом строительстве в России и за рубежом, остальные сибир-

ские виды в культуре малоизвестны [Курбатский В. И., 1999; Ооржак А.В. , 

Дубровский Н.Г., 2013]. В Новосибирске C. arborescens была введена в озе-

ленение со времени первых озеленительных работ в начале прошлого века и 

получила широкое распространение в городских насаждениях [Чиндяева Л. 

Н., Киселева Т. И., 2016].  

Многие виды этих растений используются в традиционной медицине. 

C. spinosa как общеукрепляющее и противовоспалительное средство, для ле-

чения острых и хронических форм заболеваний кожи и внутренних органов 

[Блинова К. Ф., Куваев В. Б., 1965]. C. frutex используют для лечения экссу-

дативного диатеза и других заболеваний кожи, отвар этого растения обладает 

антибактериальной активностью [Губанов И. А., 2004]. 
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Представители растений рода Caragana Lam. вызывают большой инте-

рес в качестве лекарственных, поскольку их некоторые виды широко исполь-

зуются в этномедицине, обладая противомикробными, противовоспалитель-

ными и жаропонижающими свойствами [Полещук В. А., 2011]. Однако на се-

годняшний день в литературе мало данных о растениях Caragana, их полно-

ценном химическом составе, фармакологической активности и систематиче-

ском применении в медицинской практике. В настоящее время известно о 

химическом составе около 30 видов растений данного рода, 15 из которых 

растут на территории России [Партилхаев В. В., Танхаева Л. М., 2013; Ахме-

това М. Р., 2013].  

 

1.4. Характеристика растения Caragana jubata (Pall.) Poir. 

Карагана гривастая или верблюжий хвост (Caragana jubata (Pall.) 

Poir.) – кустарник семейства бобовые высотой 30–100 см. Ветви саблевидные 

с черноватой корой, густо покрытой живыми опушенными молодыми череш-

ками и отмершими игольчатыми черешками прошлых лет в виде тонких иго-

лок. Листья небольшие и имеют сложноперистую форму. Прилистники име-

ют треугольную форму и оканчиваются шипом. Цветоножки короткие. Вен-

чик белый с розоватым оттенком. Бобы длиной 1,5–2,0 см продолговатые и 

волосистые. Ареал произрастания включает лесной и субальпийский пояса. 

Цветет в июне, размножается семенами [Bhardwaj P.K., 2013; Павлова П. А., 

2015]. Название этого растения происходит от киргизских слов: кара (чер-

ный), гана (ухо) – по названию черноухих лисиц, живущих в зарослях кара-

ганы кустарниковой (Caragana frutex). 

В России карагана гривастая распространена на Дальнем Востоке, в 

районе вершины Мунку-Сардык, а также в горах Средней Азии. Произраста-

ет на юго-востоке Тувы (Сангиленском горном таежно-лугово-степном и Во-

сточно-Тануольском природных районах) [Лоскутов Р. И., 2012]. Также кара-
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гана гривастая встречается в виде кустарника до 3 м высотой в Арктике, Си-

бирской Арктике, Восточной Сибири (во всех районах Енисея), на Дальнем 

Востоке (в Охотском крае). Растет на сухих каменистых склонах, песчаных и 

каменистых берегах озер, на морских террасах, среди кустарников, в высоко-

горных степях и лугах [Буданцев А.Л., 2010]. 

За рубежом широко произрастает в Монголии, северной части Китая, 

Тибете [Song P., Yang X.Z., 2010]. Обычно растет на глинистых, каменистых 

высокогорных склонах, в высокогорных степях [Чиндяева Л. Н., Киселева Т. 

И., 2016].  

Интродукционное испытание караганы в ЦСБС (Центральный сибир-

ский ботанический сад СО РАН) началось с середины 1950-х гг. [Гайкова 

О.Ю., Попов В.В., 2010; Чиндяева Л. Н., Киселева Т. И., 2016]. 

Карагана гривастая активно используется в этномедицине Восточной 

Сибири, особенно Иркутской области, юго-западных районов Бурятии, юго-

восточных областей Тувы [Телятьев В.В., 1985]. За рубежом – в северной ча-

сти Китая, в Тибете и Монголии. 

В традиционной медицине отвары корней и ветвей караганы гривастой 

применяют при острых респираторных заболеваниях и гриппе. Благодаря 

легкому раздражающему действию присутствующих сапонинов происходит 

усиление секреции желез, что ведет к разжижению мокроты и к облегчению 

ее эвакуации [Рыбакова Е. Д., Павлова Л. А., 2013]. Карагану гривастую при-

меняют наружно при раневых инфекциях, особенно гнойных. Растение также 

используется при бессоннице, гипертонической болезни, радикулите. Отвар 

надземной части растения применяется при лечении различных воспалитель-

ных процессов [Курбатский В. И., 1999]. Часто карагану гривастую исполь-

зуют при заболеваниях кожи и слизистых: при дерматите, гнойничковых по-

ражениях кожи, пиодермите, стоматите, гингивите, ангине и др. [Артемьева 

И. А., 2009]. Для заготовок собирают только надземную часть растения [Бу-

данцев А.Л., 2010]. 
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При ангине полощут горло теплым отваром через каждые 30 мин в те-

чение 2–3 дней. Внутрь отвар караганы назначают при заболеваниях желу-

дочно-кишечного тракта, геморрое, язве желудка и двенадцатиперстной 

кишки, при ревматизме [Беркутенко А. Н., Вирек Э. Г., 1995]. Имеются све-

дения об использовании отвара C. jubata при заболеваниях печени [Аюшиева 

С. Ц., 2006]. 

В этномедицине Восточной Сибири большой популярностью карагана 

гривастая пользуется при лечении воспалительных заболеваний женской по-

ловой сферы: при эрозии шейки матки, метроррагиях и меноррагиях, нару-

шениях менструации и при других женских заболеваниях. Часто при лечении 

тех или иных заболеваний сочетают наружное применение отвара с приемом 

внутрь [Минаева, В. Г., 1991; Грыдина Н.М., 2014]. 

В этномедицине Тувы карагана гривастая используется как понижаю-

щее давление, общеукрепляющее и повышающее физическую выносливость 

средство [Ооржак А.В., Дубровский Н.Г., 2013]. 

В традиционной медицине Китая карагану гривастую используют при 

заболеваниях крови и кровеносной системы: в частности, при атеросклерозе, 

тромбозе, артериальной гипертензии [Song P., Yang X.Z., 2010]. В тибетской 

медицине растение используется при заболеваниях мышечной системы, при 

поражениях кожи [Meng Q., 2009]. 

 

1.5. Потенциальная фармакологическая активность  

Caragana jubata (Pall.) Poir. 

Авторами Э. А. Алексеевой и Л. Н. Шантановой в Институте общей и 

экспериментальной биологии СО РАН на основе тибетских прописей – 

жудлэнов – был разработан и исследован экспериментальный препарат 

«Кардекаим» в виде 40%-ного спиртового извлечения, в котором использу-
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ются побеги караганы гривастой. Также в его состав входят семена кардамо-

на (Elettaria cardamonum), корневища девясила высокого (Inula helenium L.) и 

имбиря (Zingiber officinale Rosc.). Данный препарат в объеме 5 мл/кг оказы-

вает на животных выраженное актопротекторное (повышает физическую ак-

тивность), радиопротекторное (при облучении 450 Р, 650 Р), антистрессовое 

и антигипоксическое действие. Авторы обосновывают широкий спектр фар-

макологической активности «Кардекаима» действием биологически актив-

ных веществ, в частности, флавоноидов [Алексеева Э. А., Шантанова Л. Н., 

2010]. 

Авторами С. С. Петровой и Д. Б. Гатыповой в Институте общей и экс-

периментальной биологии СО РАН на основе жудлэна «Зо-му-шин» был раз-

работан препарат «Диккар» (28%-ное спиртовое извлечение), в состав кото-

рого, помимо корней и корневищ девясила высокого, корневищ имбиря ле-

карственного и плодов кардамона среднего, входит древесная часть караганы 

гривастой. Данный препарат проявляет антистрессовую активность [Петрова 

С. С., 2009]. 

В исследовании Song Ping, Yang Xin-zhou было показано, что за счет 

выделенных птерокарпановых гликозидов карагана гривастая обладает про-

тивоопухолевой активностью против двух клеточных линий опухолей A549 и 

P388 [Song P., Yang X.Z., 2010]. 

В исследовании Lili Zhu и Xiaojie Xu из караганы гривастой были вы-

делены два ингибитора рецепторов эпидермального фактора роста, что ука-

зывает на противоопухолевую активность этого растения. Также авторы от-

мечают возможное противоопухолевое влияние флавоноидов, содержащихся 

в данном растении [Zhu, L., 2003]. 

В других экспериментальных исследованиях было установлено, что 

сумма флавоноидов караганы гривастой обладает гепатопротекторными 

свойствами [Аюшиева С. Ц., 2006], настойка древесины – стресспротектор-
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ными свойствами, ветви оказывают противодиабетическое действие, надзем-

ная часть проявляет антибактериальную и антивирусную активность в отно-

шении вирусов гриппа «Гонконг», [Буданцев А.Л., 2001]. Эффективность ка-

раганы гривастой показана на модели системного воспаления, индуцирован-

ного введением бактериального липополисахарида [Lee J. H., Whang K., 

2016]. Отвар надземной части обладает гипогликемическими свойствами 

[Шпекина Г.А, Половинко А.Е., 1988], флавоноиды и отвар надземной ча-

сти – противовоспалительными и гепатопротекторными свойствами 

[Вихтинская И.Л., Батик В.В., 1988; Белодубровская Г. А., 1990]. Отвар 

надземной части проявляет антивирусную активность в отношении вируса 

парагриппа 3-го типа и вирусов простого герпеса 1-го и 2-го типов [Умаров, 

А., 1976; Meng Q., Niu Y., 2009]. 

Имеются данные о наличии ангиопротекторной активности караганы 

гривастой. Для изучения ангиопротекторной активности растения авторы ис-

пользовали скрининговый метод К. Н. Монаковой. Отвары надземных частей 

1:10 и деалкоголизированные настойки той же концентрации вводили мышам 

внутрь по 0,5 мл/10 г (5 г/кг в пересчете на сухое сырье) через зонд в течение 

7 дней до начала опыта. Мышам внутривенно вводили 0,5%-ный раствор 

трипанового синего («Биолот»). Спустя 30 сек. на область брюшной стенки 

наносили ксилол, который повреждал сосуды кожи. Секундомером замеряли 

время появления первых слабо окрашенных, а затем отчетливых петехий. В 

качестве препарата сравнения использовался рутин [Монакова К.Н., 1956; 

Белодубровская, Г. А., 1990].  

В клинике экстракт надземной части эффективен в лечении хрониче-

ского афтозного стоматита [Артемьева И. А., 2009]. Имеются данные о раз-

работке эмульсионной мази, содержащей сухой экстракт караганы гривастой 

и обладающей противогерпетической активностью [Сёмкина О. А., 2005]. 
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В экспериментах на животных выявлены противовоспалительное и ге-

патопротекторное действие растения. Поэтому дальнейшее изучение расте-

ния как средства лечения гепатита и цирроза печени считается перспектив-

ным [Аюшиева С. Ц., 2006]. 

 

1.6. Биологически активные вещества Caragana jubata (Pall.) Poir. 

Растения рода Caragana Lam. содержат разнообразные биологически 

активные вещества. В надземной части C. frutex (L.) содержатся флавоноиды 

(до 5,4%, в том числе изофлавоноиды, кумарины (в том числе фурокумари-

ны), а также стероиды (в том числе фитостерины), фенокарболовые кислоты, 

углеводы, высшие жирные кислоты установленной структуры [Ахметова М. 

Р., 2013]. В C. sinica обнаружены индольные алколоиды, относящиеся к про-

изводным хинолина [Wang S., Ma D., 2005]. Из листьев C. jubata выделено до 

7,8% дубильных веществ, алкалоиды, сапонины, фенольные кислоты, вита-

мин С, из семян C. arborescens – до 15,8% жирного масла, эфирное масло. 

[Буданцев А.Л., 2010]. 

По данным монографии А. Умарова Flavonoids of C. jubata [Umarov, A., 

1971] в карагане гривастой впервые был обнаружен комплекс флавоноидов, 

полученный из спиртового извлечения надземной части растения: кверцетин, 

изорамнетин, мирицетин. Также обнаружено около 7,03% дубильных ве-

ществ, 0,66% эфирных масел, 0,8% алкалоидов, 1,05% флавоноидов, 1,85% 

сапонинов, 2% кумаринов, 0,51% аскорбиновой кислоты, 1,92% органиче-

ских кислот, 6,28% смолистых веществ, 1,34% сахаров и стеринов. Тем не 

менее, П. Д. Соколов указывает, что дубильных веществ в растении не со-

держится [Соколов П. Д., 1961]. 

В других исследованиях [Партилхаев В. В., Танхаева Л. М., 2013] ме-

тодом ВЭТСХ (высокоэффективной тонкослойной хроматографии) было 

определено общее содержание фенольных соединений: в цветках C. jubata – 
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101,7 мг/г, в эпидермисе – 21,9 мг/кг, в листьях – 97,19 мг/г. Содержание 

флавоноидов в цветках составляло 47,24 мг/г, в эпидермисе стеблей – 1,48 

мг/г, в листьях – 37,14 мг/кг. Установлено, что доминирующим соединением 

в цветках являются флавонол-гликозиды: рутин, нарциссин, изокверцитрин. 

В стеблях отмечено содержание агликонов флавоноидов – кверцетина и 

кемпферола, в листьях – формононетина и его гликозидов. Авторы статьи 

предполагают, что наличие кверцетина, изорамнетина и кемпферола является 

хемотаксономичным признаком растений рода Caragana. 

Определен химический состав флавоноидов в ветвях C. jubata: мирице-

тин, кверцетин, изорамнетин, 3-α-L-рамнофуранозид, 3-β-D-ксилопиранозид 

и 3-β- D- галактопиранозид кверцетина, 3-α- L-рамнофуранозид, 3-α-L-

арабинофуранозид и 3-β- D- 'галактопиранозидизорамнетина, 3-α- L-

рамнофуранозид и 3-β- D-ксилопиранозид мирицетина, формононетин, 7,4'- 

дигидрокси -3'-метоксиизофлавон [Umarov, A., 1971]. 

В исследовании [Song P., Yang X.Z., 2010] методом ВЭЖХ в надземной 

части C. jubata, экстрагированной метанолом, были обнаружены птерокарпа-

новые гликозиды: (–)-маакияин 3-O-6′-O-ацетил-β-D-глюкопиранозид, (–)-

маакияин 3-O-β-D-глюкопиранозид и (–)-маакияин 3-O-β-D-

галактопиранозид. 

Помимо флавоноидов, в C. jubata содержатся стилбеноиды [Meng Q., 

2009]. В стеблях и листьях караганы были обнаружены кассигарол Е (4-

[(2R,3R)-2-(3,5-дигидроксифенил)-6-[(E)-2-(3,5-дигидроксифенил) этилфе-

нил]-2,3-дигидро-1,4-бензодиоксин-3-yl] бензол-1,2-диол) [Baba, K., 1994], 

пикеатаннол (4-[2-(3,5-дигидроксифенил) этенил] бензол-1,2-диол) [Zhu, L., 

2003], ресвератрол (3,5,4′-тригидрокси-транс-стилбен) [Song P., Yang X.Z., 

2010], также 7,4-дигидрокси-3-метоксиизофлавон и другие изофлавоны: кая-

нин, тексацин [Meng Q., 2009]. 
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Пикеатаннол и ресвератрол являются мощными антиоксидантами и об-

ладают широким терапевтическим спектром действия. Пикеатаннол способен 

in vitro блокировать вирусную тирозинкиназу LMP2A, играющую роль в раз-

витии лейкемии, неходжкинской лимфомы и в других заболеваний, связан-

ных с вирусом Эпштейна-Барр, а также замедлять или полностью ингибиро-

вать адипогенез в клеточной культуре [Zhu L., Xu X., 2003]. 

Имеются данные о содержании в карагане микронутриентов кальция, 

магния, цинка [Song P., Yang X.Z., 2010]. 

Однако согласно данным литературы, растение может содержать и 

другие биологически активные вещества, в том числе группы БАВ, облада-

ющих потенциальной токсичностью: кумарины (в их числе фурокумарины), 

стероиды (в их числе фитостерины), сапонины, алкалоиды, эфирные масла. 

Например, токсичность донника лекарственного – Herba Meliloti 

(Melilotus officinalis (L.) Pall. (семейство бобовые – Fabaceae) обусловлена со-

держанием в ней кумарина и образующегося из него при хранении дикума-

рина [Саканян Е. И., Шемерянкина Т. Б., 2015]. В связи с установленной фо-

тотоксичностью (фотогенотоксичностью и фотоканцерогенностью) фуроку-

маринов, содержащихся в растении дягиль лекарственный (Angelica 

archangelica L., семейство зонтичные – Umbellliferae), рекомендованы огра-

ничения при приеме в пищу лекарственных растительных препаратов и БАД 

на основе этого растения, указаны нормы допустимого суточного потребле-

ния кумаринов. Отмечено, что кумарины экстрагируются из сырья полярны-

ми растворителями (метанол, этанол, этилацетат, хлороформ, дихлорэтан), 

липофильные фурокумарины и пиранокумарины не растворяются в сильных 

растворителях. 

На рис. 1 представлены химические соединения, согласно литератур-

ным данным, найденные в C. jubata. 
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Флавонолы 

Кемпферол Кверцетин Изорамнетин 

Мирецитин Рутин Нарциссин 

Формононетин Тексацин Каянин 
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Сирингетин Бутеин Ларицитрин 

 

 

Стилбеноиды 

Кассигарол Е Пикеатаннол Ресвератрол 

 

Рисунок 1. Биологически активные вещества, обнаруженные  

в C. jubata (Pall.) Poir. 

Таким образом, на основании литературных данных можно предполо-

жить, что доминирующей группой биологических активных веществ карага-

ны гривастой являются полифенольные соединения (флавоноиды, в том чис-

ле изофлаваноиды).  
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Известно, что флавоноиды обладают широким спектром фармакологи-

ческого действия. У них выраженная противовоспалительная активность и 

сильные антиоксидантные свойства. Поэтому карагана гривастая является 

перспективным растением для дальнейшего фармакологического исследова-

ния при местных воспалительных заболеваниях кожи, а также может обла-

дать гепатопротекторной и гиполипидемической активностью за счет анти-

оксидантного и мембранопротекторного механизма действия. 
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ГЛАВА 2. МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

2.1. Объект исследования 

Сырье C. jubata было собрано и заготовлено в Кунгуртургском районе 

(Республика Тыва) весной 2010 и 2015 гг. Идентификация сырья и его мор-

фолого-анатомические признаки проводились в соответствии с методикой, 

описанной в статье Е.Д. Рыбаковой «Фармакогностическое изучение листьев 

и травы караганы гривастой Caragana jubata (Fabaceae)».  

Было проведено исследование по определению содержания экстрак-

тивных веществ в сырье с различными экстрагентами: водное извлечение, 

40%-, 70%-, 95%-ное водно-спиртовое извлечение. Анализ полученных ре-

зультатов показал, что наибольший выход экстрактивных веществ был в вод-

ном извлечении.  

Для исследования фармакологических свойств было использовано 

лиофилизированное водное извлечение, полученное из побегов надземной 

части C. jubata, собранной в 2015 г., для исследования химического состава – 

лиофилизированное водное извлечение,  полученное из побегов надземной 

части C. jubata, собранной в 2010 и 2015 гг., а для исследования антиокси-

дантной активности – водное извлечение из побегов надземной части C. 

jubata, собранной в 2010 и 2015 гг. Так как сырье обладало грубой морфоло-

гической структурой, в соответствии с рекомендациями ОФС.1.4.1.0018.15 

«Настои и отвары» ГФ XIII для исследования был выбран вид водного извле-

чения – отвар, который готовился в соотношении 1:10.  

Экстракцию сырья проводили в течение 30 мин на кипящей водяной 

бане. Полученный отвар охлаждали при комнатной температуре в течение 10 

мин, процеживали и отфильтровывали. Полученное водное извлечение упа-

ривали до содержания влаги 40% на роторном испарителе BUCHI (Германия) 

при следующих условиях: разрежение (72 ± 2) мбар, температура холодиль-
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ника (+10 ± 2) °С. Из полученной вытяжки готовили лиофилизат, что обеспе-

чивало точность дозирования. Для этого полученную вытяжку замораживали 

при температуре (–24,0 ± 1,0) °С. Процесс высушивания проводили в субли-

мационной сушилке Heto Dry Winner (Дания) при остаточном давлении (0,1 ± 

0,03) мбар и комнатной температуре в течение 22–24 ч (влажность 5%). В 

водном извлечении также был определен выход сухого остатка, который со-

ставил 18,2% (рассчитано по формуле из ОФС.1.5.3.0006.15 «Определение 

содержания экстрактивных веществ в лекарственном растительном сырье и 

лекарственных растительных препаратах», ГФ XIII): 

 

ࢄ                             ൌ
ࢂൈ૚૙૙ൈ૚૙૙ൈ࢓

ሻൈ૛૞ࢃൈሺ૚૙૙ିࢇ
 , где                    (1) 

 

X – содержание экстрактивных веществ, %; m – масса сухого остатка, г; a – 

навеска лекарственного растительного сырья, г; V – объем экстрагента, ис-

пользуемого при однократной обработке лекарственного растительного сы-

рья, мл; W– влажность лекарственного растительного сырья, %. 

Полученное лиофилизированное водное извлечение караганы грива-

стой (ЛВИК) использовалось в исследовании фармакологической активности 

C. jubata в экспериментальной дозе 51,4 мг/кг в пересчете на сухой остаток, 

определенной согласно литературным данным по применению сырья в этно-

медицине [Телятьев В.В., 1976]. С учетом коэфицента межвидового переноса 

[Хабриев Р.У., 2005] были определены дозировки для крыс и мышей, доза на 

крысу составляла 308,4 мг/кг, на мышь – 626 мг/кг. 

 

  



37 
 

2.2. Методы исследования химического состава (полифенольных  

соединений) и антиоксидантной активности лиофилизированного  

водного извлечения караганы гривастой 

2.2.1. Анализ флавоноидов методом ВЭЖХ с диодно-матричным  

спектрофотометрическим и масс-спектрометрическим детектированием 

Исследования проводились с использованием системы ВЭЖХ Agilent 

1100 (Agilent Technologies, США), оснащенной бинарным насосом, дегазато-

ром, термостатируемым автосамплером, термостатом колонок, диодно-

матричным спектрофотометрическим детектором (ДМД) (Agilent 1100 Series 

Diode Array) и времяпролетным масс-спектрометрическим (МС) детектором 

(Agilent 6200 TOF LC/MS). Идентификацию и определение содержания фла-

воноидов проводили по оригинальной, ранее разработанной Перовой И.Б ме-

тодике для анализа флавоноидов в плодах черники обыкновенной, аронии 

черноплодной, смородины черной и калины обыкновенной [Перова И. Б., 

2014].  

Условия хроматографии 

Неподвижная фаза: колонка ProteCol C18 HPH125 250×4,6 мм с разме-

ром частиц 5 мкм. Подвижная фаза: А – 0,1% раствор муравьиной кислоты, 

В – ацетонитрил. Градиентное элюирование 0–5 мин, 15–20% В, 5–20 мин, 

20–40% В, 20–30 мин, 30–40 мин, 40–60% В, затем регенерация колонки 41–

50 мин, 15% В. Температура колонки 30 ºС, скорость подачи элюента 0,5 

мл/мин, объем вводимой пробы 10 мкл. Диодно-матричное детектирование 

проводилось при 3 аналитических длинах волн: 339, 350 и 365 нм.  

Условия масс-детектирования 

Ионизация электроспреем, сканирование масс – в режиме регистрации поло-

жительных ионов (ESI-MS+) в диапазоне m/z 200–1000 Да. Рабочие парамет-

ры источника ионизации: напряжение на капилляре 3500 В, поток газа-

осушителя (азот) 9 л/мин, температура 325 ºС, давление на распылителе 0,27 

МПа. Напряжение на фрагменторе 175 В, на конусе – 65 В, на октополе OCT 
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1RF Vpp – 250 В. Обработка данных осуществлялась с помощью программ-

ного обеспечения Agilent MassHunter Workstation Software. Идентификация 

флавоноидов основывалась на совпадении времен удерживания УФ- и масс-

спектров индивидуальных соединений с имеющимися стандартами и литера-

турными данными. Количественное определение флавоноидов проводилось 

методом внешнего стандарта. Содержание гликозидов кемпферола в водных 

извлечениях караганы (сборы 2010 и 2015 гг.) рассчитывали по стандарту 

кемпферол-3-глюкозида. Дигликозиды кверцетина и изорамнетина рассчиты-

вали по стандарту рутина, 3-галактозиды и 3-глюкозиды мирицетина, квер-

цетина и изорамнетина – по стандартам гиперозида и изокверцитрина соот-

ветственно. Количество 3-рамнозидов мирицетина, кверцетина, изорамнети-

на, ларицитрина и сирингетина оценивалось с использованием стандарта 

изокверцитрина, а пентозидов (в т.ч. арабинозидов и ксилозидов) этих фла-

вонолов – с использованием стандарта авикулярина.  

Содержание каждого индивидуального флавоноида в исследуемых об-

разцах в мг/г рассчитывали методом внешнего стандарта по формуле:  

 

Сх࢏ ൌ
хൈ૚૙૙૙܄ൈ۹ൈܜܛൈ۱ܠ܁

ܠܕൈܜܛ܁
, где   (2) 

 

Схi – содержание индивидуального флавоноида в водном извлечении, мг/г; 

Sx – площадь пика флавоноида в водном извлечении; Sst – площадь пика 

внешнего стандарта; Сst – концентрация внешнего стандарта, мг/мл; K – со-

держание флавоноида в стандартном образце в %, деленное на 100; Vх – объ-

ем разведения лиофилизированного водного извлечения, мл; mx – масса 

навески лиофилизированного водного извлечения, мг; 1000 – коэффициент 

пересчета на 1 г. 

Суммарное содержание флавоноидов в водных извлечениях караганы 

(2010 и 2015 гг.) рассчитывали по формуле: 

∑флав. ൌ   (3)          ܑܠ۱∑
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Метрологические характеристики методики оценивали согласно 

ОФС.1.1.0013.15 «Статистическая обработка результатов эксперимента»  

ГФ III изд.  

Подготовка проб 

Около 0,5 г (точная навеска) лиофилизированных извлечений караганы 

гривастой (сборы 2010 и 2015 гг.) раздельно помещали в мерные колбы на 

25 мл, добавляли 20 мл 60% водного метанола. Экстракцию проводили на 

ультразвуковой бане при комнатной температуре в течение 25 мин. Далее об-

разцы доводили до метки 60% водным метанолом. Аликвоту образцов поме-

щали в центрифужную пробирку вместимостью 1,5 мл и центрифугировали в 

течение 5 мин при 15000 об/мин. Надосадочную жидкость переносили в виа-

лу вместимостью 0,5 мл и помещали в автосемплер. 

 

Стандарты и растворители 

В качестве стандартных образцов использовались коммерчески до-

ступные индивидуальные вещества: рутин (≥94%, Sigma, США), гиперозид 

(≥95%, HWI ANALYTIK GmbH, Германия), изокверцитрин (≥94%, HWI 

ANALYTIK GmbH, Германия), авикулярин (ChromaDex, США), кемпферол-

3-глюкозид (≥95%, PhytoLab, Германия), витексин (≥96%, Fluka, Швейцария), 

изовитексин (≥99%, Extrasynthese, Франция), лютеолин-7-глюкозид (≥98%, 

Extrasynthese, Франция), мирицетин (~85%, Sigma), кверцетин (≥98%, Sigma, 

США), кемпферол (≥99%, Extrasynthese, Франция), изорамнетин (≥99%, 

Fluka, Швейцария), лютеолин (≥99%, Extrasynthese, Франция), апигенин 

(≥95%, Sigma, США). При проведении исследований были использованы 

следующие растворители и реактивы: вода очищенная (получена с помощью 

системы MilliQ® Advantage A10), ацетонитрил UPLC/HPLC grade производ-

ства AppliChem PanReac (Дармштадт, Германия), метанол UPLC/HPLC grade 

производства J.T. Baker (Avantor Performance Materials, Пало-Альто, США), 
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муравьиная кислота 98–100% производства Merck (Дармштадт, Германия), 

натрия хлорид («Обновление», Россия). 

 

2.2.2. Исследование антиоксидантной активности  

лиофилизированного водного извлечения караганы гривастой  

методом активированной хемилюминесценции АБАП in vitro 

Для приготовления водных извлечений к навеске сырья добавляли ди-

стиллированную воду (из расчета 1 мг/мл), полученный образец перемеши-

вали и инкубировали в течение 30 мин на кипящей водяной бане. Далее про-

бы охлаждали, восстанавливали общий объем дистиллированной водой и ис-

пользовали для дальнейших исследований. Антиоксидантную активность 

раздельно приготовленных образцов водных извлечений (сборы 2010 и 

2015 гг.) определяли по торможению ими окисления люминола, которое ин-

дуцировали водорастворимыми пероксильными радикалами, образующимися 

при термическом разложении 2,2’-азобис(2-амидинопропан) дигидрохлорида 

(АБАП) [Чехани Н.Р., Теселкин Ю.О., 2012]. Реакционная среда имела сле-

дующий состав: 50 мкМ люминола (чда, «Вектон», Россия), 200 мкМ ЭДТА 

(≥99%, Sigma-Aldrich) и 1 мМ АБАП (Aldrich, США) в 0,1 М Трис-HCl буфе-

ре, содержащем 0,1 М хлорида калия (Merck, Германия) pH 8,0. Процесс 

окисления люминола сопровождался развитием хемилюминесценции (ХЛ), 

интенсивность которой достигала стационарного уровня через 10 мин после 

добавления АБАП. Для оценки АОА водных извлечений их добавляли в ре-

акционную среду после достижения стационарного уровня кинетики ХЛ и 

регистрировали латентный период свечения. В качестве антиоксиданта срав-

нения использовали тролокс. АОА исследуемых образцов выражали в виде 

количества ммоль тролокса (Sigma, США) на 1 г сухого вещества сырья 

(«тролоксовый эквивалент» АОА). Измерение ХЛ люминола проводили на 

хемилюминометре Lum-1200 (ООО «ДиСофт», Россия) с программным обес-
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печением PowerGraph 3,3 Professional при постоянном перемешивании и тем-

пературе 37 оС. 

 

2.3. Лабораторные животные 

Исследования фармакологической активности лиофилизированного 

водного извлечения были проведены на белых беспородных мышах-самцах 

массой 20–25 г и на белых крысах-самцах линии Wistar массой 200–220 г, 

полученных из питомника лабораторных животных «КролИнфо» (Москов-

ская область, Орехово-Зуевский район).  

Эксперименты на животных проводились с соблюдением правовых и 

этических норм обращения с животными в соответствии с правилами, приня-

тыми Европейской конвенцией по защите позвоночных животных, использу-

емых для экспериментальных и иных научных целей (European Convention 

for the Protection of Vertebrate Animals Used for Experimental and other Scien-

tific Purposes. Strasbourg, 1986), с правилами лабораторной практики при про-

ведении доклинических исследований в РФ (ГОСТ 33044-2014) и с Приказом 

МЗ и СР РФ № 199н от 01.04.2016 г. «Об утверждении правил лабораторной 

практики».  

Длительность акклиматизационного периода для всех животных соста-

вила 14 дней. Экспериментальные животные содержались в условиях вива-

рия при 12-часовом световом режиме со свободным доступом к воде и стан-

дартному корму (ГОСТ Р 9.804-2006 и РД-АПК 3.10.07.02.-14) в индивиду-

альных пронумерованных клетках. 

 

2.4. Методы статистической обработки результатов 

Результаты исследования обработаны методами вариационной пара-

метрической статистики с использованием t-критерия Стьюдента при нор-



42 
 

мальном распределении и представлены как средняя величина ± стандартная 

ошибка среднего (М ± m) при помощи пакета статистических программ Sta-

tistica 10. Различия считались статистически достоверными при уровне отли-

чия p ≤ 0,05. Обозначения в таблицах: 

* – достоверное отличие от интактной группы, p ≤ 0,05; 

** – достоверное отличие от контрольной группы, p ≤ 0,05; 

# – достоверное отличие от группы сравнения, p ≤ 0,05. 

 

2.5. Методы токсикологического исследования  
лиофилизированного водного извлечения караганы гривастой 

2.5.1. Определение острой токсичности  

лиофилизированного водного извлечения караганы гривастой 

Исследование острой токсичности водного извлечения караганы грива-

стой провели на 54 беспородных белых мышах-самцах массой 20–25 г со-

гласно «Руководству по проведению доклинических исследований лекар-

ственных средств» (2012 г.) и ГОСТу 32644-2014 «Методы испытания по 

воздействию химической продукции на организм человека. Острая перораль-

ная токсичность – метод определения класса острой токсичности (OECD, 

Test № 423:2001, IDT)» (2015 г.). При оценке острой токсичности раствор 

ЛВИК испытывали в дозах 626 (экспериментальная терапевтическая доза), 

1000, 2000, 3000, 4000, 5000, 6000 и 7000 мг/кг (максимальная технически 

возможная доза для введения) (табл. 2). Раствор, который однократно вво-

дился мышам перорально при помощи атравматичного зонда, представлял 

собой субстанцию темно-коричневого цвета с ароматным запахом. Кон-

трольная группа животных получала изотонический раствор хлорида натрия. 

Общая продолжительность наблюдения за животными составила 14 суток. В 

первые сутки животные находились под непрерывным наблюдением. За весь 
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период наблюдения регистрировались признаки интоксикации, сроки разви-

тия интоксикации и гибели животных. Также оценивалось общее состояние 

животных, двигательная активность, суточное потребление воды и пищи и 

консистенция каловых мас. На 15-е сутки эксперимента под легким эфирным 

наркозом осуществляли эвтаназию животных и проводили макроскопическое 

исследование внутренних органов.  

Таблица 2  

Схема исследования острой токсичности лиофилизированного водного 

извлечения караганы гривастой 

Вид и пол 
животных 

Количество 
животных в 
группе 

Тестируемое вещество 
Доза, 
мг/кг 

Способ введения 

Мыши-
самцы 

6 лиофилизированное вод-
ное извлечение караганы 

626 внутрижелудочно

Мыши-
самцы 

6 лиофилизированное вод-
ное извлечение караганы 

1000 внутрижелудочно

Мыши-
самцы 

6 лиофилизированное вод-
ное извлечение караганы 

2000 внутрижелудочно

Мыши-
самцы 

6 лиофилизированное вод-
ное извлечение караганы 

3000 внутрижелудочно

Мыши-
самцы 

6 лиофилизированное вод-
ное извлечение караганы 

4000 внутрижелудочно

Мыши-
самцы 

6 лиофилизированное вод-
ное извлечение караганы 

5000 внутрижелудочно

Мыши-
самцы 

6 лиофилизированное вод-
ное извлечение караганы 

6000 внутрижелудочно

Мыши-
самцы 

6 лиофилизированное вод-
ное извлечение караганы 

7000 внутрижелудочно

 

2.5.2. Определение острой накожной токсичности  
лиофилизированного водного извлечения караганы гривастой 

Исследование острой накожной токсичности лиофилизированного вод-

ного извлечения караганы гривастой провели на 54 беспородных белых мы-

шах-самцах массой 20–25 г согласно «Руководству по проведению доклини-

ческих исследований лекарственных средств» (2012 г.) и ГОСТ 32373-2013 

«Методы испытаний по воздействию химической продукции на организм... 
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испытаний по оценке острой токсичности при накожном поступлении» 

(OECD, Test № 423:2001, IDT)» (2015 г.). Всем животным накожно однократ-

но в первые сутки наносили аппликации раствора лиофилизата караганы гри-

вастой в указанных дозах: 626, 1000, 2000, 3000, 4000, 5000, 6000 и 7000 

мг/кг (табл. 3). Перед нанесением препаратов у мышей в области спины вы-

бривали участок площадью 2,5 см2. Общая продолжительность наблюдения 

за животными составила 14 суток. В первые сутки животные находились под 

непрерывным наблюдением. За весь период наблюдения регистрировали 

признаки интоксикации, сроки развития интоксикации и гибели животных. 

Также оценивалось общее состояние животных, двигательная активность, су-

точное потребление воды и пищи и консистенция каловых мас. На 15-е сутки 

эксперимента под легким эфирным наркозом осуществляли эвтаназию жи-

вотных и проводили макроскопическое исследование внутренних органов. 

Таблица 3 

Схема исследования острой накожной токсичности лиофилизированного 

водного извлечения караганы гривастой при накожном применении 

Вид и пол 
животных 

Количество 
животных в 
группе 

Тестируемое вещество 
Доза, 
мг/кг 

Способ 
введения 

Мыши-
самцы 

6 лиофилизированное водное 
извлечение караганы 

626 накожно 

Мыши-
самцы 

6 лиофилизированное водное 
извлечение караганы 

1000 накожно 

Мыши-
самцы 

6 лиофилизированное водное 
извлечение караганы 

2000 накожно 

Мыши-
самцы 

6 лиофилизированное водное 
извлечение караганы 

3000 накожно 

Мыши-
самцы 

6 лиофилизированное водное 
извлечение караганы 

4000 накожно 

Мыши-
самцы 

6 лиофилизированное водное 
извлечение караганы 

5000 накожно 

Мыши-
самцы 

6 лиофилизированное водное 
извлечение караганы 

6000 накожно 

Мыши-
самцы 

6 лиофилизированное водное 
извлечение караганы 

7000 накожно 
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2.6. Методы исследования дерматотропной активности  

лиофилизированного водного извлечения караганы гривастой 

2.6.1. Исследование противовоспалительной активности  

лиофилизированного водного извлечения караганы гривастой при 

накожном применении на модели контактного дерматита 

Исследования противовоспалительной активности полученного лиофи-

лизированного водного извлечения караганы гривастой проведены с исполь-

зованием модели контактного дерматита согласно «Руководству по проведе-

нию доклинических исследований лекарственных средств» (2012 г.). 

Эксперименты осуществляли на 40 аутбредных белых крысах-самцах 

массой 200–220 г. После завершения 14-дневного карантина все животные 

были случайным образом разделены на следующие группы по 10 животных в 

группе (табл. 4): 

Таблица 4  

Группы исследуемых животных 

№ 
группы 

Название 
группы 

Описание группы 

1 Интактная 
n=10 

У крыс не вызывали контактный дерматит и не нано-
сили исследуемые препараты 

2 Контрольная 
n=10 

Крысам с контактным дерматитом наносили аппли-
кации дистиллированной водой  

3 Опытная 
n=10 

Крысам с контактным дерматитом наносили аппли-
кации ЛВИК в виде раствора для местного примене-
ния 

4 Сравнения 
n=10 

Крысам с контактным дерматитом наносили аппли-
кации крема «Акридерм» (бетаметазон) (АО «Акри-
хин», Россия). 

 

Для индукции контактного дерматита использовали стандартный ал-

лерген – 2,4-динитрохлорбензол (2,4-ДНХБ) (Sigma-Aldrich, США) в концен-

трации 5% в смеси этилового спирта 95% и ацетона осч (2:1).  
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В течение первых 4 суток с момента начала исследования всем живот-

ным на предварительно выбритый участок спины площадью 3,5 см2 2 раза в 

сутки микропипеткой наносили 0,125 мл 5%-ного раствора 2,4-ДНХБ. Кри-

терием развития патологического процесса служило появление на 5-е сутки 

отека и выраженной эритемы на исследуемом участке кожи с последующим 

образованием плотной, прилегающей к коже геморрагической корки.  

Начиная с 5-х суток эксперимента, крысам опытной группы и группы 

сравнения в течение 8 суток на область с модельным контактным дерматитом 

наносили водный раствор ЛВИК и препарат сравнения «Акридерм» (бетаме-

тазон) 1 раз в сутки. 

Лиофилизат водного извлечения караганы применяли согласно литера-

турным данным об использовании растения в традиционной медицине – в 

дозе 10 мг в виде 10%-ного раствора, что соответствует отвару, приготовлен-

ному в соотношении 1:10 [Телятьев В.В., 1976]. Свежеприготовленный рас-

твор наносили на пораженный участок кожи микропипеткой в объеме 500 

мкл. Животные группы сравнения получали аппликации крема «Акридерм» в 

дозе, рекомендованной производителем – 1 г. Контрольные животные полу-

чали аналогичные по объему и месту нанесения аппликации дистиллирован-

ной водой. Продолжительность исследования составляла 12 суток: 4 из них – 

аппликация 2,4-ДНХБ и 8 – нанесение исследуемых препаратов. На 13-е сут-

ки всех животных выводили из эксперимента с последующим взятием образ-

цов кожного лоскута для гистологических исследований и измерения актив-

ности воспалительного фермента миелопероксидазы (МПО). 

В ходе эксперимента для оценки эффективности ускорения восстано-

вительных процессов после индукции контактного дерматита были исполь-

зованы следующие данные: 

 балльная оценка проявления контактного дерматита; 

 толщина кожной складки в очаге КД в мм; 

 гематологические показатели крови подопытных крыс. 

 Указанные параметры фиксировали трижды в ходе эксперимента:  
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 после 4 суток нанесения 2,4-ДНХБ до начала лечения;  

 после 3 суток лечения КД; 

 после 8 суток лечения КД.  

Балльную оценку проявления контактного дерматита проводили по 

специальной шкале кожных проб [Смирнов В.С, Саватеева-Любимова Т.Н., 

2013]:  

0 – отсутствие реакции;  

0,5 – появление локальных очагов гиперемии;  

1 – выраженная гиперемия;  

2 – гиперемия и отечность;  

3 – резкое покраснение и отек;  

4 – образование эрозий;  

5 – образование геморрагической корки. 

Оценка противовоспалительной активности 

У всех экспериментальных животных с помощью микрометра МК-25 

(ЗАО «Крин», Россия) измеряли толщину кожной складки в зоне с контакт-

ным дерматитом.  

По результатам измерений в конце эксперимента рассчитывали индекс 

ингибирования воспалительной реакции по формуле [Ершик В. М., Голубцов 

В. В., 2012]: 

ИИврൌ
ௗబିௗ

ௗ଴
ൈ 100	%, где   (4) 

 

d0 – толщина кожной складки до начала лечения, мм, 

d – толщина кожной складки после лечения, мм. 

Таким образом, эффективность ингибирования воспалительной реак-

ции оценивали по разнице в толщине кожной складки до и после лечения в 

процентах. Чем больше показатель ИИ, тем более выражено противовоспа-

лительное действие применяемого препарата. 
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Измерение гематологических показателей 

Образцы крови крыс для гематологических исследований отбирались 

из хвостовой вены в объеме 250 мкл в пробирки ЭДТА–К3 (Apexlab, Россия). 

Затем кровь анализировали на гематологическом анализаторе BC-3200 vet 

(Myndray, Китай).  

Гистологические исследования 

Материал помещали в 10%-ный забуференный формалин и далее обра-

батывали в аппарате гистологической проводки тканей, предварительно по-

местив материал «на ребро» для получения в дальнейшем срезов всей толщи 

кожного лоскута, и заливали в парафин. Парафиновые блоки нарезали на ро-

торном микротоме на серийные срезы толщиной 4 мкм, затем фиксировали 

их на предметные стекла, покрытые полилизиновым адгезивом (Mainzel 

Glaser, Германия), и инкубировали при 37 °С в термостате в течение 12 ч. 

Полученные препараты депарафинировали, регидратировали, окрашивали 

гематоксилином и эозином и заключали под покровные стекла с использова-

нием монтирующей среды Shandon Mount. 

Степень заживления кожи при контактном дерматите оценивали по 

следующим морфологическим признакам: наличие/отсутствие эрозии и 

некроза, наличие грануляционной ткани и ее зрелость, эпителизация, харак-

тер воспалительного инфильтрата (лейкоцитарная, лимфоидная, макро-

фагальная). 

Измерение активности миелопероксидазы 

Для измерения пероксидазной активности кожный лоскут иссекали в 

области очага контактного дерматита и гомогенизировали в ручном гомоге-

низаторе Поттера в 0,15 М растворе хлорида натрия. После центрифугирова-

ния полученных гомогенатов в течение 20 мин при 3000 об/мин отделяли су-

пернатанты и оценивали в них содержание белка методом Лоури [Lowry 

O.H., 1951] и пероксидазную активность по окислению о-дианизидина [Ми-
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хальчик Е. В., Титкова С. М., 2006; Sun G., Zhang. Y., 2007]. Используя мо-

лярный коэффициент экстинкции Ɛ560=20040 М-1 см-1, рассчитывали количе-

ство окисленного о-дианизидина, образовавшегося в течение первых 5 мин 

реакции, и результат представляли, принимая величину, равную 1 мкмоль/5 

мин, за 1 единицу (ед). Активность МПО выражали в пересчете на белок в 

супернатанте гомогената (ед/г). 

 

2.6.2. Исследование противовоспалительной активности  

лиофилизированного водного извлечения караганы гривастой  

при пероральном применении на модели контактного дерматита 

Эксперименты осуществляли на 30 аутбредных белых крысах-самцах 

массой 200–220 г. После завершения 14-дневного карантина все животные 

были случайным образом разделены на следующие группы по 10 животных в 

группе (табл. 5). 

Таблица 5  

Группы исследуемых животных 

№ 
группы 

Название 
группы 

Описание группы 

1 Интактная 
n=10 

У крыс не вызывали контактный дерматит и не вводи-
ли им исследуемые препараты 

2 Контрольная 
n=10 

Крысам с контактным дерматитом внутрижелудочно 
вводили дистиллированную воду 

3 Опытная 
n=10 

Крысам с контактным дерматитом внутрижелудочно 
вводили раствор ЛВИК, разведенного дистиллирован-
ной водой. 

 

В течение первых 4 суток с момента начала исследования всем живот-

ным, кроме интактных, на предварительно выбритый участок спины площа-

дью 3,5 см2 2 раза в сутки микропипеткой наносили 0,125 мл 5%-ного рас-

твора 2,4-ДНХБ. Критерием развития патологического процесса служило по-

явление у животных на 5-е сутки отека и выраженной эритемы на исследуе-
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мом участке с последующим образованием плотной, прилегающей к коже 

геморрагической корки.  

Начиная с 5-х суток эксперимента, крысам опытной группы и группы 

сравнения в течение 8 суток внутрижелудочно 1 раз в сутки вводили раствор 

ЛВИК в дозе 308 мг/кг в пересчете на сухой остаток. Свежеприготовленный 

раствор вводили через атравматичный желудочный зонд в объеме 1,5 мл. 

Контрольные животные получали эквиобъемные порции дистиллированной 

воды.  

Продолжительность исследования составляла 12 суток: 4 из них – ап-

пликация 2,4-ДНХБ и 8 – введение препаратов. На 13-е сутки всех животных 

выводили из эксперимента с последующим взятием образцов кожного лоску-

та для гистологических исследований и измерения активности воспалитель-

ного фермента миелопероксидазы (МПО).  

В ходе эксперимента для оценки эффективности ускорения восстано-

вительных процессов после индукции контактного дерматита были исполь-

зованы следующие данные: 

 балльная оценка проявления контактного дерматита; 

 толщина кожной складки в очаге КД в мм; 

 гематологические показатели крови подопытных крыс. 

 Указанные параметры фиксировали трижды в ходе эксперимента:  

 после 4 суток нанесения 2,4-ДНХБ до начала лечения;  

 после 3 суток лечения КД; 

 после 8 суток лечения КД.  

Балльную оценку проявления контактного дерматита проводили по 

специальной шкале кожных проб:  

0 – отсутствие реакции;  

0,5 – появление локальных очагов гиперемии;  

1 – выраженная гиперемия;  

2 – гиперемия и отечность;  
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3 – резкое покраснение и отек;  

4 – образование эрозий;  

5 – образование геморрагической корки. 

Оценка противовоспалительной активности 

У всех экспериментальных животных с помощью микрометра МК-25 

(ЗАО «Крин», Россия) измеряли толщину кожной складки пораженного 

участка.  

По результатам измерений в конце эксперимента рассчитывали также 

индекс ингибирования воспалительной реакции по формуле: 

 

ИИврൌ
ௗబିௗ

ௗ଴
ൈ 100	%, где   (5) 

 

d0 – толщина кожной складки до начала лечения, мм, 

d – толщина кожной складки после лечения, мм. 

 
Измерение гематологических показателей 

Образцы крови крыс для гематологических исследований отбирались 

из хвостовой вены в объеме 250 мкл в пробирки ЭДТА-К3 (Apexlab, Россия). 

Затем кровь анализировали на гематологическом анализаторе BC-3200 vet 

(Myndrey, Китай).  

Гистологические исследования 

Материал помещали в 10%-ный забуференный формалин и далее обра-

батывали в аппарате гистологической проводки тканей, предварительно по-

местив материал «на ребро» для получения в дальнейшем срезов всей толщи 

кожного лоскута, и заливали в парафин. Парафиновые блоки нарезали на ро-

торном микротоме на серийные срезы толщиной 4 мкм, затем фиксировали 

их на предметные стекла, покрытые полилизиновым адгезивом (Mainzel 

Glaser, Германия), и инкубировали в термостате при 37 °С в течение 12 ч. По-
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лученные препараты депарафинировали, регидратировали, окрашивали ге-

матоксилином и эозином и заключали под покровные стекла с использовани-

ем монтирующей среды Shandon Mount. 

Измерение активности миелопероксидазы 

Для измерения пероксидазной активности кожный лоскут иссекали в 

области раны и гомогенизировали в ручном гомогенизаторе Поттера в 0,15 М 

растворе хлорида натрия. После центрифугирования полученных гомогена-

тов в течение 20 мин при 3000 об/мин отделяли супернатанты и оценивали в 

них содержание белка методом Лоури [Lowry O.H., 1951] и пероксидазную 

активность по окислению о-дианизидина [Михальчик Е. В., Титкова С. М., 

2006; Sun G., Zhang. Y., 2007]. Используя молярный коэффициент экстинк-

ции Ɛ560=20040 М-1 см-1, рассчитывали количество окисленного о-

дианизидина, образовавшегося в течение первых 5 мин реакции, и результат 

представляли, принимая величину, равную 1 мкмоль/5 мин, за 1 единицу 

(ед). Активность МПО выражали в пересчете на белок в супернатанте гомо-

гената (ед/г). 

 

2.6.3. Исследование ранозаживляющей активности  

лиофилизированного водного извлечения  

караганы гривастой на модели линейной раны 

Исследования ранозаживляющей активности полученного лиофилизата 

водного извлечения караганы проведены с использованием модели линейной 

раны согласно «Руководству по проведению доклинических исследований 

лекарственных средств» (2012 г.). 

Эксперименты осуществляли на 40 аутбредных белых крысах-самцах 

массой 200–220 г. После завершения 14-дневного карантина все животные 

были случайным образом разделены на группы (табл. 6). 
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Таблица 6 

Группы исследуемых животных 

№  
группы 

Название 
группы 

Описание группы 

1 Интактная 
n=10 

Крысы не подвергались хирургическому вмешатель-
ству, и им не наносили исследуемые препараты 

2 Контрольная 
n=10 

Крысам с линейной раной наносили аппликации ди-
стиллированной водой 

3 Опытная 
n=10 

Крысам с линейной раной наносили аппликации 
ЛВИК в виде раствора для местного применения 

4 Сравнения 
n=10 

Крысам с линейной раной наносили аппликации ме-
тилурациловой мазью (ОАО «Нижфарм», Россия) 

 

В первый день эксперимента всем животным, кроме интактных, на 

предварительно выбритый участок спины по специальному трафарету одно-

разовым скальпелем наносилась линейная рана длиной 3 см и глубиной до 

собственной фасции.  Рана представляла собой продольный разрез кожи и 

подкожной жировой клетчатки по средней линии спины. После выполнения 

разреза края раны сближали, накладывая 2 шва на равном расстоянии друг от 

друга, что обеспечивало регенерацию раны от краев к центру. 

Все оперативные вмешательства на животных осуществлялись под 

наркозом. В качестве анестезирующего вещества использовали разрешенный 

на территории РФ диссоциативный анестетик «Золетил 100» (тилетамин гид-

рохлорид + золазепам гидрохлорид) (Virbac, Франция) в комбинации с «Ро-

метаром» (ксилазин) (Bioveta, Чешская республика). 

Лиофилизат водного извлечения караганы применяли согласно литера-

турным данным об использовании растения в этномедицине – в дозе 10 мг в 

виде 10%-ного раствора, что соответствует отвару, приготовленному в соот-

ношении 1:10 [Телятьев В.В., 1976]. Свежеприготовленный раствор наносили 

на пораженный участок кожи микропипеткой в объеме 500 мкл. Животные 

группы сравнения получали аппликации метилурациловой мази в дозе, реко-

мендованной производителем, – 1 г. Контрольные животные получали анало-
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гичные по объему и месту нанесения аппликации дистиллированной водой. 

Продолжительность исследования составляла 8 суток с ежедневным нанесе-

нием исследуемых препаратов. На 9-е сутки всех животных выводили из экс-

перимента с последующим взятием образцов кожного лоскута для исследо-

вания тензиометрии. 

В ходе эксперимента для оценки эффективности ускорения восстано-

вительных процессов после нанесения линейной раны были использованы: 

 морфологические показатели заживления раны (формирование 

рубца раны, воспалительная инфильтрация в области раны); 

 длина раневой поверхности в см; 

 оценка скорости эпителизации раны в баллах по шкале:  

0 баллов – отсутствие эпителизации, 1 балл – начало эпителиза-

ции с краев раны, 2 балла – эпителизация более 50% раневой по-

верхности, 3 балла – полная эпителизация раны [Костырко Я.А., 

Алексеев К.В., 2014]. 

Дополнительным критерием патологического воспалительного процес-

са служило появление у животных гнойного отделяемого из раны. 

Указанные параметры фиксировали ежедневно после индукции патоло-

гии в течение 9 суток лечения. После окончания периода лечения оценива-

лась тензиометрия участка кожи (раневого рубца), на который наносилась 

линейная рана. 

Оценка тензиометрии раневого рубца 

У подвергнутых эвтаназии животных вырезали участок раневой по-

верхности кожи с участком рубца длиной 1 см и шириной 3 см (по 1,5 см в 

обе стороны от рубца). С помощью модифицированных аптечных весов 

определяли прочность рубца на разрыв, добавляя груз увеличивающейся 

массы, воздействующий своим весом на лоскут кожи. Данные тензиометри-

ческих измерений для животных из разных групп подвергали статистической 

обработке и сравнивали между собой. 
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2.6.4. Исследование капилляропротекторной активности  

лиофилизированного водного извлечения караганы гривастой  

на модели ксилоловых петехий 

Исследования капилляропротекторной активности полученного лиофи-

лизированного водного извлечения караганы проведены на модели ксилоло-

вых петехий согласно «Руководству по проведению доклинических исследо-

ваний лекарственных средств» (2012 г.).  

Эксперименты осуществляли на 40 аутбредных белых крысах-самцах 

массой 200–220 г. После завершения 14-дневного карантина все животные 

были случайным образом разделены на группы (табл. 7). 

Таблица 7 

 Группы исследуемых животных 

№ 
группы 

Название 
группы 

Описание группы 

1 Интактная 
n=10 

Крысам не вызывали поражения капилляров и не вво-
дили исследуемые препараты 

2 Контрольная 
n=10 

Крысам на фоне поражения капилляров внутрижелу-
дочно вводили дистилированную воду 

3 Опытная 
n=10 

Крысам на фоне поражения капилляров внутрижелу-
дочно вводили раствор ЛВИК, разведенного дистилли-
рованной водой 

4 Сравнения 
n=10 

Крысам на фоне поражения капилляров внутрижелу-
дочно вводили водный раствор измельченных таблеток 
«Аскорутина» (аскорбиновая кислота + рутозид) (ЗАО 
«Вифитех», Россия) 

Всем животным до начала эксперимента депилировали переднюю 

брюшную стенку. В течение 5 суток животным всех групп, кроме интактной, 

вводили исследуемые препараты. Крысам опытной группы вводили раствор 

ЛВИК в дозе 308 мг/кг объемом 1,5 мл в пересчете на сухой остаток. Крысам 

группы сравнения вводили раствор «Аскорутина» в рекомендованной произ-

водителем дозе – 100 мг/кг. На 6-е сутки эксперимента всем животным, кро-
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ме интактной группы, внутрибрюшинно вводили 300 мкл 0,3%-ного водного 

раствора красителя трипанового синего («Биолот», Россия). Через 10 мин на 

кожу животных наносили 20 мкл ксилола. Далее регистрировали время появ-

ления первых петехий и их отчетливого окрашивания. Интенсивность и ско-

рость появления окраски пораженного участка отражала степень поражения 

капилляров. 

 

2.7. Методы исследования гепатопротекторной активности  

лиофилизированного водного извлечения караганы гривастой  

на модели острого гепатита, индуцированного парацетамолом 

Исследование гепатопротекторной активности лиофилизированного 

водного извлечения караганы гривастой проведено с использованием модели 

острого гепатита, индуцированного парацетамолом, согласно «Руководству 

по проведению доклинических исследований лекарственных средств» 

(2012 г.). 

Эксперименты осуществляли на 40 аутбредных белых крысах-самцах 

Wistar массой 200–220 г. После завершения 14-дневного карантина все жи-

вотные были случайным образом разделены на группы (табл. 8). 

Таблица 8 

Группы исследуемых животных 

№ 
группы 

Название 
группы 

Описание группы 

1 Интактная 
n=10 

У крыс не вызывали острый гепатит и не вводили ис-
следуемые препараты 

2 Контрольная 
n=10 

Крысам с острым гепатитом внутрижелудочно вводи-
ли дистиллированную воду 

3 Опытная 
n=10 

Крысам с острым гепатитом внутрижелудочно вводи-
ли раствор ЛВИК, разведенного дистиллированной 
водой. 

4 Сравнения 
n=10 

Крысам с острым гепатитом внутрижелудочно вводи-
ли водный раствор измельченных таблеток «Карсила» 
(экстракт сухой расторопши пятнистой) (Sopharma, 
Болгария) 
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Продолжительность исследования составила 14 суток. Введение иссле-

дуемых веществ животным проводили по схеме «профилактика + лечение». 

В течение 7 суток животным опытной группы и группы сравнения внутриже-

лудочно вводились исследуемые препараты. Опытной группе вводили рас-

твор ЛВИК в дозе 308 мг/кг в пересчете на сухой остаток в объеме 1,5 мл. 

Группе сравнения вводили раствор измельченных таблеток «Карсил» в реко-

мендованной дозе 140 мг/кг в объеме 1,5 мл. Контрольной группе вводили 

дистиллированную воду. На 7-е сутки исследования животным всех групп, 

кроме интактных, через 1 ч после введения препаратов индуцировали острый 

гепатит. Для индукции острого гепатита использовали парацетамол (ЗАО 

«Аптеки 36,6», Россия) в дозе 1000 мг/кг, 1 раз/сутки. После индукции пато-

логии следующие 7 суток животные получали исследуемые препараты в тех 

же дозах.  

На 15-е сутки всех животных выводили из эксперимента с взятием об-

разцов печени для гистологических исследований и исследования антиокси-

дантной активности. 

Измерение гематологических показателей 

Для оценки функционального состояния печени определяли биохими-

ческие показатели крови исследуемых животных: АЛТ, АСТ, ЩФ, холесте-

рин, общий билирубин. 

Образцы крови крыс отбирались из хвостовой вены в объеме 250 мкл 

на 8-е (после индукции гепатита) и на 13-е сутки исследования (перед завер-

шением исследования). Кровь центрифугировали при 3000 об/мин в течение 

10 мин и отбирали сыворотку. Значения биохимических показателей в сыво-

ротке крови определяли с использованием наборов фирмы Intermedica 

(США) на биохимическом анализаторе фирмы Biochem (США). 

Гистологические исследования 

Гистологическое исследование было выполнено на ткани печени. Про-

изводили вырезку пласта ткани печени сверху вниз. Полученную ткань раз-
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мером 1,5×1,5×0,7 см помещали в 10%-ный нейтральный забуференный 

формалин, далее обрабатывали в аппарате гистологической проводки тканей 

и заливали в парафин. Парафиновые блоки нарезали на роторном микротоме 

на серийные срезы толщиной 4 мкм, затем фиксировали их на предметные 

стекла, покрытые полилизиновым адгезивом (Mainzel Glaser, Германия), и 

инкубировали в термостате при 37 °С в течение 12 ч. Полученные препараты 

депарафинировали, регидратировали, окрашивали гематоксилином и эозином 

и заключали под покровные стекла с использованием монтирующей среды 

Shandon Mount. 

Анализ морфологических изменений проводили с помощью балльной 

оценки воспаления в соответствии с индексом гистологической активности 

гепатита по Knodell: 0 – отсутствие воспаления, 4 – минимальное воспаление, 

5–8 – небольшое воспаление, 9–12 – умеренное воспаление, 13–18 – значи-

тельное воспаление. 

 

2.7.1. Исследование антиоксидантной активности  

лиофилизированного водного извлечения караганы гривастой  

методом активированной хемилюминесценции АБАП  

в гомогенатах печени крыс, пораженных острым гепатитом 

Для определения АОА печень крыс выделяли, промывали холодным 

(+4 °С) физиологическим раствором и готовили 10%-ные гомогенаты (мас-

са/объем). Для этого гомогенизировали 250 мг ткани печени в 2,25 мл холод-

ного физиологического раствора и центрифугировали в течение 20 мин при 

8000 об/мин, супернатант отделяли и использовали для дальнейших исследо-

ваний. 

АОА гомогенатов печени крыс определяли по ингибированию ими хе-

милюминесценции (ХЛ) люминола, индуцированной водорастворимыми пе-

роксильными радикалами, образующимися при термическом разложении 

АБАП [Чехани Н.Р., Теселкин Ю.О., 2012]. Измерение ХЛ проводили на хе-
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милюминометре Lum-1200 (ООО «ДиСофт», Россия) с программным обеспе-

чением PowerGraph 3,3 Professional. Реакционная среда имела следующий со-

став: 10 мкМ люминола (чда, «Вектон», Россия), 1 мМ ЭДТА (≥99%, Sigma-

Aldrich, США) и 1 мМ АБАП (Aldrich, США) в 50 мМ Трис-HCl буфере, со-

держащем 0,14 М хлорида натрия, pH 8,0. В качестве стандартного антиокси-

данта использовали тролокс. АОА печени крыс выражали в виде «тролоксо-

вого эквивалента» – в микромолях тролокса (Sigma, США) на 1 г сырой тка-

ни. 

 

2.8. Методы исследования гиполипидемической активности  

лиофилизированного водного извлечения караганы гривастой  

на модели экспериментальной гиперлипидемии 

Исследования гиполипидемической активности лиофилизированного 

водного извлечения караганы гривастой проведены с использованием модели 

экспериментальной гиперлипидемии, вызванной масляным раствором Твин-

80 (Panreac, США), согласно «Руководству по проведению доклинических 

исследований лекарственных средств» (2012 г.). 

Эксперименты осуществляли на 30 аутбредных белых крысах-самцах 

Wistar массой 280–320 г. После завершения 14-дневного карантина все жи-

вотные были случайным образом разделены на группы (табл. 9). 

Таблица 9 

Группы исследуемых животных 

№ 
группы 

Название  
группы 

Описание группы 

1 Интактная 
n=10 

У крыс не вызывали гиперлипидемию и не вводили ис-
следуемые препараты 

2 Контрольная 
n=10 

Крысам с гиперлипидемией внутрижелудочно вводили 
дистиллированную воду 

3 Опытная 
n=10 

Крысам с гиперлипидемией внутрижелудочно вводили 
водный раствор ЛВИК 
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За 10 суток до индукции гиперлипидемии животным опытной группы 

внутрижелудочно вводили раствор ЛВИК в дозе 308 мг/кг в пересчете на су-

хой остаток и в объеме 1,5 мл, животные контрольной группы получали эк-

виобъемные порции дистиллированной воды. Гиперлипидемию вызывали 

внутрибрюшинным введением Твин-80. С этой целью животных на 12 ч ли-

шали доступа к корму. После пищевой депривации крысам внутрибрюшинно 

вводили 1,25 мл/кг Твин-80, нагретого до 35 °С. На следующие сутки образ-

цы крови крыс отбирались из хвостовой вены в объеме 250 мкл. Кровь цен-

трифугировали при 2800 об/мин в течение 10 мин и отбирали плазму. Значе-

ния биохимических показателей (общего холестерола и триацилглицеридов) 

в плазме крови определяли с использованием наборов фирмы Intermedica 

(США) на биохимическом анализаторе фирмы Biochem (США). 
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ГЛАВА 3. РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ  

ХИМИЧЕСКОГО СОСТАВА  

И АНТИОКСИДАНТНОЙ АКТИВНОСТИ  

КАРАГАНЫ ГРИВАСТОЙ IN VITRO 

 

3.1. Результаты исследования флавоноидов  

в лиофилизированном водном извлечении караганы гривастой  

методом ВЭЖХ с диодно-матричным 

и масс-спектрометрическим детектированием 

С помощью ВЭЖХ-ДМД-МС нами впервые был получен профиль фла-

воноидов караганы гривастой. Результаты исследования содержания и соста-

ва флавоноидов в образцах водных извлечений караганы гривастой (сборы 

2010 и 2015 гг.) представлены в табл. 11.  

ВЭЖХ-ДМД-МС-анализ показал, что в водных извлечениях караганы 

гривастой содержатся преимущественно моно- и дигликозиды, являющиеся 

производными О-гидроксилированных флавонолов (мирицетина, кверцетина, 

кемпферола) и О-метилированных флавонолов (изорамнетина, ларицитрина 

и сирингетина). Структуры вышеперечисленных флавонолов представлены в 

табл. 10. Хроматограммы водных извлечений караганы сборов 2010 и 

2015 гг. изображены на рис. 2–7. Спектр поглощения флавона № 31 показан 

на рис. 8. 
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 Таблица 10 

Структуры основных флавонолов, гликозиды которых обнаружены в 

карагане гривастой 

 

Название R1 R2 

Кемпферол Н Н 

Кверцетин ОН Н 

Изорамнетин ОСН3 Н 

Мирицетин ОН ОН 

Ларицитрин ОСН3 ОН 

Сирингетин ОСН3 ОСН3 

 

В качестве основных флавоноидов в водных извлечениях караганы 

гривастой (сборы 2010 и 2015 гг.) были идентифицированы кверцитрин 

(4,87–6,03 мг/г), гиперозид (2,73–3,73 мг/г), мирицетин-3-рамнозид (2,01–2,04 

мг/г), авикулярин (1,72–2,39 мг/г), ларицитрин-3-рамнозид (1,71–1,79 мг/г),  

3-рамнозиды изорамнетина и сирингетина (1,76–1,77 мг/г). Как видно из 

табл. 3, для караганы гривастой характерно наличие 3-рамнозидов, пентози-

дов (в том числе 3-арабиноидов и 3-ксилозидов) и софорозидов/3,5-

диглюкозидов вышеперечисленных флавонолов. В исследованных экстрак-

тах также присутствовало незначительное количество производных флаво-

нов – дигликозид апигенина и гликозиды диметилированного флавона. Сум-

марное содержание флавоноидов караганы гривастой в сборе 2010 г. соста-

вило 27,15 мг/г, в сборе 2015 г. – 31,27 мг/г. 

Метрологическая характеристика результатов исследования профиля 

флавоноидов в водных извлечениях караганы гривастой на примере основ-

ных флавоноидов караганы гривастой (сбор 2015 г.) представлены в табл. 12. 
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Рисунок 2. Хроматограмма водного извлечения караганы (сбор 2010 г.)  

при λ=339 нм 

 

 

 

Рисунок 3. Хроматограмма водного извлечения караганы (сбор 2010 г.)  

при λ=350 нм 
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Рисунок 4. Хроматограмма водного извлечения караганы (сбор 2010 г.)  

при λ=365 нм 

 

 

 

Рисунок 5. Хроматограмма водного извлечения караганы (сбор 2015 г.)  

при λ=339 нм 
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Рисунок 6. Хроматограмма водного извлечения караганы (сбор 2015 г.)  

при λ=350 нм 

 

 

 

Рисунок 7. Хроматограмма водного извлечения караганы (сбор 2015 г.)  

при λ=365 нм 
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Рисунок 8. УФ-спектр глюкозида неидентифицированного флавона № 31 
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Таблица 11  

Результаты ВЭЖХ-ДМД-МС флавоноидов в водных извлечениях караганы (сборы 2010 и 2015 гг.) 

№ Флавоноид k* m/z Детектируемый ион λmax, нм 
Содержание, мг/г 

Сбор 2010 
г. 

Сбор 2015 
г. 

1. Кверцетин-3-софорозид или  
кверцетин-3,5-диглюкозид 

1,82 627.15 
465.10 
303.05 

[M+H]+ 

[M – глюкоза** +Н]+ 

[М – 2 глюкозы +Н]+ 

256, 268, 
356 

1,46 1,72 

2. Мирицетин-3-галактозид 2,05 481.10 
319.05 

[M+H]+ 

[M – галактоза +Н]+ 
254, 268, 
362 

0,49 
 

0,48 

3. Мирицетин-3-глюкозид 2,09 481.10 
319.05 

[M+H]+ 

[M – глюкоза +Н]+ 
254, 268, 
362 

0,22 0,23 

4. Кемпферол-3-софорозид или  
кемпферол-3,5-диглюкозид 

2,15 611.16 
449.11 
287.06 

[M+H]+ 

[M – глюкоза +Н]+ 
[M – 2 глюкозы +Н]+ 

268, 348 0,33 0,35 

5. Изорамнетин-3-софорозид или 
изорамнетин-3,5-диглюкозид 

2,22 641.17 
479.12 
317.07 

[M+H]+ 

[M – глюкоза +Н]+ 
[M – 2 глюкозы +Н]+ 

254, 268, 
358 

0,65 0,59 

6. Мирицетин-пентозид 2,23 451.09 
319.05 

[M+H]+ 

[M – пентоза +Н]+ 
254, 268, 
362 

0,31 0,31 

7. Кверцетин-3-самбубиозид 2,27 597.15 
465.10 
303.05 

[M+H]+ 

[M – глюкоза +Н]+ 
[M – самбубиоза +Н]+ 

256, 266, 
354 

0,41 0,43 

8. Рутин 2,33 611.15 
465.10 
303.05 

[M+H]+ 

[M – глюкоза +Н]+ 
[M – рутиноза +Н]+ 

256, 266, 
352 

0,37 0,49 
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№ Флавоноид k* m/z Детектируемый ион λmax, нм 
Содержание, мг/г 

Сбор 2010 
г. 

Сбор 2015 
г. 

9. Мирицетин-3-арабинозид 2,39 451.09 
319.05 

[M+H]+ 

[M – арабиноза +Н]+ 
254, 268, 
364 

0,29 0,29 

10. Мирицетин-3-ксилозид 2,45 451.09 
319.05 

[M+H]+ 

[M – ксилоза +Н]+ 
254, 268, 
364 

0,23 0,30 

11. Мирицетин-3-рамнозид (мирицитрин) 2,49 465.10 
319.05 

[M+H]+ 

[M – рамноза +Н]+ 
254, 268, 
362 

2,04 2,01 

12. Гиперозид 2,53 465.10 
303.05 

[M+H]+ 

[M – галактоза +Н]+ 
256, 266, 
354 

2,73 3,73 

13. Изокверцитрин 2,57 465.10 
303.05 

[M+H]+ 

[M – глюкоза +Н]+ 
256, 266, 
354 

0,56 0,56 

14. Кверцетин-3-арабинозид (авикуля-
рин) 

2,78 435.09 
303.05 

[M+H]+ 

[M – арабиноза +Н]+ 
256, 266, 
356 

1,72 2,39 

15. Кемпферол-3-глюкозид (астрагалин) 2,87 449.11 
287.06 

[M+H]+ 

[M – глюкоза +Н]+ 
268, 348 1,48 1,71 

 
16. Ларицитрин-пентозид 435.10 

303.05 
[M+H]+ 

[M – пентоза +Н]+ 
256, 266, 
352 

17. Кверцетин-пентозид 2,94 435.10 
303.05 

[M+H]+ 

[M – пентоза +Н]+ 
256, 266, 
352 

0,65 1,11 

18. Изорамнетин-3-глюкозид 2,98 479.12 
317.07 

[M+H]+ 

[M – глюкоза +Н]+ 
256, 266, 
348 

1,23 1,10 

19. Кверцитрин 3,03 449.11 
303.05 

[M+H]+ 

[M – рамноза +Н]+ 
256, 266, 
350 

4,87 6,03 
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№ Флавоноид k* m/z Детектируемый ион λmax, нм 
Содержание, мг/г 

Сбор 2010 
г. 

Сбор 2015 
г. 

20. Ларицитрин-3-рамнозид 3,06 479.12 
333.06 

[M+H]+ 

[M – рамноза +Н]+ 
256, 266, 
350 

1,71 1,79 

21. Кемпферол-пентозид 3,26 419.11 
287.06 

[M+H]+ 

[M – пентоза +Н]+ 
266, 359 0,56 0,65 

22. Апигенин + гексоза + пентоза 565.12 
271.07 

[M+H]+ 

[M – пентоза +Н]+ 
266, 340 

23. Изорамнетин-3-малонилглюкозид 3,31 565.12 
317.07 

[M+H]+ 

[M – малонилглюкоза 
+Н]+ 

254, 266, 
362 

0,30 0,38 
 

24. Изорамнетин-пентозид 3,35 449.11 
317.07 

[M+H]+ 

[M – пентоза +Н]+ 
256, 266, 
362 

0,63 0,62 

25. Сирингетин-пентозид 479.12 
347.08 

[M+H]+ 

[M – пентоза +Н]+ 
26. Изорамнетин-пентозид 3,40 449.11 

317.07 
[M+H]+ 
[M – пентоза +Н]+ 

256, 266, 
370 

0,50 0,64 

27. Кемпферол-3-рамнозид 3,51 433.12 
287.07 

[M+H]+ 
[M – рамноза +Н]+ 

268, 
348 

0,66 0,73 

28. Изорамнетин-пентозид 449.11 
317.07 

[M+H]+ 
[M – пентоза +Н]+ 

254, 266, 
350 

29. Изорамнетин-3-рамнозид 3,56 463.13 
317.07 

[M+H]+ 
[M – рамноза +Н]+ 

256, 266, 
348 

1,76 1,77 

30. Сирингетин-3-рамнозид 493.13 
347.08 

[M+H]+ 
[M – рамноза +Н]+ 
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№ Флавоноид k* m/z Детектируемый ион λmax, нм 
Содержание, мг/г 

Сбор 2010 
г. 

Сбор 2015 
г. 

31. Флавон-(1 гидрокси + 2 метокси-
группы)-глюкозид 

3,82 461.15 
299.09 

[M+H]+ 
[M – глюкоза +Н]+ 

260, 320 0,19 0,24 

32. Флавон-(1 гидрокси + 2 метокси-
группы)-малонилглюкозид 

4,24 547.15 
299.09 

[M+H]+ 
[M – малонилглюкоза 
+Н]+ 

260, 320 0,31 0,29 

33. Кверцетин 4,43 303.05 [M+H]+ 256, 266, 
374 

0,26 0,10 

34. Неидентифицированные флавоноиды 4,75 341.13 
357.13 

[M+H]+ 
[M+H]+ 

230, 284, 
348 

0,15 0,16 

35. Флавон-(1 гидрокси- + 2 метокси-
группы) 

6,11 299.09 [M+H]+ 258, 320 0,08 0,07 

Суммарное содержание флавоноидов 27,15 31,27 
 

Согласно определенным метрологическим характеристикам методики анализа флавоноидов, относительная системати-

ческая погрешность измерений для всех флавоноидов не превышала 8,2%.  

* Фактор удерживания (коэффициент емкости). 

** Остаток моно- или дисахарида: молекулярная масса минус 18 а.е.м. (молекула воды, теряющаяся при образовании 

гликозидной связи).
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Таблица 12 

Метрологическая характеристика результатов определения  

основных флавоноидов в водном извлечении караганы гривастой  

(сбор 2015 г.) методом ВЭЖХ-ДМД-МС (P = 95 %; n = 4) 

Флавоноид f 
xср, 
мг/г 

S2 S Sxcp t(P,t) ∆x ∆xcp 
εср, 
% 

Кверцетин-3-
софорозид или  
кверцетин-3,5-
диглюкозид 

3 1,72 0,0015 0,0392 0,0196 3,18 0,12 0,06 3,62 

Мирицетин-3-
рамнозид (мири-
цитрин) 

3 2,01 0,0010 0,0316 0,0158 3,18 0,10 0,05 2,50 

Гиперозид 3 3,73 0,0019 0,0432 0,0216 3,18 0,14 0,07 1,84 
Кверцетин-3-
арабинозид (ави-
кулярин) 

3 2,39 0,0013 0,0356 0,0178 3,18 0,11 0,06 2,37 

Кверцитрин 3 6,03 0,0030 0,0548 0,0274 3,18 0,17 0,09 1,44 
Ларицитрин-3-
рамнозид 

3 1,79 0,0030 0,0548 0,0274 3,18 0,09 0,04 2,43 

 

 

3.2. Результаты исследования антиоксидантной активности  

лиофилизированного водного извлечения караганы гривастой  

методом активированной хемилюминесценции АБАП in vitro 

На рис. 9 показана типичная кинетика хемилюминесценции системы 

АБАП-люминол при добавлении к ней исследуемых образцов из изучаемых 

растений. На рисунке видно, что введение образцов в модельную систему 

приводило к ингибированию свечения и появлению латентного периода (τ). 

Появление латентного периода ХЛ связано с тем, что антиоксиданты, входя-

щие в состав растительного сырья, перехватывают пероксильные радикалы, 

образующиеся при термическом разложении АБАП, что вызывает торможе-

ние окисления люминола. Как только все антиоксиданты инактивируются, 
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латентный период заканчивается, и процесс окисления люминола продолжа-

ется. 

 

Рисунок 9. Типичная кинетика ХЛ системы АБАП-люминол  

в присутствии исследуемых образцов водного извлечения 

1, 4 – открытие и закрытие шторки хемилюминометра соответственно;  

2 – введение АБАП; 3 – введение исследуемого образца;  

τ – латентный период. 

Обнаружено, что латентный период ХЛ системы АБАП-люминол уве-

личивался прямо пропорционально концентрации исследуемых образцов. 

Аналогичная зависимость была получена и для тролокса, который является 

водорастворимым структурным аналогом витамина Е и обычно применяется 

в качестве стандартного антиоксиданта при проведении подобных исследо-

ваний. Антиоксидантную активность растительного сырья вычисляли, исхо-

дя из отношения тангенсов угла наклона прямых, полученных для соответ-

ствующих образцов водных извлечений и тролокса.  

АОА караганы гривастой, ммоль/г (M±m): водное извлечение из 

сбора 2010 г.: 35,50±1,366, из сбора 2015 г.: 43,73± 2,486.  
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Полученный нами с помощью ВЭЖХ-ДМД-МС профиль флавоноидов 

караганы гривастой представлен в основном флавонолгликозидами –

кверцитрином, гиперозидом, мирицитрином, авикулярином, ларицитрин-3-

рамнозидом. Определена антиоксидантная активность водных извлечений 

караганы гривастой из сырья 2010 и 2015 гг. методом активированной хеми-

люминесценции АБАП in vitro. Также отмечено, что при стандартных усло-

виях хранения изменения в химическом составе сырья (сравнивались сборы 

2010 и 2015 гг.) и в антиоксидантной активности носили незначительный ха-

рактер.  
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ГЛАВА 4. РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ  

ФАРМАКОЛОГИЧЕСКОЙ АКТИВНОСТИ  

ЛИОФИЛИЗИРОВАННОГО ВОДНОГО ИЗВЛЕЧЕНИЯ  

КАРАГАНЫ ГРИВАСТОЙ 

 

4.1. Токсикологические исследования  

лиофилизированного водного извлечения караганы гривастой 

4.1.1. Результаты исследования острой токсичности  
лиофилизированного водного извлечения караганы гривастой 

Однократное введение максимальной технически возможной дозы 

(7000 мг/кг) не вызвало гибели животных. Таким образом, можно сделать 

вывод, что согласно ГОСТ 12.1.007-76 исследуемое вещество соответствует 

4-му классу опасности «Вещества малоопасные». Класс токсичности веще-

ства в соответствии с модифицированной классификацией Организации эко-

номического содействия и развития (OECD) – VI, вещество относительно 

безвредно. Результаты исследования острой токсичности представлены в 

табл. 13. 

Таблица 13 

Определение острой токсичности лиофилизированного  

водного извлечения караганы гривастой 

Доза 
(мг/кг) 

626 1000 2000 3000 4000 5000 6000 7000 

Кол-во вы-
живших 
животных 

6 6 6 6 6 6 6 6 

Z 0 0 0 0 0 0 0 0 
D 374 1000 1000 1000 1000 1000 1000 1000 
D/Z 0 0 0 0 0 0 0 0 
 
Z – показатель разницы между количеством погибших животных при использо-
вании двух соседних доз; D – показатель разницы между количеством двух со-
седних доз. 
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4.1.2. Результаты исследования острой накожной токсичности  

лиофилизированного водного извлечения караганы гривастой 

Результаты исследования острой накожной токсичности ЛВИК пред-

ставлены в табл. 14. Однократное нанесение максимальной дозы (7000 мг/кг) 

не вызвало гибели животных. Таким образом, можно сделать вывод, что со-

гласно ГОСТ 12.1.007-76 исследуемое вещество соответствует 4-му классу 

опасности «Вещества малоопасные». Класс токсичности вещества в соответ-

ствии с модифицированной классификацией Организации экономического 

содействия и развития (OECD) – VI, т. е. вещество относительно безвредно.  

Таблица 14  

Определение острой накожной токсичности лиофилизированного 
водного извлечения караганы гривастой 

Доза 
(мг/кг) 

626 1000 2000  3000 4000 5000 6000 7000 

Кол-во 
выживших 
животных 

6 6 6 6 6 6 6 6 

Z 0 0 0 0 0 0 0 0 
D 374 1000 1000 1000 1000 1000 1000 1000 
D/Z 0 0 0 0 0 0 0 0 
 
Z – показатель разницы между количеством погибших животных при ис-
пользовании двух соседних доз; D – показатель разницы между количеством 
двух соседних доз. 
 

4.2. Исследование дерматотропной активности  

лиофилизированного водного извлечения караганы гривастой 

4.2.1. Результаты исследования противовоспалительной  

активности лиофилизированного водного извлечения  

караганы гривастой при накожном применении  

на модели контактного дерматита 

В ходе эксперимента было выявлено, что спустя 4 суток после нанесе-

ния однократных аппликаций раствором 2,4-ДНХБ у исследуемых животных 
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сформировался локальный очаг воспаления со всеми признаками развития 

контактного дерматита (табл. 15, рис. 10). Это проявилось появлением плот-

ных геморрагических корок.  

Таблица 15 

Влияние изучаемых средств на течение  

модельного контактного дерматита у крыс, M ± m (n=10) 

 

Группа 
Тяжесть поражения,

баллы 
Толщина кожной складки, мм

После нанесения 2,4-динитрохлорбензола в течение 4 суток 
Контрольная 4,96±0,18* 7,73±0,80* 
Опытная 4,97±0,23* 7,68±0,78* 
Сравнения 4,95±0,21* 7,71±0,78* 
Интактная 0 2,5±0,32 

7-е сутки исследования  
Контрольная 4,56±0,15* 6,81±0,76* 
Опытная 3,54±0,22*,** 5,08±0,55*,** 
Сравнения 3,50±0,32*,** 5,18±0,34*,** 
Интактная 0 2,5±0,29 

12-е сутки исследования  
Контрольная 3,91±0,17* 5,83±0,81* 
Опытная 2,43±0,33* 3,08±0,28*,** 
Сравнения 2,45±0,25* 3,1±0,17*,** 
Интактная 0 2,5±0,31 

 

 

Рисунок 10. Состояние кожного покрова через 4 суток  

после аппликаций 2,4-ДНХБ 
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В контрольной группе у всех животных на 7-е сутки эксперимента со-

хранилась картина развитой патологии. Выраженность воспаления и толщина 

кожной складки уменьшились незначительно (табл. 15, рис. 11).  

 

Рисунок 11. Состояние кожного покрова у животных  

контрольной группы на 7-е сутки эксперимента 

Положительная динамика наступила на 12-е сутки исследования: очаг 

контактного дерматита сохранялся, но выраженность воспаления на пора-

женном участке кожи и толщина кожной складки существенно уменьшились 

по сравнению с результатами на 7-е сутки исследования (табл. 15, рис. 12).  

 

Рисунок 12. Состояние кожного покрова у животных  

контрольной группы на 12-е сутки эксперимента 
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У животных опытной группы и группы сравнения на 7-е сутки экспе-

римента была отмечена положительная динамика. Толщина кожной складки 

и выраженность воспаления значительно уменьшились при достоверной раз-

нице с контрольной группой по обоим показателям (табл. 15, рис. 13, 14). 

 

Рисунок 13. Состояние кожного покрова у животных  

опытной группы на 7-е сутки эксперимента 

 

 

Рисунок 14. Состояние кожного покрова у животных  

группы сравнения на 7-е сутки эксперимента 

На 12-е сутки эксперимента у животных  опытной группы и группы 

сравнения наблюдалась регенерация пораженного участка кожи, но сохраня-

лись единичные покраснения без геморрагических корок и отека кожи. Вы-
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раженность воспаления и толщина кожной складки достоверно отличались от 

показателей контрольной группы (табл. 15, рис. 15, 16). Несмотря на то, что 

оба параметра характеризовали тяжесть контактного дерматита, у животных 

опытной группы и группы сравнения достоверное отличие на 7-е и 12-е сутки 

эксперимента было выше, чем у интактной группы, однако наблюдалось их 

достоверное снижение по сравнению с контрольной группой. Показатели 

опытной группы и группы сравнения достоверно не отличались, что говорит 

о сопоставимом действии препаратов. 

 

Рисунок 15. Состояние кожного покрова у животных  

опытной группы на 12-е сутки эксперимента 

 

Рисунок 16. Состояние кожного покрова у животных  

группы сравнения на 12-е сутки эксперимента 
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Результаты гематологических исследований 

В начале исследования у всех животных, пораженных контактным 

дерматитом, наблюдалась реакция на воспалительный процесс, что проявля-

лось достоверным увеличением СОЭ в 3 раза, лейкоцитозом и сдвигом лей-

коцитарной формулы влево (показатели сегментоядерных нейтрофилов уве-

личивались на 16%, а лимфоцитов – снижались на 17%). На 7-е сутки у жи-

вотных опытной группы и группы сравнения все показатели незначительно 

улучшились. В последние сутки исследования у животных контрольной 

группы еще наблюдались явления лейкоцитоза (количество лейкоцитов было 

выше, чем в интактной группе, на 37%). Также сохранялся сдвиг лейкоци-

тарной формулы влево (сегментоядерные нейтрофилы были повышены на 

10%, а лимфоциты уменьшены на 13%). Все показатели крови опытной и 

группы сравнения достоверно не отличались от показателей интактных жи-

вотных (табл. 16). 

Таким образом, было установлено, что лиофилизированное водное из-

влечение караганы гривастой при накожном применении устраняет признаки 

воспалительного процесса в периферической крови животных с контактным 

дерматитом. 
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Таблица 16  

Показатели периферической крови крыс с индуцированным контактным дерматитом, M ± m (n=10) 

Показа-
тель 

Группы животных 

Интакт-
ная 

После индукции КД На 7-е сутки эксперимента На 12-е сутки эксперимента 

Кон-
трольная 

Опытная Сравнения 
Кон-

трольная
Опытная 

Сравне-
ния 

Кон-
трольная 

Опытная 
Сравне-
ния 

СОЭ, 
мм/ч 

2,2±0,14 6,14±0,4
4* 

6,0±0,32* 6,11±0,23* 5,9±0,44* 4,3±0,23*,*

* 
4,8±0,32*,*

* 
3,2±0,46* 3,0±0,41 2,9±0,21 

Лейкоци-
ты, 109/л 

6,9±0,76 12,8±0,7
1* 

12,9±0,7
6* 

11,7±0,52* 12,1±0,4
3* 

10,4±0,13*

,** 
10,9±0,21*

,** 
9,3±0,68* 7,0±0,85** 6,9±0,72** 

Палочко-
ядерные 
нейтро-
филы, % 

2,9±0,15 3,4±0,11* 3,3±0,14* 3,5±0,16* 3,3±0,11* 3,0±0,13*,*

* 
3,0±0,22*,*

* 
3,2±0,12 2,9+0,19 3,2±0,15 

Сегмен-
тоядер-
ные 

нейтро-
филы, % 

14,4±0,7
4 

31,0±0,4
4* 

29,0±1,1* 27,9±0,54* 28,0±0,2
3* 

25,0±0,23*

,** 
25,4±0,37*

,** 
23,0±0,20* 14,9±0,72*

* 
13,0±0,1** 

Базофи-
лы,% 

0,5±0,05 1,2±0,05* 0,8±0,09*

,** 
0,9±0,04*,** 1,3±0,09* 0,7±0,02*,*

* 
0,8±0,09*,*

* 
0,7±0,02 0,6±0,02 0,5±0,06** 

Моноци-
ты, % 

2,1±0,19 3,2±0,14* 3,2±0,41* 2,8±0,32 3,3±0,14* 3,1±0,2* 3,2±0,11* 2,9±0,2* 2,4±0,13 2,3±0,44 

Эозино-
филы, % 

2,2±0,21 4,1±0,2* 3,5±0,33* 3,4±0,24** 3,9±0,45* 3,2±0,12* 3,2±0,33* 3,4±0,15* 2,1±0,1** 2,0±0,12** 

Лимфо-
циты, % 

80,9±0,4
6

63,0±0,4* 63,1±0,7* 62,3±0,5* 61±0,71* 65±0,54*,*
* 

66,1±0,4*,*
*

67±0,50* 76±0,65** 70,1±0,7*,*
* 
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Результаты оценки противовоспалительной активности 

Полученные данные показали, что изучаемое водное извлечение и препарат 

сравнения проявили выраженный противовоспалительный эффект при достовер-

ном отличии от контрольной группы. 

Показатели индекса ингибирования воспалительной реакции, M ± m (n=10): 

 опытная группа – (61,50 ± 0,24**, #) %, 

 контрольная группа – (26,89 ± 0,17) %, 

 группа сравнения – (58,68 ± 0,45**) %. 

 

Результаты гистологических исследований 

В образцах кожи контрольных животных были обнаружены эрозии кожи: 

некротический детрит с подлежащей грануляционной тканью, выраженный акан-

тоз, паракератоз и гидропическая дистрофия. В подлежащей дерме местами обна-

руживалась интенсивная лимфогистиоцитарная инфильтрация с примесью боль-

шого количества нейтрофилов и эозинофилов, полнокровные сосуды с явлениями 

эритродиапедеза. В ряде случаев обнаружено острое экссудативное гнойное вос-

паление в сосочковом слое дермы (рис. 17).  

У животных, получавших аппликации раствора ЛВИК и препарата сравне-

ния, эрозий обнаружено не было. Был выявлен слабый акантоз и умеренный ги-

перкератоз. В дерме выявлен лимфоцитарный инфильтрат с небольшой примесью 

нейтрофилов и эозинофилов, причем инфильтрат преобладал в поверхностных 

слоях, также обнаружено умеренное полнокровие сосудов. Вышеуказанные изме-

нения в коже соответствуют слабой степени выраженности контактного аллерги-

ческого дерматита и воспаления (рис. 18). 
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Рисунок 17. Микропрепарат кожи крысы контрольной группы 

(увеличение 1:200): 1 – гидропическая дистрофия, 2 – полнокровие сосудов,  

3 – инфильтрация лимфоидными и гистиоцитарными элементами 

 

 

Рисунок 18. Микропрепарат кожи крысы опытной группы (увеличение 1:200):  

1 – слабо выраженная инфильтрация лимфоидными  

и гистиоцитарными элементами 

Результаты исследования активности миелопероксидазы 

В контрольной группе пероксидазная активность составляла (22,0 ± 3,7*) 

ед/г и достоверно превышала соответствующий показатель: в опытной группе он 

1

1 

2

3 
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составлял (13,3 ± 2,4**) ед/г, в группе сравнения – (12,5± 3,6**) ед/г, в интактной 

группе – (9,5 ± 2,8) ед/г. 

Основным источником МПО в коже и ткани раны являются полиморфно-

ядерные лейкоциты, участвующие в развитии местной воспалительной реакции в 

острый период [Михальчик Е. В., Титкова С. М., 2006]. Снижение миелоперокси-

дазной активности также подтверждается гистологическими исследованиями: в 

отличие от контрольной группы, у животных опытной группы и группы сравне-

ния в дерме не отмечалось инфильтраций полиморфноядерными лейкоцитами. 

4.2.2. Результаты исследования противовоспалительной активности  

лиофилизированного водного извлечения караганы гривастой  

при пероральном применении на модели контактного дерматита 

Спустя 4 суток после однократных аппликаций раствором 2,4-ДНХБ у ис-

следуемых животных формировался локальный очаг воспаления со всеми призна-

ками контактного дерматита и с появлением плотных геморрагических корок. 

Кожа вокруг очага имела отечный и гиперемированный вид (табл. 17, рис. 19). 

Таблица 17 
Влияние изучаемых средств на течение  

контактного дерматита у крыс, M ± m (n=10) 
 

Группа 
Тяжесть пораже-

ния, 
баллы 

Толщина кожной складки, 
мм 

После нанесения 2,4-динитрохлорбензола в течение 4 суток 
Контрольная 4,94±0,18* 9,8±0,60* 
Опытная 4,94±0,33* 9,7±0,48* 
Интактная 0 2,5±0,38 

7-е сутки исследования  
Контрольная 4,54±0,20* 7,7±0,54* 
Опытная 3,68±0,19*,** 6,0±0,17*,** 
Интактная 0 2,5±0,42 

12-е сутки исследования  
Контрольная 3,81±0,17* 5,1±0,41* 
Опытная 2,21±0,38*,** 3,1±0,18*,** 
Интактная 0 2,5±0,37 
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На 7-е сутки эксперимента у всех животных контрольной группы сохрани-

лась картина развитой патологии. Степень воспаления и толщина кожной складки 

уменьшились незначительно (табл. 17, рис. 20).  

Рисунок 19. Состояние кожного покрова крысы через 4 суток  

после аппликаций 2,4-ДНХБ 

Положительная тенденция наступила только на 12-е сутки исследования: 

очаги контактного дерматита сохранялись, но выраженность воспаления и тол-

щина кожной складки на пораженном участке кожи существенно уменьшились. 

Однако у некоторых животных геморрагическая корка отходила не полностью 

(табл. 17, рис. 21).  

Рисунок 20. Состояние кожного покрова у животных  

контрольной группы на 7-е сутки эксперимента 
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Рисунок 21. Состояние кожного покрова у животных  

контрольной группы на 12-е сутки эксперимента 

У животных опытной группы уже на 7-е сутки эксперимента наблюдалась 

положительная динамика. Толщина кожной складки и выраженность воспаления 

значительно уменьшились  при достоверной разнице с контрольной группой по 

обоим показателям. У 5 животных наблюдалось частичное отторжение геморра-

гической корки (табл. 17, рис. 22).  

Рисунок 22. Состояние кожного покрова у животных  

опытной группы на 7-е сутки эксперимента 

На 12-е сутки эксперимента у 8 животных из 10 наблюдалась полная реге-

нерация пораженного участка кожи, но сохранялись единичные покраснения без 

геморрагических корок и отечности. Выраженность воспаления и толщина кож-
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ной складки достоверно отличались от показателей контрольной группы (табл. 17, 

рис. 23). Несмотря на то, что оба параметра характеризовали тяжесть контактного 

дерматита, на 7-е и 12-е сутки эксперимента достоверное отличие в опытной 

группе было выше, чем в интактной, однако наблюдалось их достоверное сниже-

ние по сравнению с контрольной группой.  

 

Рисунок 23. Состояние кожного покрова у животных  

опытной группы на 12-е сутки эксперимента 

 

Результаты гематологических исследований 

В начале исследования у всех животных, пораженных контактным дермати-

том, наблюдались типичные признаки воспалительной реакции: достоверное уве-

личение СОЭ в 4,5 раза, лейкоцитоз и сдвиг лейкоцитарной формулы влево (доля 

сегментоядерных нейтрофилов увеличивалась на 18%, а лимфоцитов – снижалась 

на 17%). На 7-е сутки в группе животных, получавших раствор ЛВИК, все показа-

тели незначительно улучшились. В последний день исследования у животных 

контрольной группы еще наблюдались явления лейкоцитоза (количество лейко-

цитов в контрольной группе было выше, чем в интактной, на 30%). Также сохра-

нялся сдвиг лейкоцитарной формулы влево (количество сегментоядерных 

нейтрофилов было повышено на 6%, а лимфоцитов – уменьшено на 16%). Все по-

казатели крови опытной группы достоверно не отличались от показателей у жи-

вотных интактной группы (табл. 18). 
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Таким образом, было показано, что раствор лиофилизированного водного 

извлечения при внутрижелудочном применении устраняет признаки воспалитель-

ного процесса в периферической крови животных с контактным дерматитом. 
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Таблица 18 

Показатели периферической крови крыс с индуцированным контактным дерматитом, M ± m (n=10) 

 Группы животных 

Показатель 

Интактная

 

После индукции КД На 7-е сутки эксперимента На 12-е сутки эксперимен-
та 

Контрольная Опытная Контрольная Опытная Контрольная Опытная 

СОЭ, мм/ч 2,1±0,15 7,13±0,34* 6,9±0,21* 6,4±0,51* 4,8±0,23*,** 4,1±0,25* 2,9±0,51** 

Лейкоциты, 109/л 6,5±0,36 12,1±0,48* 12,5±0,67* 12,1±0,22* 10,6±0,14*,** 10,3±0,39* 6,9±0,78** 

Палочкоядерные нейтрофи-
лы,% 

2,9±0,13 3,4±0,21* 3,1±0,13 3,2±0,12* 3,0±0,13 3,0±0,12 2,7±0,17** 

Сегментоядерные нейтро-
филы,% 

13,4±0,53 31,2±0,38* 29,2±0,71* 27,0±0,33* 24,6±0,33*,** 19,5±0,26* 13,9±0,31** 

Базофилы,% 0,9±0,07 0,8±0,1 0,7±0,06 1,1±0,1 0,7±0,1 0,8±0,06 0,9±0,02 

Моноциты,% 2,2±0,22 3,4±0,22* 3,2±0,14* 3,2±0,13* 3,1±0,2* 3,0±0,2* 2,8±0,21* 

Эозинофилы,% 2,3±0,1 3,8±0,3* 4,1±0,21* 3,9±0,34* 3,4±0,13* 3,5±0,17* 2,8±0,12** 

Лимфоциты,% 82,1±0,50 62,5±0,51* 63,8±0,67* 62,9±0,80* 69,8±0,61*,** 65,6±0,52* 74,6±0,15*,** 
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Результаты оценки противовоспалительной активности 

Противовоспалительный эффект ЛВИК выражался в достоверном повыше-

нии индекса ингибирования воспалительной реакции в опытной группе 

(68,45±0,26**) % по сравнению с соответствующим индексом в контрольной груп-

пе (45,15±0,17) %. 

 

Результаты гистологических исследований 

В кожных лоскутах у животных контрольной группы на поверхности обна-

руживались эрозии с признаками эпителизации, покрытые некротическим детри-

том. В прилежащем к эрозии эпидермисе отмечались дистрофические изменения: 

гидропическая дистрофия, пара- и гиперкератоз, акантоз и лейкопедез. В дерме 

наблюдалась интенсивная инфильтрация лимфоидными и гистиоцитарными эле-

ментами с примесью нейтрофилов. На дне эрозии выявлялась грануляционная 

ткань со слабыми признаками зрелости (рис. 24). 

У животных опытной группы отсутствовали эрозии и некротический детрит 

на поверхности кожи. В эпидермисе в средних слоях обнаруживались единичные 

клетки с признаками гидропической дистрофии, слабо выраженный акантоз и ги-

перкератоз. В дерме отмечалась слабая очаговая инфильтрация лимфоидными и 

гистиоцитарными элементами. Придатки кожи были без патологических измене-

ний (рис. 25).  
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Рисунок 24. Микропрепарат кожи крысы контрольной группы (увеличение 

1:200): 1 – гидропическая дистрофия, 2 – гиперкератоз, 3 – акантоз,  

4 – инфильтрация лимфоидными и гистиоцитарными элементами, 5 – дно эрозии 

 

 

Рисунок 25. Микропрепарат кожи крысы группы опытной группы 

(увеличение 1:200): 1 – слабо выраженная инфильтрация лимфоидными и гистио-

цитарными элементами 

 

 

 

1 

1

2

3

4 

5



92 
 

Результаты исследования активности миелопероксидазы 

В контрольной группе пероксидазная активность составляла (24,5 ± 3,5*) 

ед/г и достоверно превышала показатель для опытной группы, составивший (12,4 

± 4,1**) ед/г, а для интактных животных – (9,1 ± 2,1) ед/г. 

Основным источником МПО в коже и ткани раны являются полиморфно-

ядерные лейкоциты, участвующие в развитии местной воспалительной реакции в 

острый период [Михальчик Е. В., Титкова С. М., 2006]. Снижение миелоперокси-

дазной активности также подтверждается гистологическими исследованиями: в 

отличие от контрольной группы, у животных опытной групы в дерме не отмеча-

лось инфильтраций полиморфноядерными лейкоцитами. 

4.2.3. Результаты исследования ранозаживляющей активности  

лиофилизированного водного извлечения караганы гривастой  

на модели линейной раны 

Динамику заживления линейной раны оценивали визуально. Заживление 

раны происходило от концов линейной раны к центру. Размер линейной раны в 

первый день исследования в среднем составлял (3,0±0,05) см (табл. 19). 

Таблица 19  

Влияние изучаемых средств на заживление раны у крыс, M ± m (n=10) 

Группа Размер раны, см Степень эпителизации, баллы 
2-е сутки 

Контрольная 3,1±0,05 - 
Опытная 3,0±0,03 - 
Сравнения 3,0±0,03 - 

5-е сутки 
Контрольная 2,9±0,18 1,0±0,11 
Опытная 2,4±0,20** 2,1±0,89** 
Сравнения 2,0±0,23** 2,3±1,01** 

8-е сутки 
Контрольная 1,7±0,21 2,2±0,21 
Опытная 0,65±0,11** 2,9±0,76** 
Сравнения 0,49±0,23** 2,9±0,29** 
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На 5-е сутки процесс заживления раны у животных контрольной группы 

проходил смешанным натяжением, сохранялись признаки воспаления, у полови-

ны животных шов имел отечный вид. У всех животных наблюдалось начало руб-

цевания раны. Размер ран составлял (2,9±0,18) см (табл. 19, рис. 26).  

 

 

Рисунок 26. Состояние кожного покрова у животных  

контрольной группы на 5-е сутки эксперимента 

Прогрессивные изменения наступали на 8-е сутки исследования: так, размер 

раны уменьшился до (1,7±0,21) см (табл. 19), у некоторых животных в области 

раны отмечалась гиперимия (рис. 27). 

 

Рисунок 27. Состояние кожного покрова у животных  

контрольной группы на 8-е сутки эксперимента 
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На 5-е сутки исследования процессы заживления раны у животных опытной 

группы и группы сравнения проходили первичным натяжением и существенно 

быстрее, чем у животных контрольной группы, однако область раны была гипе-

ремирована (рис. 28, 29). У всех животных наблюдалось рубцевание раны. Размер 

ран составлял (2,4±0,20) и (2,0±0,23) см (табл. 19). 

Рисунок 28. Состояние кожного покрова у животных  

опытной группы на 5-е сутки эксперимента 

Рисунок 29. Состояние кожного покрова у животных  

группы сравнения на 5-е сутки эксперимента 

Уже на 9-е сутки исследования у животных опытной группы и группы срав-

нения наблюдалась полная эпителизация шва ( рис. 30). У некоторых животных 

рана заживала не полностью, однако размер линейной раны опытных животных и 
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животных группы сравнения достоверно отличался от показателей контрольной 

группы и составлял (0,6±0,11) и (0,45±0,23) см (табл. 19. рис. 31). 

Рисунок 30. Состояние кожного покрова у животных  

опытной группы на 8-е сутки эксперимента 

Рисунок 31. Состояние кожного покрова у животных  

группы сравнения на 8-е сутки эксперимента 

Результаты оценки тензиометрии раневого рубца 

Абсолютные данные были получены в единицах грамм-силы, которые пу-

тем математических расчетов были преобразованы в ньютоны. 1 гс равен 0,001 

кгс или 0,00980665 Н.  

Данные тензиометрии раневого рубца крыс в исследуемых группах,  

Н (M ± m, n=10): 
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- контрольная – 3,308 ± 0,96; 

- опытная – 5,088 ± 1,77**; 

- сравнения – 6,015 ± 1,54**. 

Как видно из представленных данных, применение раствора ЛВИК повы-

шает скорость заживления и прочность раневого рубца. При этом показатели 

опытной группы не отличаются от показателей группы сравнения, что показывает 

сравнимое действие исследуемых препаратов. 

 

4.2.4. Результаты исследования капилляропротекторной активности  

лиофилизированного водного извлечения караганы гривастой  

на модели ксилоловых петехий 

Результаты исследования капилляропротекторной активности лиофилизи-

рованного водного извлечения караганы гривастой представлены в табл. 20. 

Таблица 20 

Влияние лиофилизированного водного извлечения караганы  

гривастой на проницаемость сосудистой стенки у крыс, M ± m (n=10) 

Группа жи-
вотных 

Время появ-
ления пете-
хий, сек 

Отличие от 
контрольной 
группы, % 

Время отчетливого 
прокрашивания, 

сек 

Отличие от 
контрольной 
группы, % 

Контрольная 71,5±2,13 - 95,9±1,84 -
Опытная 123,8±3,16** 52,5±2,12** 172,8±1,14** 75,4±1,05**

Сравнения 132,4±2,21** 59,3±1,87** 181,1±2,08** 85,2±1,45**

 

В ходе эксперимента было установлено, что время появления петехий и 

время их отчетливого прокрашивания у животных опытной группы и группы 

сравнения достоверно больше, чем аналогичные показатели у животных кон-

трольной группы. Данные результаты показывают, что лиофилизированное вод-

ное извлечение обладает выраженным капилляропротекторным действием, сни-

жая проницаемость сосудистой стенки. При этом достоверных различий между 

значениями измеряемых показателей у крыс обеих опытных групп зарегистриро-
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вано не было, что свидетельствует о сопоставимом капилляропротекторном эф-

фекте караганы гривастой и препарата сравнения «Аскорутина». 

 

4.3. Результаты исследования гепатопротекторной активности  

лиофилизированного водного извлечения караганы гривастой  

на модели острого гепатита, индуцированного парацетамолом 

В качестве критериев оценки сохранности печеночной ткани и гепатопро-

текторной эффективности ЛВИК были исследованы некоторые биохимические 

показатели сыворотки крови крыс (табл. 21). 

Таблица 21  

Влияние ЛВИК и «Карсила» на биохимические показатели  

сыворотки крови крыс (М ± m), n=10 

Показатель/Группа Интактная Контрольная Опытная Сравнения 
8-е сутки 

АЛТ, МЕ 41,2±1,5 185,7±11,2* 75,6±1,8*,**  69,9±1,2*,** 
АСТ, МЕ 142,5±1,7 992,4±15,7* 324,1±12,8*,** 332,3±13,1*,**
ЩФ, Е/л 288,4±0,87 955,4±1,09* 648,5±0,97*,** 667,8±0,87*,**
Билирубин общий, 
мкмоль/л 

9,1±0,78 36,4±1,7* 18,2±2,3*,** 16,8±1,5*,** 

Холестерин моль/л 1,43±0,25 4,15±0,31* 2,53±0,23*,** 2,55±0,24*,** 
14-е сутки 

АЛТ, МЕ 40,7±1,2 145,2±12,1* 54,9±4,1*,** 55,4±3,2*,** 
АСТ, МЕ 141,5±0,8 573,1±13,8* 232,1±11,6*,** 221,5±16,3*,**
ЩФ, Е/л 270,4±0,50 745,1±1,12* 408,6±0,45*,** 426,1±0,68*,**
Билирубин общий, 
мкмоль/л 

9,2±0,21 18,9±1,32* 12,1±0,82*,** 10,9±0,39*,** 

Холестерин моль/л 1,41±0,34 3,59±0,28* 1,93±0,3*,** 2,05±0,22*,** 

На 8-е сутки исследования после введения гепатотоксина (парацетамола) у 

крыс контрольной группы (по сравнению с интактными крысами) было отмечено 

значительное повышение уровня печеночных ферментов: АЛТ в 4,5 раза, АСТ в 

6,9 раз, ЩФ в 3,3 раза; холестерина в 2,9 раза, билирубина общего в 4 раза. У 

крыс опытной группы и группы, получавшей «Карсил», по сравнению с крысами 
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интактной группы указанные сдвиги были выражены в меньшей степени и досто-

верно отличимы от показателей контрольной группы. В частности, уровень АЛТ 

был выше в 1,8 и 1,6 раза, АСТ в 2,2 и 2,3 раза, ЩФ в 2,2 и 2,3 раза, холестерина в 

1,76 и 1,78 раза, билирубина общего в 2 и 1,8 раза соответственно.  

На 14-е сутки лечения (спустя 7 суток после введения гепатотоксина и 7 су-

ток после введения препаратов) у крыс контрольной группы биохимические пока-

затели были достоверно выше по сравнению с остальными группами животных. 

Сохранялись повышенные показатели печеночных ферментов: АЛТ в 4 раза, АСТ 

в 6 раз, ЩФ в 2,7 раз; холестерина в 2,1 раза, билирубина общего в 2 раза. У крыс 

опытной группы и группы, получавшей «Карсил» по сравнению с крысами ин-

тактной группы указанные сдвиги были выражены в меньшей степени и досто-

верно отличимы от показателей контрольной группы. В частности, уровень АЛТ 

был выше в 1,3 и 1,4 раза, АСТ в 1,6 и 1,5 раза, ЩФ в 1,5 и 1,6 раза, холестерина в 

1,3 и 1,4 раза, билирубина общего в 1,3, и 1,1 раз соответственно.  

Следует отметить, что значения измеряемых показателей у животных, по-

лучавших ЛВИК и «Карсил», хотя и превышали значения аналогичных показате-

лей у интактных животных, тем не менее, были существенно ниже, чем у кон-

трольных животных. Данные результаты свидетельствуют о меньшем проявлении 

гепатотоксического действия парацетамола на фоне применения караганы грива-

стой и «Карсила». Показано, что карагана гривастая и «Карсил» имели профилак-

тическое действие, т. к. на фоне их применения исследуемые показатели крови 

были существенно ниже на следующий день после применения гепатотоксина по 

сравнению с показателями контрольной группы. При этом достоверных различий 

между значениями измеряемых показателей у крыс обеих опытных групп зареги-

стрировано не было, что свидетельствует о сопоставимом гепатопротекторном 

эффекте караганы гривастой и препарата сравнения. 
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Результаты гистологических исследований 

Цитоархетиктоника печени животных контрольной группы сохранена, од-

нако обнаружен некроз отдельных гепатоцитов и выраженное полнокровие сину-

соидов. Гепатоциты средних и периферических отделов долек находились в со-

стоянии гидропической, вплоть до баллонной, дистрофии; отмечались внутри-

дольковые и перипортальные воспалительные инфильтраты, построенные из 

лимфоцитов, плазмацитов, макрофагов с примесью лейкоцитов; в ряде случаев 

обнаружены перипортальные некрозы гепатоцитов и расширение портальных 

трактов (рис. 32). Морфологическая картина соответствовала токсическому (ле-

карственному) гепатиту. 

В печени животных опытной группы и группы сравнения цитоархитектони-

ка сохранена: гепатоциты с четкими ровными ядрами образовывали печеночные 

балки, синусоиды местами полнокровны, триады окружены тонкой прослойкой 

соединительной ткани. У гепатоцитов периферических отделов наблюдались еди-

ничные явления гидропической дистрофии, обнаружены единичные внутридоль-

ковые лимфоидные инфильтраты, отмечалась гиперплазия купферовских клеток 

(рис. 33). 
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Рисунок 32. Микропрепарат печени контрольных животных  

(увеличение 1:200): 1 – гидропическая дистрофия гепатоцитов,  

2 – некроз гепатоцитов, 3 – лимфоцитарный инфильтрат,  

4 – полнокровие сосудов. 

 

 

Рисунок 33. Микропрепарат печени опытных животных  

(увеличение 1:200): 1–лимфоцитарный инфильтрат.  

Таким образом, в контрольной группе гистологическая картина соответ-

ствовала токсическому гепатиту с выраженным воспалением, тогда как в опытной 

группе и группе сравнения – минимальному воспалению (табл. 22), показывая, 

1

1 
23 

4 
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что данные препараты положительно влияют на нормализацию морфофункцио-

нального состояния печени.  

Таблица 22 

Индекс гистологической активности гепатита на фоне применения ЛВИК и 
«Карсила» 

Группы 
Перипортальный 

некроз 
Интралобулярная 

дегенерация 
Портальное 
воспаление 

Фиброз ИГА

Контрольная 5 4 4 1 14 
Опытная 0 2 2 0 4 
Сравнения 0 2 2 0 4 
Интактная 0 0 0 0 0 

 

4.4. Результаты исследования антиоксидантной активности  

лиофилизированного водного извлечения караганы гривастой методом  

активированной хемилюминесценции АБАП в гомогенатах печени крыс, по-

раженных острым гепатитом 

Обнаружено, что развитие острого гепатита сопровождалось снижением 

АОА гомогенатов печени (рис. 34). Так, на 15-е сутки эксперимента этот показа-

тель у крыс контрольной группы был на 37% ниже, чем у интактных животных. У 

животных опытной группы, получавших ЛВИК, достоверных изменений АОА 

гомогенатов печени, по сравнению с интактными животными, не выявлено. В то 

же время у животных данной группы АОА гомогенатов печени была в среднем на 

39% выше, чем у животных контрольной группы. Что касается группы сравнения, 

то изучаемый показатель был больше на 35%, чем у крыс контрольной группы, 

достоверно не отличался от показателя опытной группы, однако был меньше на 

15%, чем у животных интактной группы.  

Известно, что парацетамол инициирует перекисное окисление липидов 

(ПОЛ), активируя выработку свободных радикалов, которые способствуют раз-

рушению мембран клеток печени [Яценков А. И., 2013]. Поэтому снижение АОА 

печени животных контрольной группы связано с расходом эндогенных антиокси-
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дантов в печени на фоне активации свободнорадикальных реакций, индуцирован-

ных введением гепатотоксина. АОА печени животных опытной группы была вы-

ше, чем контрольной. Это связано с тем, что в исследуемом растении содержатся 

флавоноиды, являющиеся сильными антиоксидантами. 

АОА гомогената печени, мкмоль/г сырой ткани (М ± m) в различных 

группах: 

интактная – 4,64 ± 0,12; контрольная – 2,92 ± 0,10*; опытная – 4,07 ± 0,17**; 

сравнения 3,94 ± 0,19*,**. 

 

 

Рисунок 34. Антиоксидантная активность гомогенатов печени крыс,  

мкмоль/г сырой ткани (n=10) в различных группах 

 

4.5. Результаты исследования гиполипидемической активности  

лиофилизированного водного извлечения караганы гривастой  

на модели экспериментальной гиперлипидемии, индуцированной Твин-80 

Результаты исследования гиполилипидемической активности ЛВИК пред-

ставлены в табл. 23. 
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Таблица 23 

Влияние ЛВИК на биохимические показатели плазмы крови  

крыс на фоне экспериментальной гиперлипидемии (М ± m) 

Биохимические показатели 
Группа животных 

Интактная Контрольная Опытная 

Триацилглицериды (ТАГ), мг/дл 60,2±6,7 93,7±10,2* 51,4±6,3** 

Холестерин (ХС), мг/дл 56,9±6,2 83,4±8,0* 61,2±6,7** 

 

Полученные данные показывают, что лиофилизированное водное извлече-

ние караганы гривастой обладает гиполипидемической активностью. 

Применение раствора ЛВИК в течение 10 суток способствовало снижению 

уровня триацилглицеридов и холестерина при достоверном отличии от показате-

лей контрольной группы. 
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ГЛАВА 5. ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ 

Фитопрепараты обладают широким фармакотерапевтическим спектром 

действия и успешно применяются в профилактике и лечении острых и хрониче-

ских заболеваний, а также в комплексной терапии [Соколов С.Я, 2001; Крендаль 

Ф.П., Козин С.В., 2007]. Также растительные препараты имеют относительно низ-

кую токсичность, обладают более мягким терапевтическим действием и не вызы-

вают серьезных побочных реакций при длительном применении [Сёмкина О.А., 

2005; Кукес В.Г, 2013; Терёшкина О.И., 2015]. 

В результате проведенных экспериментальных исследований лиофилизиро-

ванного водного извлечения караганы гривастой было показано, что оно обладает 

выраженной фармакологической активностью. Опираясь на литературные данные 

о том, что в растениях рода Caragana Lam. доминирующей фракцией биологиче-

ски активных веществ, определяющих фармакологическую активность растения, 

являются флавоноиды, был проведен химический анализ полифенольных 

соединений (флавоноидов) лиофилизированного водного извлечения караганы 

гривастой методом ВЭЖХ. Профиль флавоноидов караганы был представлен в 

основном флавонолгликозидами – кверцитрином, гиперозидом, мирицитрином, 

авикулярином, ларицитрин-3-рамнозидом. Также  подтверждена антиоксидантная 

активность сырья караганы гривастой in vitro методом активированной 

хемилюминесценции.  

Известно, что флавоноиды обладают широким спектром фармакологиче-

ской активности, выраженной противовоспалительной активностью и мощными 

антиоксидантными свойствами [Weng Z., 2012]. Поэтому карагана гривастая яв-

ляется перспективным объектом для дальнейшего исследования ее фармакологи-

ческих свойств. 

При оценке фармакологических свойств караганы гривастой было показано, 

что она обладает дерматотропной активностью. Это было подтверждено наличи-

ем у караганы гривастой противовоспалительной, ранозаживляющей и капилля-

ропротекторной активности. 
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Противовоспалительная активность караганы гривастой была подтверждена 

при ее исследовании в форме лиофилизированного водного извлечения на модели 

контактного дерматита при накожном и пероральном применении на белых кры-

сах-самцах. Раствор ЛВИК при накожном и пероральном применении способ-

ствовал заживлению участка контактного дерматита. В основе механизма разви-

тия контактного дерматита, вызванного 2,4-ДНХБ, лежит аллергическое воспале-

ние, которое характеризуется сильным поражением кожных покровов, обширной 

лейкоцитарной инфильтрацией дермы, повышением интенсивности процессов 

ПОЛ с выходом воспалительных ферментов в дерму [Sun, G., Zhang, Y., 2007; Ве-

ремейчик А. П., 2003]. Например, основным источником воспалительного фер-

мента миелопероксидазы в пораженной коже являются полиморфноядерные лей-

коциты, участвующие в развитии местной воспалительной реакции в острый пе-

риод [Михальчик Е. В., Титкова С. М., 2006; Sun G., Zhang Y., 2007]. Предполо-

жение, что влияние раствора ЛВИК на ускорение заживления пораженного участ-

ка при накожном применении обусловлено действием биологически активных 

веществ (флавоноидов), содержащихся в растении, нашло подтверждение в наших 

исследованиях. Накожное нанесение и пероральное введение раствора ЛВИК жи-

вотным опытной группы способствовало уменьшению выраженности внешних и 

гистологических признаков контактного дерматита (эрозии эпидермиса, нейтро-

фильной инфильтрации дермы) по сравнению с контрольной группой. Снижение 

активности воспалительного фермента миелопероксидазы в коже в области очага 

контактного дерматита у животных опытной группы (при достоверном отличии 

от показателей контрольной группы) подтвердило противовоспалительную ак-

тивность водного извлечения караганы гривастой. Снижение миелопероксидазной 

активности также подтверждается гистологическими исследованиями: в отличие 

от контрольной группы, у животных опытной группы в дерме не отмечалось вы-

раженной инфильтрации полиморфноядерными лейкоцитами.  Раствор ЛВИК 

также устранял признаки воспалительного процесса в периферической крови жи-

вотных с контактным дерматитом. Повышение показателя индекса ингибирова-
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ния воспалительной реакции подтвердило противовоспалительный механизм дей-

ствия караганы гривастой [Ершик В. М., Голубцов В. В., 2012]. 

На модели линейной раны было показано наличие ранозаживляющей ак-

тивности караганы гривастой. При нанесении на раневую поверхность раствора 

ЛВИК в течение 8 суток было отмечено ускорение заживления ран у крыс уже на 

3-и сутки применения препарата. Для оценки эффективности регенеративных 

процессов заживления линейной раны оценивали длину раневой поверхности, 

скорость эпителизации раны и прочность раневого рубца на разрыв. Полученные 

в ходе эксперимента данные (при достоверном отличии от показателей контроль-

ной группы) подтвердили наличие ранозаживляющей активности карганы грива-

стой. Ранозаживляющее действие караганы гривастой, вероятно, связано с тем, 

что входящие в ее состав БАВ являются сильными антиоксидантами. Из литера-

турных данных известно, что антиоксиданты способствуют снижению активности 

свободных радикалов ПОЛ [Cui Y. Y., Yang C. X., 2018], которые отрицательно 

влияют на заживление поврежденных тканей [Watson S. Zibadi., 2013]. Также 

имеются данные, что местное применение антиоксидантных препаратов способ-

ствует формированию в ране соединительнотканных волокон, которые способ-

ствуют эпителизации раневого рубца и увеличению его прочности [Degim Z., 

2002]. 

На модели ксилоловых петехий была подтверждена капилляропротекторная 

активность караганы гривастой. Показано, что применение раствора ЛВИК уве-

личивало время появления петехий и время отчетливого прокрашивания у крыс 

(при достоверном отличии от показателей контрольной группы), т. е. снижало 

проницаемость сосудистой стенки капилляров, пораженных ксилолом. Возмож-

ный механизм капилляропротекторного действия основывается на Р-витаминной 

активности раствора ЛВИК. Под витамином Р подразумевают некоторые веще-

ства из группы флавоноидов (рутин, кверцитин и др.), обладающие способностью 

снижать проницаемость и ломкость капилляров [Владимиров А. Ю., 2014]. В ка-

рагане гривастой содержится большое количество флавоноидов – в их число вхо-

дят рутин, кверцитин и их призводные. Данные вещества участвуют в окисли-
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тельно-восстановительных процессах, тормозят действие гиалуронидазы. Повы-

шается концентрация гиалуроновой кислоты, которая увеличивает эластичность 

капилляров и снижает их проницаемость. Кроме того, флавоноиды обладают ан-

тиоксидантными свойствами [Машковский М. Д., 2005]. 

Также была исследована гепатопротекторная активность караганы грива-

стой на модели острого гепатита, индуцированного парацетамолом. Известно, что 

одним из механизмов токсического действия парацетамола является инициация 

процессов ПОЛ в печени, в результате которой активируется выработка свобод-

ных радикалов, способствующих разрушению мембран клеток печени, что снижа-

ет активность эндогенной антиоксидантной системы и приводит к нарушению 

функциональности различных биохимических систем организма [Агарков А.А., 

2009, Яценков А. И., 2013]. В качестве критериев оценки сохранности печеночной 

ткани нами были исследованы некоторые биохимические показатели сыворотки 

крови крыс: АЛТ, АСТ, ЩФ, общий билирубин, холестерин. На фоне лечебно-

профилактического применения раствора ЛВИК исследуемые показатели крови 

опытной группы и группы сравнения относительно показателей контрольной 

группы были достоверно ниже после применения парацетамола (на 8-е сутки вве-

дения препарата) и в конце исследования (на 13-е сутки введения препарата). Ан-

тиоксидантную активность раствора ЛВИК исследовали в гомогенатах печени 

опытных животных. Развитие острого гепатита сопровождалось снижением АОА 

гомогенатов печени на 37% (по сравнению с АОА интактных животных). У жи-

вотных, получавших раствор ЛВИК, достоверных изменений АОА гомогенатов 

печени, по сравнению с данными у интактных животных, не выявлено. В то же 

время у животных опытной группы АОА гомогенатов печени была в среднем на 

39% выше, чем у животных контрольной группы. При гистологическом исследо-

вании выявлена нормализация морфофункциональных показателей печени крыс, 

которые получали раствор ЛВИК. Можно предположить, что гепатозащитное 

действие караганы гривастой обусловлено тем, что флавоноиды растения ингиби-

руют процессы ПОЛ, обладают мембраностабилизирующей активностью и по-
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вышают эффективность эндогенной антиоксидантной системы печени [Куркин В. 

А., Куркина А. В., 2013; Cui Y. Y., Yang C. X., 2018]. 

На модели экспериментальной гиперлипидемии, индуцированной Твин-80, 

нами была показана гиполипидемическая активность караганы гривастой. Это 

проявлялось снижением основных биохимических показателей гиперлипидемии – 

триацилглицеридов и холестерина – после 10 суток применения раствора ЛВИК. 

Механизмом гиперлипидемического действия поверхостного детергента Твин-80 

является его способность связывать липиды липопротенинов плазмы крови, обра-

зуя мицеллы, которые изолированы от действия фермента липопротеидлипазы 

[Мухаммед А. А., Максимов М. Л., 2014]. Гиполипидемическое действие карага-

ны гривастой может быть обусловлено наличием в ней флавоноидов, угнетающих 

всасывание холестерина в кишечнике за счет обменной реакции с желчными кис-

лотами [Николаев С. М., Намсараева Г. Т., 2003]. 
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ВЫВОДЫ 

1. Основная группа биологически активных веществ лиофилизированного водно-

го извлечения караганы гривастой – флавоноиды – была установлена методом 

ВЭЖХ-ДМД-МС и представлена в основном флавонолгликозидами: кверцитри-

ном, гиперозидом, мирицитрином, авикулярином, ларицитрин-3-рамнозидом. 

2. Лиофилизированное водное извлечение караганы гривастой обладает антиок-

сидантной активностью in vitro, которая была установлена методом активирован-

ной хемилюминисценции АБАП. 

3. Лиофилизированное водное извлечение караганы гривастой при пероральном и 

накожном применении максимальной дозы (7000 мг/кг) не вызывало гибели жи-

вотных, что позволяет сделать вывод, что исследуемое вещество не обладает ток-

сичностью и что согласно ГОСТ 12.1.007-76 исследуемое вещество соответствует 

4-му классу опасности «Вещества малоопасные». 

4. Лиофилизированное водное извлечение караганы гривастой обладает дермато-

тропной активностью: 

 при накожном и пероральном применении на модели контактного дермати-

та проявляется противовоспалительная активность: данные гематологиче-

ских, гистологических исследований, расчетный показатель индекса инги-

бирования воспалительной реакции и активность миелопероксидазы в обла-

сти повреждения кожи показали противовоспалительный механизм дей-

ствия водного извлечения караганы гривастой при ее накожном и перораль-

ном применении;  

 при накожном применении на модели линейных ран проявляется раноза-

живляющая активность: данные измерения длины и степени эпителизации 

раны, а также данные тензиометрии раневого рубца подтвердили наличие 

ранозаживляющей активности водного извлечения караганы гривастой; 
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 при пероральном применении на модели ксилоловых петехий проявляется 

капилляропротекторная активность: увеличение времени появления петехий 

и их отчетливого прокрашивания подтвердило снижение проницаемости со-

судистой стенки капилляров, пораженных ксилолом. 

5. Лиофилизированное водное извлечение караганы гривастой обладает гепато-

протекторной активностью при пероральном применении на модели острого гепа-

тита, индуцированного парацетамолом, что проявилось нормализацией биохими-

ческих показателей крови (АЛТ, АСТ, ЩФ, холестерина, общего билирубина), и 

антиоксидантной активностью гомогенатов печени, которую определяли хеми-

люминесцентным методом, основанным на окислении люминола, индуцирован-

ного 2,2’-азобис(2-амидинопропаном). При гистологическом исследовании выяв-

лена нормализация морфофункциональных показателей печени крыс, которые по-

лучали ЛВИК. 

6. Лиофилизированное водное извлечение караганы гривастой обладает гиполи-

пидемической активностью, показанной на модели экспериментальной гиперли-

пидемии, индуцированной Твин-80, что проявлялось снижением основных био-

химических показателей гиперлипидемии – триацилглицеридов и холестерина. 
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Научно-практические рекомендации 

Данные, полученные в результате химического анализа  Caragana jubata 

(Pall.) Poir., могут быть использованы для подготовки фармакопейной статьи на 

сырье и для стандартизации лекарственного растительного сырья караганы грива-

стой. 

Выраженные дерматотропные свойства растения Caragana jubata (Pall.) 

Poir. позволяют рекомендовать его для дальнейшего изучения в виде готовых 

мягких лекарственных форм (мазей, кремов, гелей, линиментов) и для внедрения 

в дерматологическую практику в качестве симптоматической терапии при воспа-

лительных заболеваниях кожи. 

Наличие гепатопротекторных и гиполипидемических свойств у караганы 

гривастой дает основание рекомендовать ее для дальнейшего использования в ви-

де твердых лекарственных форм (таблетки, капсулы и др.) как лечебно-

профилактического средства для лиц с заболеваниями печени, а также для профи-

лактики атеросклероза. 
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Список используемых сокращений 

2,4-ДНХБ – 2,4-динитрохлорбензол 

АБАП – 2,2’-азобис(2-амидинопропан) дигидрохлорид  

АлТ – аланинаминотрансфераза  

АОА – антиоксидантная активность 

АсТ – аспартатаминотрансфераза  

БАВ – биологически активные вещества 

БАД – биологически активные добавки 

ВЭЖХ – высокоэффективная жидкостная хроматография  

ГРЛС – государственный реестр лекарственных средств 

ДМД – диодно-матричный спектрофотометрический детектор 

ИГА – индекс гистологической активности 

ИИвр – индекс ингибирования воспалительной реакции 

КД – контактный дерматит 

ЛВИК – лиофилизированное водное извлечение караганы 

МПО – миелопероксидаза 

МС – масс-спектрометрический детектор 

ОФС – общая фармакопейная статья 

ПОЛ – перикисное окисление липидов 

СОЭ – скорость оседания эритроцитов 

ТАГ – триацилглицериды  

ХЛ – хемилюминисценция  

ХС – холестерин  

ЩФ – щелочная фосфатаза 
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