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ФАРМАЦЕВТИЧЕСКИЙ АНАЛИЗ И КОНТРОЛЬ КАЧЕСТВА ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ

ВОПРОСЫ ОБЕСПЕЧЕНИЯ КАЧЕСТВА ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ. №3 (17) 2017

Приведены результаты изучения нового 
вида лекарственного растительного сырья  – 
володушки золотистой травы, предложенной 
в  качестве сырья для  производства лекар-
ственных средств. Установлены критерии 
подлинности (морфологические и  анатомо-
диагностические признаки, качественные 
реакции и  тонкослойная хроматография) 
и  качества (номенклатура числовых показа-
телей) данного вида сырья. Разработана ме-
тодика количественного определения содер-
жания действующих веществ. Предложенные 
критерии качества включены в проект ФС.

Ключевые слова: володушка золотистая, 
трава, лекарственное растительное сырье, 
стандартизация

Володушка (Bupleurum) семейства сельде-
рейных (Apiaceae) – род растений, насчитываю-
щий в мировой флоре около 150 видов. С дав-
них времен в народной медицине володушка 
применяется как  противовоспалительное, 
ранозаживляющее, слабительное и  стимули-
рующее средство, виды володушки известны 
как гепатопротекторные и желчегонные сред-
ства при заболеваниях печени и желчного пу-
зыря [1].

В  России лекарственное значение имеют 
три вида володушки: володушка золотистая 

(Bupleurum aureum Fisch.), володушка козе-
лецелистная (Bupleurum scorzoneraefolium  L.) 
и  володушка многожильчатая (Bupleurum 
multinerve L.) [1]. В  официнальной медицине 
применяют препарат «Буплерин» в  качестве 
Р-витаминного, сокогонного, желчегонного 
средства. Сырьем для  его получения служит 
трава володушки многожильчатой [2]. Воло-
душка многожильчатая также входит в состав 
биологически активных добавок к  пище: ге-
патохолан, гербамарин (печеночный), овесол 
и др. [1].

В  настоящее время специалистами Феде-
рального государственного бюджетного на-
учного учреждения «Всероссийский научно-
исследовательский институт лекарственных 
и  ароматических растений» (ФГБНУ ВИЛАР) 
изучается возможность использования тра-
вы володушки золотистой в  качестве сырья 
для  разработки препарата гепатопротектор-
ного действия [3].

Володушка золотистая (длиннолистная)  – 
Bupleurum aureum Fisch. seu longifolium L., сем. 
сельдерейных – Apiaceae – многолетнее травя-
нистое растение высотой до 150 см с прямым, 
простым или в верхней части слабо ветвистым 
стеблем. Самые нижние (прикорневые) и  ча-
стично нижние стеблевые листья  – продол-
говато-обратнояйцевидные или  широко эл-
липтические, к  основанию суженные в  узкий 

УДК 633.88:615.07
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медицине как  лекарственное растительное 
сырье. Поэтому возникла необходимость 
стандартизации травы володушки золотистой 
как сырья для производства препарата гепато-
протекторного действия.

В соответствии с требованиями ГФ XIII, кон-
троль качества лекарственного растительно-
го сырья осуществляется по  следующим по-
казателям: подлинность (внешние признаки, 
микроскопические признаки), определение 
основных групп биологически активных ве-
ществ (качественные реакции, тонкослойная 
хроматография, УФ-спектр), номенклатура 
показателей качества, количественное опре-
деление.

Трава володушки золотистой по  внешним 
признакам представляет собой смесь кусков 
олиственных стеблей с  бутонами и  цветками, 
отдельных стеблей, цельных и  измельченных 
листьев и соцветий.

При  изучении анатомического строения 
травы володушки золотистой установлены 
анатомо-диагностические признаки данно-
го вида сырья, позволяющие подтверждать 
его подлинность. Было установлено (рис.  1), 
что при  рассмотрении листа с  поверхности 
клетки эпидермиса верхней стороны име-
ются слабоизвилистые и  извилистые стенки, 
местами боковые стенки клеток эпидермиса 
с четковидными утолщениями, с нижней – бо-
лее извилистые стенки. Клетки эпидермиса 
над  жилками имеют продольно-вытянутую 
форму. Устьица овальные, располагаются 
с обеих сторон листа, на нижней – их значи-
тельно больше, окружены, как правило, тремя 
околоустьичными клетками, одна из которых 
заметно мельче двух других (анизоцитный 
тип); встречаются устьица, окруженные 3–5 
клетками эпидермиса. В  мезофилле листа 
видны крупные межклетники (аэренхима). 
При рассмотрении стебля с поверхности вид-
но, что  клетки эпидермиса продольно-вытя-
нутые с прямыми стенками и устьичным ком-
плексом такого  же строения, как и  на  листе. 

и  длинный черешок, до 20  см (с  черешком) 
длины. Средние стеблевые листья  – сидячие, 
от  почти обратно лировидных до  продолго-
вато-яйцевидных или  яйцевидных, почти сте-
блеобъемлющие или  вполне пронзенные, до 
15  см длины. Верхние стеблевые листья ши-
роко-яйцевидные или  почти округлые, также 
часто пронзенные. Зонтики крупные, немного-
численные. Цветки по 15–20 в зонтичке на цве-
тоножках длиной до 5  мм, лепестки желтые. 
Цветет в июне-июле.

Володушка золотистая широко распростра-
нена в  европейской части России и  Сибири; 
имеются достаточные запасы сырья в  дикой 
природе; растение произрастает на  опушках, 
лесных лугах, по оврагам, в негустых хвойных, 
смешанных и  лиственных лесах и по  берегам 
рек [4–7].

Имеются работы по  изучению фармаколо-
гической активности володушки золотистой 
и  химического состава корней, плодов и  тра-
вы. В  корнях обнаружены кумарины (0,08%), 
кверцетин, изорамнетин, нарциссин. В плодах 
найдено эфирное масло (0,14%), кверцетин, 
изорамнетин, изокверцитрин, рутин, нар-
циссин. Плоды обладают противоамебными 
свойствами. Трава содержит углеводы и  род-
ственное соединение рибит, высшие алифа-
тические спирты (нонакозанол, гексакозанол, 
альфаспинастерин), алкалоиды, витамин С, ка-
ротин. В стеблях, листьях, цветках содержатся 
кверцетин, изорамнетин, изокверцитрин, ру-
тин, нарциссин. Трава усиливает секреторную 
и эвакуаторную функции желудка, имеет выра-
женный гепатопротективный и  желчегонный 
эффект, а  также оказывает нормализующее 
влияние на патогенное усиление проницаемо-
сти капилляров [1].

Таким образом, трава володушки золоти-
стой представляется перспективным лекар-
ственным растительным сырьем для создания 
на его основе фитопрепаратов.

Трава володушки золотистой до настояще-
го времени не использовалась в официнальной 
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качественные реакции на  флавоноиды (циа-
нидиновая реакция) и дубильные вещества ка-
техиновой природы с раствором железоаммо-
ниевых квасцов, тонкослойная хроматография 
(ТСХ) со  стандартным образцом (СО) рутина: 
хроматографирование проводится в  системе 
растворителей «этилацетат – уксусная кислота 
– вода» в соотношении 5:1:1.

На  хроматограмме (рис. 2) после обработ-
ки спиртовым раствором алюминия хлорида 
при просмотре в УФ-свете с длиной волны 365 

В  клетках паренхимы стебля проходят се-
креторные ходы с коричневым содержимым. 
При  рассмотрении препаратов листочка 
обвертки и  лепестка установлено, что  клет-
ки эпидермиса имеют извилистые стенки 
и устьица; в большом количестве видны пыль-
цевые зерна. Жилки листа, листочка обвертки 
и  лепестка сопровождаются секреторными 
ходами.

Для  подтверждения подлинности тра-
вы володушки золотистой предложены 

РИС. 1. Диагностические признаки анатомического строения травы володушки золотистой: 
1–2 – фрагменты верхнего эпидермиса листа (х400), 3 – фрагмент нижнего эпидермиса листа 

(х400), 4 – фрагмент жилки листа с секреторными ходами (х200), 5 – фрагмент эпидермиса 
стебля, секреторный ход (х200), 6 – фрагмент эпидермиса листочка обвертки (х400),  

7 – фрагмент эпидермиса лепестка (х400), 8 – фрагмент лепестка вдоль жилок,  
секреторные ходы (х200), 9 – пыльца (х400)

1 2 3

4 5 6

7 8 9
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В ходе проведенного изучения нового вида 
лекарственного растительного сырья были 
установлены критерии подлинности (морфо-
логические и  анатомо-диагностические при-
знаки, качественные реакции и тонкослойная 
хроматография) и  качества (номенклатура 
числовых показателей) травы володушки зо-
лотистой, что является неотъемлемым этапом 
разработки лекарственного средства. Это по-
зволило разработать и  оформить норматив-
ный документ – проект фармакопейной статьи 
«Володушки золотистой (длиннолистной) тра-
ва» с  целью обеспечения контроля качества 
сырья, используемого для  производства ле-
карственных средств.

БИБЛИОГРАФИЧЕСКИЙ СПИСОК

1. Джавахян  М. А., Канунникова  Ю. С., Со-
кольская  Т. А., Николаева  О. Б.  Анатомо-
диагностическое изучение травы воло-
душки золотистой (Herba Bupleuri aurei) 

нм должна обнаруживаться зона адсорбции 
с Rf 0,35±0,05 желто-зеленой флюоресценции, 
соответствующая аналогичной зоне СО  ру-
тина. Допускается наличие других зон с  Rf 
0,41±0,05 желто-зеленой флюоресценции.

При фармакогностическом изучении травы 
для сырья володушки золотистой определена 
номенклатура числовых показателей и  уста-
новлены их нормы: содержание суммы флаво-
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в 10% растворе кислоты хлористоводородной; 
почерневших, побуревших и  пожелтевших 
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ски активных веществ в  траве володушки 
золотистой предлагается методика количе-
ственного определения суммы флавоноидов 
методом дифференциальной спектрофото-
метрии. В ходе разработки методики установ-
лено (рис. 3), что УФ-спектр водно-спиртово-
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ях комплексообразования с  алюминия хло-
ридом. В  этой связи предложено проводить 
определение суммы флавоноидов в  пере-
счете на  рутин. В  соответствии с  современ-
ными требованиями методика валидирована 
по показателям: специфичность, линейность, 
правильность, сходимость и  воспроизводи-
мость [8].

РИС. 2. Схема ТСХ хроматограммы спиртового 
извлечения из травы володушки золотистой

РИС. 3. УФ-спектры спиртового извлечения 
из травы володушки и раствора рутина

Извлечение из травы володушки 
золотистой

СО рутина

1 – исследуемое извлечение
2 – рутин

1 2

Rf=0,35
1,000

0,500

Аб
с.

500,00450,00400,00
нм. 

350,00

0,000

-0,371
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THOROUGHWAX GOLD GRASS –  
NEW RAW MATERIALS FOR PRODUCING DRUGS

E. A. Konyaeva, O. G. Alentyeva
All-Russian Scientific Research Institute of Medicinal and Aromatic Plants (VILAR), Moscow

In this study, a new species of the medicinal plant materials – grass thoroughwax gold proposed as 
raw materials for the production of medicines. Established criteria of authenticity (morphological and 
anatomical diagnostic features, qualitative reactions and thin layer chromatography) and quality (item 
numbers) of this raw material. The developed method of quantitative determination of the content of 
active substances. The proposed quality criteria included in the draft of Pharmacopoeial section.

Keywords: thoroughwax golden, grass, herbal drugs, standardization
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Представлено сравнительное изучение 
биологической активности экстракта из кле-
точной культуры и  экстракта из  корней 
и корневищ родиолы розовой (Rhodiola rosea L.) 
с  применением специфических ферментных 
биотест-систем на  основе глутатионре-
дуктазы, каталазы, NO-синтезы в  условиях 
опытов in vitro. Было показано, что экстракт 
из  биомассы родиолы розовой проявляет до-
стоверно выраженную адаптогенную актив-
ность, превосходящую образец сравнения 
с  известными адаптогенными свойствами 
в  1,3 раза. Установлено, что  БАВ экстракта 
из  культуры родиолы розовой активируют 
скорость iNOS-реакции (на  14%), что  свиде-
тельствует о  наличии иммуностимулирую-
щей активности.

Ключевые слова: экстракт из  клеточной 
культуры родиолы розовой (Rhodiola rosea L.), 
биологическая активность, специфические 
ферментные биотест-системы in vitro

Родиола розовая  – травянистое много-
летнее растение. В  качестве лекарственного 
сырья используют корневища и корни родио-
лы розовой (Rhizoma et radix Rhodiolae roseae). 
В  корне растения обнаружены гликозиды 
и  флавоноиды, обладающие высокой биоло-
гической активностью. Лечебные свойства 
родиолы розовой в  сочетании с  высокой 
эффективностью и  минимумом противопо-
казаний расширяют область применения 
данного средства. Спиртовой экстракт ро-
диолы в  научной медицине России приме-
няют в  качестве средства, стимулирующего 
центральную нервную систему, при  астени-
ческих и  неврастенических состояниях, по-
вышенной утомляемости, пониженной ра-
ботоспособности, вегетативно-сосудистой 
дистонии, в  психиатрии, при  функциональ-
ных заболеваниях нервной системы, в  реа-
билитационном периоде после соматических 
и инфекционных заболеваний, а также у прак-
тически здоровых людей при  пониженной 

УДК 578.083:577.15.04:615.01

ИССЛЕДОВАНИЕ БИОЛОГИЧЕСКОЙ АКТИВНОСТИ ЭКСТРАКТА 
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С ПРИМЕНЕНИЕМ СПЕЦИФИЧЕСКИХ ФЕРМЕНТНЫХ БИОТЕСТ-СИСТЕМ 
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с глутатионредуктазной (ГР) биотест-системой 
[4,5,6]. Глутатионредуктазная реакция являет-
ся лимитирующим звеном восстановленно-
го внутриклеточного глутатионового цикла, 
играющего исключительно важную роль в за-
щите белков, нуклеиновых кислот, липидов, 
внутриклеточных мембран от окислительного 
стресса. Каталаза катализирует разложение 
образующегося в  процессе биологического 
окисления пероксида водорода на воду и мо-
лекулярный кислород (2H2O2  � 2H2O + O2), 
а также окисляет в присутствии пероксида во-
дорода низкомолекулярные спирты и  нитри-
ты. Как было доказано проводимыми в ФГБНУ 
ВИЛАР исследованиями, БАВ адаптогенной 
направленности избирательно повышают ско-
рость глутатионредуктазной реакции и снижа-
ют или не влияют на скорость каталазной ре-
акции в опытах in vitro [4].

Для  достоверного обнаружения в  усло-
виях in vitro биологической активности БАВ 
в  экстрактах и  фракциях, полученных из  ле-
карственных растений, хорошо себя заре-
комендовала ферментная биотест-система, 
разработанная на  основе индуцибельной 
NO-синтазы (iNOS) [7]. Индуцибельная NO- 
синтаза (iNOS II) играет важную роль в защи-
те организма от  инфицирующего агента, так 
как  продуцирует активный радикал оксида 
азота (NO•), который участвует в  регуляции 
иммунитета, сосудистого тонуса, обеспечи-
вает антимикробную и  противоопухолевую 
защиту [8]. Известно, что  лекарственные 
препараты, обладающие иммуностимулиру-
ющими свойствами, активируют макрофаги 
и увеличивают синтез iNOS [9]. Также на iNOS 
биотест-системе было показано, что  извест-
ные нестероидные противовоспалительные 
средства (НСПВС) с  установленными проти-
вовоспалительными свойствами  – мелокси-
кам (мовалис), кетопрофен (кетонал), дикло-
фенак (вольтарен) – достоверно ингибируют 
в условиях in vitro скорость ферментативной 
реакции, катализируемую iNOS в условиях in 

работоспособности  [1]. В  растении содер-
жатся комплексы фенольных соединений: 
фенолоспирты (тирозол) и их  гликозиды (са-
лидрозид), флавоноиды  – розавин, розарин, 
флаволигнаны (родиолин), монотерпены, 
дубильные вещества, органические кислоты, 
большое количество сахаров [2].

Основой получения препаратов родио-
лы розовой служит заготавливаемое лекар-
ственное сырье. Запасы данного вида сырья 
невелики. В  связи с  этим широко разрабаты-
вается получение продуктов метаболизма ро-
диолы розовой из  клеточных культур расте-
ний. В ФГБНУ ВИЛАР получен клеточный штамм 
родиолы розовой с  высокими ростовыми 
и  биосинтетическими характеристиками  [3]. 
Определение целесообразности проведения 
с данным штаммом дальнейших исследований 
достаточно актуально. Поэтому оценка биоло-
гической активности метаболитов данной кле-
точной культуры может являться ключевым 
показателем перспективности проводимых 
исследований.

Для  первичного скрининга биологиче-
ской активности растительных экстрактов 
целесообразно применение специфических 
ферментных биотест-систем in vitro. Инфор-
мативность разработанных в  ФГБНУ ВИЛАР 
специфических ферментных биотест-систем 
определяется в условиях опытов in vitro срод-
ством изучаемых биологически активных ве-
ществ (БАВ) к  соответствующим ферментам, 
играющим ключевую роль в  проявлении це-
левой биологической активности. Специфи-
ческие ферментные биотест-системы in vitro 
многофункциональны, позволяют оценить 
основной вектор биологической активности 
БАВ, механизм и  характер их  действия в  за-
висимости от дозы, возможность негативного 
влияния БАВ на организм и др. Так, адаптоген-
ные, антиоксидантные и  противомикробные 
свойства экстрактов изучаются в  условиях 
опытов in vitro с  помощью каталазной (КАТ) 
ферментной биотест-системы в  комбинации 
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ацетат, 6,7-диметил-5,6,7,8-тетрагидроптерин 
(ДМТП), дитиотреитол (ДТТ), ДМСО  – реакти-
вы фирмы Sigma-Aldrich, США; N- (гидрокси-
этил) пиперазин-2-этансульфоновая кислота 
(HEPES), L-аргинин, оксигемоглобин  – GERBU, 
Германия, препарат индуцибельной NO-
синтазы (iNOS) из  мышиных макрофагов, экс-
прессированных E. Coli, в буферном растворе 
50 мМ HEPES pH 7,4 c 1 мМ ацетатом магния 
и 10% глицерином фирмы Sigma-Aldrich, США, 
соляная кислота марки ОСЧ, фосфат натрия 
и калия, хлорид калия и магния, перекись во-
дорода – отечественные реактивы.

Скорость глутатионредуктазной реак-
ции определяли спектрофотометрически [7] 
по убыли поглощения при 340 нм за счет окис-
ления НАДФН эквимолярным количеством 
восстановленного глутатиона. Измерения 
проводились на анализаторе для клинической 
химии Clima МС-15. Объем пробы 0,5 мл. Ис-
следования проводили при 24°С.

Для определения скорости каталазной ре-
акции использовали метод [11], основанный 
на  способности перекиси водорода образо-
вывать с  солями молибдена стойкий окра-
шенный комплекс, то  есть измерения вели 
по убыли перекиси водорода в процессе реак-
ции. Измерения проводились на анализаторе 
для клинической химии Clima МС-15.

Активность тест-фермента iNOS в  экс-
периментах in vitro оценивали по  скорости 
реакции, катализируемой iNOS при  37°C.  Ре-
акционная проба содержала буферный рас-
твор 50 мМ HEPES рН 7,4 с 1 мМ ацетатом маг-
ния, ДМТП, ДТТ в  концентрациях, указанных 
в работе  [10]. Реакционная проба содержала 
фермент iNOS в  оптимальной концентра-
ции  – 1,2  мкг/мл, субстрат  – 0,5 мМ раствор 
L-аргинина, раствор НАДФН в  концентра-
ции 0,1 мМ. Исходный раствор исследуемого 
образца готовили в  концентрации 2  мг/мл,  
конечная концентрация в  реакционной про-
бе составляла 13,3  мкг/мл. Скорость iNOS-
реакции до  (контроль) и  после добавления 

vitro [10]. Поэтому направленный поиск био-
логически активных веществ (БАВ), снижаю-
щих активность фермента iNOS in vitro, может 
быть использован для  оценки противовос-
палительной активности БАВ в  экстрактах 
и  фракциях, полученных из  растительного 
сырья.

Методы выявления искомой биологиче-
ской активности по влиянию БАВ на скорость 
каталазной, глутатионредуктазной реакций 
и  реакций, катализируемых NO-синазой, in 
vitro отличаются высокой специфичностью 
и чувствительностью, хорошей воспроизводи-
мостью, меньшей трудоемкостью, чем извест-
ные методики, не требуют наличия гомогената 
клеток и дорогостоящих реактивов.

Цель настоящей работы – изучение биоло-
гической активности экстракта из  клеточной 
культуры родиолы розовой (Rhodiola rosea L.) 
в сравнении с образцом 30% спиртового экс-
тракта (1:1) из  корней и  корневищ родиолы 
розовой с  применением каталазной, глутати-
онредуктазной и  NO-синазой специфических 
ферментных биотест-систем в  условиях опы-
тов in vitro. Использованные в  данной работе 
ферментные биотест-системы входят в состав 
Биологической коллекции специфических 
ферментных биотест-систем in vitro (БК-СФБТС) 
ФГБНУ ВИЛАР.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Объекты исследования: суспензионная 
культура родиолы розовой (СК) штамма Rr (S) 
2013ВИЛАР, входящая в состав Биологической 
коллекции клеточных культур лекарственных 
растений ФГБНУ ВИЛАР (коллекционный но-
мер 04868244-012-2014), и  препарат сравне-
ния (ПС) – 30% спиртовой экстракт (1:1) из кор-
ней и корневищ родиолы розовой.

Реактивы: глутатион окисленный, высо-
коочищенные ферменты глутатионредук-
таза (ГР), каталаза (КАТ), НАДФН, магний 
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РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Результаты определения биологической 
активности экстракта из суспензионной куль-
туры родиолы розовой с  применением КАТ 
и ГР  – специфических биотест-систем в  усло-
виях опытов in vitro представлены на  рис. 1. 
Образец сухого экстракта из культуры клеток 
родиолы розовой (СК) и  препарат сравнения 
(ПС) были изучены в концентрациях 3,3 мкг/мл 
и 6,6 мкг/мл.

Было установлено, что  все образцы про-
являли адаптогенные свойства, ускоряя ГР-
реакцию и снижая скорость КАТ реакции. Сто-
ит отметить, что  экстракт из  культуры клеток 
родиолы розовой проявляет достоверно вы-
раженную адаптогенную активность, превос-
ходящую активность образца сравнения с из-
вестными адаптогенными свойствами в  1,3 
раза в концентрации 3,3 мкг/мл.

Результаты эксперимента с  применением 
тест-фермента iNOS представлены на  рис. 2. 
Оценку скорости ферментативной реакции, 
катализируемой iNOS, проводили до и  после 

тестируемого вещества (опыт) определя-
ли по  изменению поглощения НАДФН при 
340  нм в  процессе iNOS-реакции на  двулу-
чевом спектрофотометре марки «Шимадзу 
UV-1800» (Япония), используя программу 
«Кинетические исследования». Кинетическую 
скорость ферментативной реакции, катали-
зируемой iNOS in vitro, рассчитывали по  из-
менению поглощения при  340 нм в  течение 
60 секунд, используя молярный коэффициент 
экстинкции НАДФН, равный 6,22 mМ-1.

Статистическую обработку результатов 
проводили с  использованием пакета про-
грамм статистического анализа Statistica 6,0 
(StatSoft, США). Для  оценки значимости от-
личий между выборками с  распределением, 
приближающимся к  нормальному, исполь-
зовался t-критерий Стьюдента [12]. Крити-
ческий уровень значимости при  проверке 
статистических гипотез принимался равным 
0,05. Данные в тексте и на графиках представ-
лены в виде М±m. Где М – средняя арифмети-
ческая величина, m – ошибка средней ариф-
метической.

РИС. 1. Влияние образцов экстракта из биомассы родиолы розовой (СК)  
и препарата сравнения (ПС) на скорость глутатионредуктазы (ГР) и каталазы (КАТ) in vitro

* Статистическая значимость отличий от контроля при р<0,05
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и  ГР  – специфических биотест-систем в  усло-
виях опытов in vitro были выявлены выражен-
ные адаптогенные свойства изученных образ-
цов. При этом экстракт из биомассы родиолы 
розовой проявляет достоверно выраженную 
адаптогенную активность, превосходящую 
образец сравнения с  известными адаптоген-
ными свойствами в  1,3 раза в  концентрации 
3,3 мкг/мл.

Результаты эксперимента с  применением 
тест-фермента iNOS показали, что  БАВ 30% 
спиртового экстракта из  культуры родиолы 
розовой активируют скорость iNOS-реакции 
(на  14%), что  подтверждает наличие иммуно-
стимулирующей активности у  исследуемого 
объекта.

ВЫВОДЫ

Разработанные в ФГБНУ ВИЛАР оригиналь-
ные специфические ферментные биотест-си-
стемы in vitro проявляют высокую избиратель-
ность к  БАВ, обладающим соответствующими 

добавления в пробу 13,3 мкг/мл исследуемых 
препаратов. Для  этого спектрофотометриче-
ски в  кинетическом режиме регистрировали 
изменение оптического поглощения опытной 
пробы при  340 нм в  процессе ферментатив-
ной реакции. Кинетическую скорость фермен-
тативной реакции in vitro рассчитывали, ис-
пользуя молярный коэффициент экстинкции 
НАДФН, равный 6,22 mМ-1.

Проведенные эксперименты показали, 
что  30% спиртовой экстракт из  биомассы 
родиолы розовой в  концентрации 13,3 мкг/ 
мл активирует кинетическую скорость iNOS-
реакции по  сравнению с  контролем на  14%, 
что может свидетельствовать о наличии имму-
ностимулирующей активности исследуемого 
объекта. Противовоспалительная активность 
экстракта из клеточной культуры родиолы ро-
зовой не установлена, хотя отмечается ее при-
сутствие у образца сравнения.

Таким образом, при изучении 30% спирто-
вого экстракта из биомассы родиолы розовой 
и  препарата сравнения с  известными адап-
тогенными свойствами с  применением КАТ 

РИС. 2. Влияние образцов экстракта из биомассы родиолы розовой (СК)  
и препарата сравнения (ПС) на кинетическую скорость ферментативной реакции, 

катализируемую iNOS in vitro

* Статистическая значимость отличий от контроля при р<0,05
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бинская  В. А., Быков  В. А.  Индуцибель-
ная NO-синтаза как ферментная био-
тест-система для выявления веществ 
с противовоспалительными свойствами 
in vitro // Вопросы биологической, меди-
цинской и фармацевтической химии. 2013. 
№13. С. 75–80.

12. Королюк М. А., Иванова М. И., Майорова И. Г., 
Токарев  В. Е.  Метод определения активно-
сти каталазы // Лабораторное дело. – М.: 
Медицина. 1988. №1. С. 1–8.

13. Хабриев  Р. У.  Руководство по эксперимен-
тальному (доклиническому) изучению но-
вых фармакологических веществ // 2-изд., 
перераб. и доп.  – М.: Медицина. 2005,  – 
832 с.

фармакологическими свойствами, успешно 
применяются в  фармакологии и  фармации: 
для  поиска и  разработки новых фитопрепа-
ратов, экспресс-оценки качества раститель-
ного сырья и биотехнологических продуктов. 
В  рамках данного исследования были изуче-
ны адаптогенные и  противовоспалительные 
свойства суспензионной культуры родиолы 
розовой штамма Rr (S) 2013ВИЛАР в сравнении 
с  30% спиртового экстракта (1:1) из  корней 
и корневищ родиолы розовой.

В  результате проведенного изучения био-
логической активности экстракта из  суспен-
зионной культуры родиолы розовой были 
установлены его адаптогенные и  иммуности-
мулирующие свойства.

Клеточная культура родиолы розовой 
штамма Rr (S) 2013ВИЛАР может быть рекомен-
дована в качестве возобновляемого источни-
ка фитосырья для  производства лекарствен-
ных препаратов.
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STUDY OF BIOLOGICAL ACTIVITY OF THE RHODIOLA ROSEA L. BIOMASS 
EXTRACT USING SPECIFIC ENZYMATIC TEST SYSTEMS IN VITRO

I. A. Lupanova, L. B. Strelkova, T. A. Savina, Е. V. Ferubko,
«All-Russian Research Institute of Medicinal and Aromatic Plants» (VILAR), Moscow, Russia

The objects of study are Rhodiola rosea L. biomass extract, strain Rr (S) 2013VILAR in comparison with 
the dry Rhodiola Rosea root extract. To study the extract of Rhodiola rosea biologically active properties, 
we were using the specific enzyme bio-test systems in vitro glutathione reductase-, catalase- and NO-
syntase – base. These bio-test systems administrations can detect respectively compounds with antioxidant, 
antimicrobial, adaptogenic and anti-inflammatory activity can be detected using complex of these specific 
enzyme bio-test systems. It was found better adaptogenic activity (1,3 as much) of biologically active 
substances contained in a Rhodiola rosea biomass extract in comparison with dry Rhodiola rosea root 
extract. It was found that extract from the Rhodiola rosea culture has activated the rate of iNOS-reaction 
(by 14%). It was founded presence of immunomodulating activity.

Keywords: extract of Rhodiola rosea L.biomass, specific enzymatic biotest systems, biological activity
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Известно, что  каротиноиды в  лекар-
ственном сырье календулы лекарственной 
очень нестабильны, происходит частичная 
потеря антиоксидантного и некоторых дру-
гих свойств сырья. Потери содержания ка-
ротиноидов в  лекарственном сырье при  его 
хранении в  течение первых трех месяцев 
могут составлять 75%, а пяти месяцев – бо-
лее 90%, поэтому изучение влияния условий 
и  продолжительности хранения сырья ка-
лендулы на  содержание каротиноидов явля-
ется актуальной задачей. В  исследованиях 
были использованы высокоурожайные сорта 
календулы Золотые Шары, Оранжевые Шары, 
Оранжевый Король и Фиеста Гитана. Опреде-
ление содержания каротиноидов проводили 
по методике «Lutein» USP-29 [1]. Установлено, 
что  хранение в  вакуумной упаковке на  15–
25% повышало сохранность каротиноидов 
по  сравнению с  хранением сухого сырья в  бу-
мажном пакете при комнатной температу-
ре. Максимальную сохранность каротино-
идов обеспечивало замораживание свежего 
сырья. При использовании цветков календулы 

в качестве лекарственного сырья или источ-
ника каротиноидов и лютеина для БАДов ре-
комендуется использование свежесобранно-
го сырья или  применение заморозки свежего 
сырья.

Ключевые слова: ноготки лекарственные, 
каротиноиды, флавоноиды, хранение лекар-
ственного сырья, вакуумная упаковка, замо-
розка

В  настоящее время возрос интерес к  при-
родным источникам ксантофиллов (лютеина 
и  зеаксантина), и  прежде всего лютеинсодер-
жащим растениям. Лютеин является природ-
ным антиоксидантом, ответственным за  нор-
мальное функционирование макулы глаза 
(в  последнее время такое сырье широко ис-
пользуется в  профилактике возрастных за-
болеваний глаз, включая катаракту и  ретино-
патию). Основной источник сырья в  данный 
момент – язычковые цветки некоторых сортов 
бархатцев прямостоячих. Однако выращи-
вание бархатцев с  этой целью экономически 
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соответственно и  называются по  новой си-
стеме β,ε-каротин-3,3’диолом и  β,β-каротин-
3,3’диолом.

Система сопряженных двойных связей де-
лает каротиноиды чрезвычайно подвержен-
ными окислительному обесцвечиванию кис-
лородом воздуха. In vivo каротиноиды обычно 
являются составной частью структуры клет-
ки, или органеллы, и находятся в ассоциации 
или с белками, или с другими клеточными ли-
пидами. В этих условиях каротиноиды стаби-
лизированы и  защищены от  перечисленных 
выше вредных влияний. При  сушке и  разру-
шении многих клеточных структур исчезает 
и стабилизирующая способность клетки к со-
хранению каротиноидов, которые начинают 
легко разрушаться при  сушке и  дальнейшем 
хранении.

Соответственно, с  уменьшением содер-
жания каротиноидов происходит частич-
ная потеря антиоксидантного и  некоторых 
других свойств сырья. По  данным башкир-
ских исследователей, содержание кароти-
ноидов в  сырье календулы лекарственной 
при хранении в течение 3 месяцев снизилось 
с 320  мг% до 80  мг%, через 4 месяца  – до 
33  мг%, 5 месяцев  – до 28  мг% [1]. Согласно 
другим данным, через месяц остается 75–
85% от начального количества действующих 
веществ [2]. Кроме того, сорта существенно 
отличаются как по  содержанию каротинои-
дов, так и по  их  стабильности в  сырье [3,4]. 
Вместе с тем при анализе литературы данные 
по содержанию каротиноидов различных ав-
торов сильно разнятся, что, вероятно, связа-
но не  только с  сортовой принадлежностью 
сырья, но и с условиями выращивания, суш-
ки и хранения.

Таким образом, проблема хранения это-
го вида лекарственного растительного сырья 
в  зависимости от  сорта и  условий является 
на сегодняшний день актуальной задачей.

Основной целью исследований было вы-
явить влияние условий и продолжительности 

целесообразно только в  тропических и  суб-
тропических странах. Поэтому поиск расте-
ний  – потенциальных источников лютеина, 
способных расти в  центральной части Рос-
сии, является перспективным направлением. 
Одним из таких растений является календула 
лекарственная, или  ноготки лекарственные 
(Calendula officinalis L.).

Календула лекарственная является в  на-
стоящее время одним из самых востребован-
ных видов лекарственного растительного 
сырья. Ее производство в  мире сосредото-
чено в  странах ЕЭС, Египте, Китае. В  России 
эта культура традиционно занимает одно 
из  ведущих мест. Однако различные сорта 
существенно отличаются как по  содержа-
нию каротиноидов, прежде всего лютеина, 
так и  других фармакологически значимых 
веществ. Учитывая, что в  настоящее время 
селекция новых лекарственных сортов в на-
шей стране ведется медленно, новых со-
ртов практически нет, перспективно оценить 
по содержанию действующих веществ и уро-
жайности наиболее распространенные деко-
ративные сорта.

Календула лекарственная относится к  сы-
рью, которое не подлежит длительному хране-
нию. По условиям ГФ II издания, срок годности 
сырья календулы лекарственной составляет 
1  год. Однако стандартизация сырья прово-
дится по  флавоноидам, которые относитель-
но стабильны в  сырье, и не  учитывается со-
держание каротиноидов, которые являются 
очень нестабильными, но  весьма важными 
в  медицинском отношении соединениями 
и  представлены в  календуле лекарственной 
прежде всего ксантофиллами. Ксантофиллы – 
группа кислородсодержащих каротиноидов, 
которая обладает высокой антиоксидантной 
активностью.

Самые широко распространенные и  из-
вестные из них – это пигменты листьев люте-
ин и зеаксантин, которые являются дигидрок-
сипроизводными α-каротина и  β-каротина 
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2. В  бумажных пакетах сырье хранилось 
без  защиты от  действия света и  воздуха 
при комнатной температуре.

3. В бумажном пакете свежее сырье храни-
лось в морозильной камере при температуре 
–18°С.

Статистическая обработка данных прово-
дилась общепринятыми методами [7] и с  по-
мощью прикладных программ Microsoft Excel 
2003.

В  настоящее время существует достаточ-
но большое число методов подготовки проб 
для  количественного определения каротино-
идов [8,9,10].

Нами были опробованы методики ана-
лиза, предлагаемые в  литературе, на  сырье 
календулы лекарственной и выбрана по ком-
плексу показателей оптимальная, на  наш 
взгляд.

Для  массового определения содержания 
каротиноидов в  сортах нами была выбрана 
методика Института питания РАН [10], харак-
теризующаяся хорошей воспроизводимостью, 
применимая для  определения ксантофиллов 
и широко применяемая для определения сум-
мы этой группы каротиноидов в продуктах пи-
тания и БАДах.

Содержание суммы ксантофиллов опре-
деляли методом спектрофотомерии при дли-
не волны 474 нм. Методика позволяет опре-
делить суммарное содержание лютеина 
и  зеаксантина, что  объясняется близкими 
значениями коэффициентов молярной экс-
тинкции (ε~130000). Для извлечения исполь-
зовали в  соответствии с  рекомендациями 
Института питания РАН [10] систему раство-
рителей «гексан: этанол: ацетон: толуол»  – 
10:6:7:7.

Содержание каротиноидов определяли от-
дельно в  язычковых цветках (далее  – лепест-
ки) и  корзинках, на  которые приходится 2/3 
массы соцветия. Особую ценность представля-
ют сорта с  высоким содержанием ксантофил-
лов именно в  целой корзинке, так как  масса 

хранения сырья на содержание суммы ксанто-
филлов и разработать рекомендации по опти-
мизации хранения лютеинсодержащего сырья 
(язычковых цветков).

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Учитывая, что в  настоящее время для  по-
лучения сырья в  различных странах широко 
используют декоративные сорта, в  частно-
сти Фиеста Гитана, Еллоу Гитана, Оранжевые 
Шары, Зеленое Сердце, Индийский Принц, 
Радио и многие другие [5,6], нами были выбра-
ны наиболее распространенные в Российской 
Федерации и доступные с точки зрения полу-
чения посевного материала четыре сорта – Зо-
лотые Шары, Оранжевые Шары, Оранжевый 
Король и  Фиеста Гитана, характеризующиеся 
обильным цветением, высокой урожайностью 
и большим числом язычковых цветков (махро-
востью).

Семена получены от  АФ «Гавриш». Опы-
ты закладывали на  территории лаборатории 
плодоводства РГАУ-МСХА им. К. А. Тимирязева 
в  2012–2013  годах. Цветки собирали по  мере 
распускания, сушили при  комнатной темпе-
ратуре в темноте и закладывали на хранение 
в  соответствующих условиях. Содержание 
суммы каротиноидов перед закладкой на хра-
нение определяли в  свежем сырье отдельно 
в  язычковых цветках и  корзинках, при  пере-
счете на абсолютно сухое сырье, а затем опре-
деляли содержание каротиноидов сразу по-
сле сушки.

Изучение условий хранения сырья пред-
усматривало три варианта, в  том числе один 
вариант хранения свежего сырья:

1. В  герметично запаянном полиэтиле-
новом пакете (без  доступа воздуха) сырье 
хранилось в  темном месте при  комнатной 
температуре. Перед закладкой растений в ва-
куумную упаковку их высушивали до влажно-
сти 11–12%.
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их высушивали до влажности 11–12%. Резуль-
таты представлены на рис. 1.

Следует отметить, что  сорт Оранжевые 
Шары показал нетипичный для  календулы 
результат. Практически у всех исследованных 
нами ранее сортов, а  также по  результатам 
большинства других авторов, содержание 
суммы каротиноидов было выше в язычковых 
цветках или  было близко к  таковому в  кор-
зинках. В  этом сорте отмечено очень высо-
кое содержание каротиноидов в  корзинках. 
Уменьшение содержания каротиноидов про-
исходило особенно резко в  первые месяцы 
хранения, а в  последующем значения содер-
жания этих соединений в корзинках и язычко-
вых цветках практически выравнялись. Урав-
нения регрессии для сорта Оранжевые Шары 
представляют собой нелинейное уменьшение 
содержания каротиноидов в  процессе хра-
нения с  максимальными потерями в  первый 

корзинки существенно больше, чем  масса 
язычковых цветков и, соответственно, с  еди-
ницы площади можно получить больше сырья 
для переработки.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

По  нашим данным [11,12], большую часть 
каротиноидов в календуле составляют лютеин 
и зеаксантин, и при хранении в комнатных ус-
ловиях в течение длительного времени проис-
ходят существенные потери каротиноидов  – 
в основном за счет ксантофиллов, в частности 
легко разрушающегося зеаксантина и чуть бо-
лее устойчивого лютеина.

Наблюдения проводили в  течение года 
на  двух сортах, характеризовавшихся высо-
ким содержанием каротиноидов. Перед за-
кладкой растений в  вакуумную упаковку 

РИС. 1. Влияние продолжительности хранения в вакуумной упаковке  
на сохранность каротиноидов в сырье календулы лекарственной
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составляет 2,5–4 раза, в зависимости от сорта 
и вида сырья.

Потери в язычковых цветках происходили 
гораздо быстрее, чем в корзинках. Далее сухое 
сырье в  вакуумной упаковке хранится более 
стабильно. Аналогичные результаты были по-
лучены в другом опыте на сортах Фиеста Гита-
на и Оранжевый Король.

При  сравнительном изучении стабиль-
ности содержания каротиноидов в  язычко-
вых цветках у четырех сортов при хранении 
в течение 12 месяцев в вакуумной упаковке, 
бумажных пакетах и  морозильной камере 
в  течение года выявлено, что  максималь-
ная сохранность каротиноидов достига-
лась при  хранении свежезамороженного 
сырья при  температуре –18°С. Как  видно 
из  диаграммы (рис. 2), у  всех сортов, за  ис-
ключением Фиеста Гитана, сохранность ка-
ротиноидов была выше при замораживании 

месяц. Особенно резкое падение наблюдается 
в корзинках.

Оранжевые Шары, корзинки y = 339,41x-1,1196;
Оранжевые Шары, лепестки y = 233,25x-0,7044.
У  сорта Золотые Шары прослеживалась 

аналогичная тенденция при более низком на-
чальном содержании суммы каротиноидов 
как в  корзинках, так и в  язычковых цветках. 
Видимо, это связано с тем, что в календуле до-
статочно высокая доля зеаксантина и  лютеи-
на [11]. Данный сорт показал более типичный 
для календулы результат – более высокое со-
держание каротиноидов в язычковых цветках. 
Эти соединения без  присутствия антиокси-
дантов, которые обычно добавляют в  БАДы, 
начинают разрушаться практически сразу 
с  началом сушки и при  последующем хране-
нии. Вероятно, это происходит, когда сырье 
находится в  контакте с  воздухом. В  период 
сушки снижение содержания каротиноидов 

РИС. 2. Влияние условий хранения на сохранность каротиноидов  
в язычковых цветках календулы лекарственной
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в  вакуумной упаковке при  комнатной темпе-
ратуре без доступа света содержание кароти-
ноидов снижается до  значений 60–70  мг/%  – 
независимо от  стартового содержания 
каротиноидов. В язычковых цветках при более 
высоком начальном содержании суммы каро-
тиноидов их потери проходят более интенсив-
но, чем в корзинках.

Учитывая, что обсуждается вопрос исполь-
зования календулы в  качестве антиоксидан-
та в  пищевой промышленности [13], а  также 
что каротиноиды календулы являются важным 
пищевым красителем, который может быть ис-
пользован не  только в  быту, но и  в  пищевой 
промышленности, замороженное сырье мо-
жет быть ценным полуфабрикатом, пригодным 
для переработки в течение всего года.

ВЫВОДЫ

Сохранность каротиноидов в  сырье 
при продолжительном хранении в различных 
условиях может сильно изменяться в  зависи-
мости от  сорта. Поэтому подбор относитель-
но стабильных по содержанию каротиноидов 
в процессе хранения сортов является важной 

и  достигала у  сорта Оранжевые Шары 
107 мг/100 г сырья.

Худшие результаты давала бумажная упа-
ковка. Содержание каротиноидов не  превы-
шало 31  мг/на  100 г сырья. Этот способ соот-
ветствует хранению в  домашних условиях и 
в картонных коробках расфасованного сырья 
в аптеках.

Ограничение доступа воздуха в  вакуум-
ной упаковке позволило повысить сохран-
ность каротиноидов в  1,5–2 раза по  сравне-
нию с традиционным хранением в бумажных 
пакетах.

Еще  нагляднее можно сравнить потери 
при хранении, выразив их в процентах от на-
чального содержания каротиноидов в  сырье. 
Как видно из табл. 1, сохранность каротинои-
дов при  заморозке у  трех сортов из  четырех 
составила около 60%, что  составляет боль-
ше половины от  первоначального значения, 
при  вакуумировании в  трех случаях из  четы-
рех сохранилось менее 1/3 каротиноидов, 
от  25 до  29%, а в  бумажных пакетах сохран-
ность составляла 1/4–1/5 от первоначального 
значения.

В  целом следует сказать, что  практиче-
ски у  всех сортов через полгода хранения 

Таблица 1. 

СОДЕРЖАНИЕ СУММЫ КАРОТИНОИДОВ В ЯЗЫЧКОВЫХ ЦВЕТКАХ КАЛЕНДУЛЫ 
ЛЕКАРСТВЕННОЙ ПОСЛЕ ХРАНЕНИЯ В ТЕЧЕНИЕ 12 МЕСЯЦЕВ,  

В % К СВЕЖЕМУ СЫРЬЮ, 2012–2013 Г.

Сорт
Свежее  
сырье

Вакуумная 
упаковка

Бумажные 
пакеты

Морозильная 
камера

Золотые Шары 100 29 24 62

Оранжевые Шары 100 26 17 58

Оранжевый Король 100 44 20 66

Фиеста Гитана 100 25 14 20
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задачей при получении сырья для фармацев-
тической промышленности.

Более эффективным для  хранения с  це-
лью дальнейшего выделения каротиноидов 
или  приготовления функциональных продук-
тов может являться хранение сырья при  низ-
ких температурах (около –18°С) или в  среде, 
не  допускающей доступа воздуха, что  позво-
ляет сохранить в течение года до 60% кароти-
ноидов.

Из  приведенных выше результатов видно, 
что  хранение в  вакуумной упаковке на  15–
25% повышало сохранность каротиноидов 
по сравнению с хранением сухого сырья в бу-
мажном пакете при  комнатной температуре. 
Максимальную сохранность каротиноидов 
обеспечивало замораживание свежего сырья. 
Такой способ хранения можно рекомендовать 
при использовании сырья календулы для при-
готовления функциональных продуктов. Вме-
сте с тем  для  хранения сырья и для  приго-
товления сборов и  чаев можно использовать 
вакуумную упаковку. Однако в  любом случае 
ценность сырья после полугода хранения су-
щественно снижается. Поэтому для использо-
вания цветков календулы в  качестве лекар-
ственного сырья или в  качестве источника 
каротиноидов и  лютеина для  БАДов (получе-
ние настоек, экстрактов, других готовых форм) 
рекомендуется использование свежесобран-
ного сырья или применение метода замороз-
ки свежего сырья.
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THE INFLUENCE OF CONDITIONS AND STORAGE DURATION ON TOTAL 
CAROTENOIDS CONTENT IN CALENDULA (CALЕNDULA OFFICINALIS L.) 

RAW MATERIALS

E. L. Malankina1, E. L. Komarova2, L. V. Biktimirova2, V. N. Dul3, L. N. Kozlovskaya1

1 Russian State Agrarian University – Moscow Timiryazev Agricultural Academy, Moscow, Russia
2 «Naturing» LLC, Moscow, Russia
3 «All-Russian Research Institute of Medicinal and Aromatic Plants», Moscow Russia

It is known that carotenoids in medicinal plants calendula are very unstable, so the raw material is a 
partial loss of antioxidant and some other properties of raw materials. Carotenoids content in medicinal 
materials in storage during the first three months can lose 75%, and after 5 months – more than 90%, so 
studding the effect of conditions and storage duration on carotenoids content in medicinal raw materials is 
a necessary task. In studies have been used such high-yielding varieties of calendula as: Zolotye Shary and 
Oranzhevye Shary, Oranzhevyj Korol and Fiesta Gitana. The determination of carotenoids was carried out 
according to the method of «Lutein» USP 29; Methods of Analysis for Functional Foods and Nutraceuticals 
(edited by W. Jeffrey Hurst. CRC Press 2002). Was found that storage in vacuum package increase the safety 
of carotenoids on 15–25% in comparison with the storage of dry raw materials in a paper bag at room 
temperature. Maximum preservation of carotenoids provided the freezing of fresh raw materials. If you are 
using calendula flowers as a medicinal raw material or as a source of carotenoids and lutein supplements, 
we recommend the fresh raw materials or freezing fresh raw materials.

Keywords: medicinal Marigold, carotenoids, flavonoids, storage of medicinal raw materials, 
vacuum packaging, freezing
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Описаны анатомо-диагностические при-
знаки травы акмеллы огородной  – растения, 
произрастающего в  Бразилии, но  также при-
годного к  интродукции в  средней полосе Рос-
сии. Благодаря своим противовоспалитель-
ным и  местно-анестезирующим свойствам, 
акмелла огородная широко используется 
в  традиционной медицине Бразилии и  Индии 
при зубной боли и боли в горле. Целью насто-
ящего исследования явилось установление ха-
рактеристик, позволяющих отличить данное 
растение от  примесей, а  также предотвра-
тить возможную фальсификацию. Результа-
ты исследования могут быть использованы 
в стандартизации и контроле качества пер-
спективного лекарственного растительного 
сырья.

Ключевые слова: акмелла огородная, спи-
лантес огородный, анатомо-диагностические 
характеристики

Неуклонный рост потребления лекар-
ственных средств и  биологически активных 
добавок на  основе лекарственного рас-
тительного сырья (ЛРС) обуславливает ак-
туальность выявления новых перспектив-
ных источников получения биологических 

активных веществ (БАВ) и разработки препа-
ратов на их основе.

Одним из  перспективных источников 
БАВ, широко использующихся в  отдельных 
странах в  качестве средства традиционной 
медицины, является акмелла огородная  – 
Acmella oleracea (L.) R. K. Jansen, наиболее рас-
пространенные синонимы  – масляный кресс 
и спилантес огородный (Spilanthes acmella L.) 
[1]. Данное растение относится к  семейству 
астровых Asteracea (синоним  – сложноцвет-
ные Compositae) и  нативно произрастает 
в Южной Америке.

Акмелла огородная  – многолетнее (в  ус-
ловиях средней полосы России  – однолет-
нее) травянистое растение, имеющее стебель 
высотой 15–30  см, прямой или  стелющийся, 
вверху покрытый редкими волосками, вет-
вистый. Листья супротивные, длинночереш-
ковые, широкояйцевидные, цельные, тонкие, 
блестящие, зеленоватые или с  буро-красным 
налетом; края неровные, зубчатые. Соцветия 
корзинки конические или  шаровидно-кони-
ческие, на  длинных ножках. Цветки однотип-
ные: трубчатые, золотисто-желтого цвета. За-
пах травы характерный. Водные извлечения 
обладают специфическим остро-кисловатым 
вкусом [2].
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промывали сырье водой очищенной, дожи-
даясь, перед каждой повторной декантацией, 
осаждения частиц. После окончания промыв-
ки воду сливали, сырье переносили в  чашку 
Петри, где при помощи препаровальной иглы 
сырье разделяли в соответствии с ОФС «Тех-
ника микроскопического и микрохимическо-
го исследования лекарственного раститель-
ного сырья и  лекарственных растительных 
препаратов» [9].

Затем сырье переносили в каплю включаю-
щей жидкости (раствор глицерин: вода – 1:1), 
накрывали покровным стеклом, исключая 
попадание под него пузырьков воздуха, и ис-
следовали с  использованием микроскопа 
Olympus CX41 (Olympus, Япония), снабженного 
окуляром ×10 и объективами (×4, ×20 и ×40). 
Для  получения фотографий использовалась 
цифровая насадка Canon PowerShot G1X 
(Canon, Япония), обработка снимков проводи-
лась с  использованием программного пакета 
Adobe Photoshop CS6 (Adobe, США).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Описание микропрепаратов цветков, ли-
стьев и  стеблей акмеллы огородной прово-
дилось в соответствии с требованиями общих 
фармакопейных статей на конкретные морфо-
логические группы сырья.

При  рассмотрении микропрепарата листа 
видны тонкостенные клетки нижнего эпидер-
миса с сильно извилистыми стенками (рис. 1А), 
клетками с равномерно утолщенными боковы-
ми стенками (рис.  1Б), устьица аномоцитного 
типа разного размера, окруженные 5–7  клет-
ками (рис. 1В).

Верхний эпидермис представлен тонко-
стенными клетками со  слабо извилистыми 
стенками.

По  краю листовой пластинки встречают-
ся редкие крупные простые многоклеточ-
ные толстостенные волоски (рис.  2А), иногда 

Актуальность фармакогностического ис-
следования травы акмеллы огородной обу-
словлена в первую очередь широким спектром 
фармакологической активности. Так, извлече-
ния из  A. oleracea используются при  одонтал-
гии и воспалительных заболеваниях пародон-
та [3,4], обладают противовоспалительным [5] 
и анальгетическим действием [6,7].

При  стандартизации растительного сырья 
определение его подлинности является одним 
из  основных этапов. Поскольку в  случае ЛРС 
достоверность отличия сырья от родственных 
видов и  потенциальных примесей является 
ключевой характеристикой используемого 
метода, оценка подлинности производится 
в  первую очередь при  помощи анализа ана-
томо-диагностических признаков [8]. Кроме 
того, обязательность изучения анатомо-диа-
гностических признаков нового сырья регла-
ментирована требованиями нормативной до-
кументации [9].

Исходя из  вышеизложенного, целью на-
стоящего исследования явилось установление 
анатомо-диагностических признаков перспек-
тивного ЛРС – травы акмеллы огородной.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Объктом исследования является высушен-
ная трава акмеллы огородной. Сырье было 
культивировано и  собрано в  Московской об-
ласти летом 2016 года, а затем высушено мето-
дом воздушно-теневой сушки на рамах, обтя-
нутых марлей, в течение 10–12 дней.

По  окончании сушки сырье разделяли 
на цветки, листья и стебли и готовили микро-
препараты по  следующей методике: около 
0,1  г сырья помещали в  химический стакан 
вместимостью 50 мл, прибавляли 5–10 мл 
раствора натрия гидроксида 5%, помещали 
стакан на  электроплитку и  кипятили в  тече-
ние 10–20 минут. По прошествии указанного 
времени раствор декантировали и  дробно 
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РИС. 1. Листья акмеллы огородной. 
Фрагменты эпидермиса: А – клетки 

нижнего эпидермиса (увел. 200×); Б – клетки 
с утолщенной стенкой (увел. ×200); В – 
устьица аномоцитного типа, устьица 

разного размера (увел. ×400)

РИС. 2. Листья акмеллы огородной. 
Фрагменты эпидермиса (увел. ×200): 

А – простой толстостенный волосок; 
Б – фрагмент простого толстостенного 

волоска с бурым содержимым; В – фрагмент 
эпидермиса с местом прикрепления волоска

1а 2а

1б 2б

1в 2в
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РИС. 3. Листья акмеллы огородной. 
Фрагменты мезофилла (увел. ×200): 

А – клетки паренхимы; Б – секреторные 
вместилища вдоль жилок

РИС. 4. Листья акмеллы огородной. 
Проводящая система (увел. ×400): A – 
кольчатые и лестничные сосуды; Б – 

спиральные и лестничные сосуды

3а

3б

4а

4б

с бурым содержимым (рис. 2Б). Клетки эпидер-
миса в месте прикрепления волоска образуют 
розетку (рис. 2В).

Мезофилл листа представлен овальными 
паренхимными клетками, содержит секретор-
ные вместилища вытянутой и  круглой фор-
мы (рис.  3А), с  желтым и  желто-коричневым 
однородным и  неоднородным содержимым 
(рис. 3Б).

Проводящая система листа представлена 
спиральными, кольчатыми и лестничными со-
судами (рис. 4А, 4Б).

При рассмотрении микропрепарата лепест-
ков цветков видны клетки верхнего эпидерми-

са с  сосочковидными выростами и  каплями 
эфирного масла (рис. 5А), клетки нижнего эпи-
дермиса с извилистыми стенками (рис. 5Б).

В  мезофилле лепестков цветка содержат-
ся капли эфирного масла. Проводящая си-
стема представлена спиралевидными сосу-
дами с  окаймленными щелевидными порами 
(рис.  6А), вдоль сосудов располагаются вме-
стилища с коричневым содержимым (рис. 6Б).

Покровная ткань незрелых семянок состо-
ит из толстостенных клеток (рис. 6В), по краю 
присутствуют двурядные волоски.

При  рассмотрении микропрепарата ча-
шелистика цветков видны утолщенные 
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полигональные прямоугольные клетки верх-
него эпидермиса над  жилкой со  складчатой 
кутикулой (рис.  7А) и  полигональные клет-
ки (рис.  7Б). На  верхнем эпидермисе видны 
малочисленные устьица аномоцитного типа, 
на нижнем – с сильно извилистыми стенками 
и  многочисленными устьицами аномоцитно-
го типа (рис. 7В).

На  поверхности чашелистика встречаются 
волоски следующих видов: простые много-
клеточные толстостенные (иногда с бурым со-
держимым), расположенные по краю и накло-
ненные к поверхности чашелистика (рис. 8А); 
простые многоклеточные тонкостенные 

РИС. 6. Цветки акмеллы огородной. Лепесток 
(увел. ×200): А – спиралевидные сосуды; Б – 
вместилища вдоль жилок; В – покровная 

ткань семянки

6а

6б

6в
РИС. 5. Цветки акмеллы огородной. Лепесток 

(увел. ×200): А – клетки эпидермиса 
с сосочковидными выростами; Б – клетки 

нижнего эпидермиса

5а

5б
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РИС. 7. Цветки акмеллы огородной. 
Чашелистик (увел. ×200): А – полигональные 
прямоугольные клетки верхнего эпидермиса 

над жилкой со складчатой кутикулой; Б – 
полигональные клетки верхнего эпидермиса; 

В – клетки нижнего эпидермиса с сильно 
извилистыми стенками и устьичным 

комплексом аномоцитного типа

РИС. 8. Цветки акмеллы огородной. 
Чашелистик (увел. ×200): А – простой 

многоклеточный волосок с бурым 
содержимым; Б – простые многоклеточные 

тонкостенные волоски; В – двухрядные 
волоски

7а 8а

7б 8б

7в 8в
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волоски (клетки эпидермиса образуют розетку 
в месте прикрепления волоска) (рис. 8Б) и дву-
рядные волоски, образующие пучок (рис. 8В). 
Волоски нижнего эпидермиса – простые, мно-
гоклеточные, без содержимого.

Паренхима представлена тонкостенны-
ми округлыми клетками. Вдоль жилок распо-
ложены вместилища с  неоднородным и  од-
нородным содержимым (рис.  9А), которое 
частично окрашивается в оранжевый цвет (ги-
стохимическая реакция с суданом III); присут-
ствует эфирное масло в  виде капель. Пыльца 
(рис. 9Б) округлая, с шиповатой поверхностью 
и  гладкой интиной, трехпоровая; в  пыльце 
прокрашивается липофильное содержимое.

РИС. 10. Стебель акмеллы огородной. 
Эпидермис (увел. ×200): А – полигональные 

прямоугольные клетки эпидермиса, 
Б – продолговато-вытянутые клетки 

эпидермиса; В – тонкостенные волоски

10а

10б

10в

РИС. 9. Цветки акмеллы огородной. 
Чашелистик: А – вместилища вдоль жилок 

(увел. ×200); Б – трехпоровая пыльца  
(увел. ×400)

9а

9б
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ВЫВОДЫ

Описаны характеристики, позволяющие 
идентифицировать сырье акмеллы огородной 
по  внешним признакам. Дано описание ми-
кроскопических признаков листьев, цветков 
и  стебля. Полученные результаты исследова-
ния могут быть использованы при  стандар-
тизации и  контроле качества сырья акмеллы 
огородной.
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При  рассмотрении микропрепарата сте-
бля видны клетки эпидермиса полигональ-
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(рис. 10В).
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капли эфирного масла. Проводящая система 
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сосудами (рис. 11Б).
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РИС. 11. Стебель акмеллы огородной  
(увел. ×200): А – неоднородные вместилища; 

В – проводящая система
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ANATOMO-DIAGNOSTIC CHARACTERISTICS OF ACMELLA OLERACE HERB – 
A PROMISING SOURCE OF BIOLOGICALLY ACTIVE SUBSTANCES

A. A. Matyushin, O. V. Evdokimova
I. M. Sechenov First Moscow State Medical University (Sechenov University), Moscow, Russia

Present article describes anatomic and diagnostic characteristics of Acmella olerace – an annual plant 
native to Brazil, but also suitable for introduction in Central Russia. A. olerace is widely used in traditional 
medicine of Brazil and India for treating toothache and sore throat, since it possesses anti-inflammatory 
and anesthetic properties. The aim of the study was to identify characteristics which can be used to 
distinguish this plant from contaminating species and prevent adulteration and falsification. The authors 
conclude that the results of the study can be used for identification purposes and in regulatory documents 
development.

Keywords: Acmella olerace, spilanthes acmella, anatomic and diagnostic characteristics
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Целью исследования являлось сравни-
тельное изучение аминокислотного соста-
ва настоек гомеопатических матричных 
из  свежих и  высушенных корней баптизии 
красильной. Объектами исследования служи-
ли гомеопатические матричные настойки, 
полученные из  свежих и  высушенных корней 
Baptisia tinctoria  (L.) R. Br.  Исследование амино-
кислотного состава осуществляли методом 
ВЭЖХ. Методом ВЭЖХ проведен качествен-
ный и  количественный анализ аминокислот 
гомеопатических настоек Baptisia tinctoria. 
Идентифицировано 20 аминокислот. Преоб-
ладающими аминокислотами в  настойках 
гомеопатических матричных из свежего и вы-
сушенного сырья являются соответственно 
(%): аспарагиновая кислота (46,0; 35,7), глута-
миновая кислота (8,0; 12,3), пролин (4,3; 11,1), 
аланин (4,9; 3,7), гидроксилизин (5,2; 11,3), арги-
нин (18,7; 15,2).

Ключевые слова: Baptisia tinctoria, гомео-
патическая настойка, аминокислоты, ВЭЖХ

Аминокислоты в  растениях являются ис-
ходными соединениями для  биосинтеза ряда 
биологически активных веществ (БАВ), таких 
как  алкалоиды, флавоноиды, витамины и  др. 
[1,2]. Аминокислоты в ряде случаев могут при-
давать микроэлементам и  другим БАВ легко 
усваиваемую форму, потенцируя их  эффект 
и снижая токсичность [3]. Корни баптизии кра-
сильной (Baptisia tinctoria (L.) R. Br.) содержат не-
сколько классов БАВ алкалоиды, флавоноиды, 
аминокислоты [4–6]. Имеются данные, что  та-
кие классы БАВ, как  полисахариды и  амино-
кислоты, определяют иммуномодулирующую 
активность препаратов из  некоторых видов 
лекарственного растительного сырья [7,8].

Корни баптизии красильной используют-
ся для  получения настоек гомеопатических 
матричных (НГМ). Для  получения НГМ может 
использоваться как свежее, так и высушенное 
сырье. В  связи с  этим целью исследования 
являлось сравнительное изучение аминокис-
лотного состава настоек гомеопатических ма-
тричных из свежих и высушенных корней бап-
тизии красильной.
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пробирку (фирма Eppendorf ) и  досуха удаля-
ют гидролизующую смесь. Следы кислот уда-
ляют, повторив дважды процедуру упарива-
ния небольших порций воды, добавляемых 
к  сухому остатку, на  концентраторе CentriVap 
Concentrator LABCONCO (США). Далее к  су-
хому остатку добавляют 1 мл хлористоводо-
родной кислоты раствора 0,1 М, интенсивно 
перемешивают в  закрытой пластиковой про-
бирке, центрифугируют в  течение 5 мин. при  
8000 об/мин на  центрифуге Microfuge 22R 
(Beckman-Coulter, США).

К  0,1 мл супернатанта добавляют 0,9 мл 
хлористоводородной кислоты раствора 0,1 М, 
интенсивно перемешивают в  закрытой пла-
стиковой пробирке (испытуемый раствор).

Условия хроматографирования:
 y аминокислотный анализатор, модель L-8800 

(Hitachi, Ltd.);
 y колонка: Hitachi Ion-Exchange Column 

2622SC (PH) (Hitachi, Ltd., P/N 855–3508), 
стальная,4,6×80 мм;

 y температура колонки: 57°С;
 y подвижная фаза:

–  элюент А: 117 мМ цитрат натрия (рН 3,3), 
97 мМ хлорид натрия, 0,5% тиодигли-
коль, 0,4% Brij-351, 0,01% каприловая кис-
лота, вода: этанол (87:13); (Merck Hitachi, 
AAAPH-1 Buffer – AN0-8706);

–  элюент B: 136 мМ цитрат натрия (рН 3,2), 
121 мМ хлорид натрия, 0,5% тиодигли-
коль, 0,4% Brij-35, 0,01% каприловая кис-
лота, вода: этанол (98:2); (Merck Hitachi, 
AAAPH-1 Buffer – AN0-8707);

–  элюент C: 114 мМ цитрат натрия (рН 4,0), 
64 мМ хлорид натрия, 0,5% тиодигликоль, 
0,4% Brij-35, 0,01% каприловая кисло-
та, вода: этанол (99,6:0,4); (Merck Hitachi, 
AAAPH-1 Buffer – AN0-8708);

–  элюент D: 228 мМ цитрат натрия (рН 4,9), 
930 мМ хлорид натрия, 0,5% бензило-
вый спирт, 0,4% Brij-35, 0,01% каприловая 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Объектами исследования служили настой-
ки гомеопатические матричные, полученные 
из  свежих и  высушенных корней баптизии 
красильной (Baptisia tinctoria L. R. Br.) семейства 
бобовые (Fabaceae), заготовленных на  терри-
тории ботанического сада ВИЛАР (г. Москва) 
осенью 2016 г.

Наиболее информативным в  настоящее 
время методом исследования аминокислот 
в  лекарственном растительном сырье и  пре-
паратах, получаемых на  его основе, является 
метод ВЭЖХ, в частности метод предваритель-
ного кислотного гидролиза с использованием 
смеси трифторуксусной кислоты и  хлористо-
водородной кислоты [9,10].

НГМ готовили в  соответствии с  метода-
ми общей фармакопейной статьей «Настой-
ки гомеопатические матричные». Настойку 
из свежего сырья готовили путем мацерации 
по  методу 3 с  использованием спирта 86% 
(по массе) – НГМ № 1. Настойку из высушенно-
го сырья получали по методу 4 (мацерацией) 
с  использованием спирта 62% (по  массе)  – 
НГМ № 2.

В  пластиковые пробирки объемом 1,5 мл 
(фирма Eppendorf, Германия) помещают по 
0,5 мл НГМ № 1 и № 2, упаривают досуха, полу-
чая 23 мг (НГМ № 1) и 30 мг (НГМ № 2) субстанции. 
Сухой остаток помещают в стеклянную ампулу 
(молибденовое стекло) и  добавляют 300 мкл 
свежеприготовленной гидролизующей смеси 
(концентрированные хлористоводородная 
и  трифторуксусная кислоты в  соотношении 
2:1 с  добавлением 0,1% β-меркаптоэтанола). 
Образец замораживают, помещая ампулу 
в жидкий азот, вакуумируют и заплавляют. Ги-
дролиз проводят при  155°С в  течение 1 часа. 
По  окончании времени гидролиза ампулу 
(после охлаждения) вскрывают, содержи-
мое количественно переносят в  пластиковую 

1 Brij-35 – полиоксиэтилен (23) лауриловый эфир.
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 y режим элюирования: ступенчатый градиент 
элюентов А, В, С, D и E (табл. 1):

Постколоночная дериватизация:
 y Нингидриновый буфер R2 и раствор нинги-

дрина R1 (1:1) (Ninhydrin Reagent Wako Amino 
Acid Automated Analyzer Kitfor Hitachi, Wako 
Pure Chemical Industries, P/N 298-69601);

кислота, вода (Merck Hitachi, AAAPH-1 
Buffer – AN0-8709);

–  элюент E: 0,2 М раствор натрия гидрокси-
да;

 y скорость потока: 0,4 мл/мин;
 y объем инжекции: 50 мкл для  раствора СО 

и испытуемого раствора;

Таблица 1

УСЛОВИЯ ХРОМАТОГРАФИРОВАНИЯ

Время, мин. Элюент А, % Элюент B, % Элюент C, % Элюент D, % Элюент E, %

0–3,99 100 0 0 0 0

4–9,39 0 100 0 0 0

9,4–19,99 0 0 100 0 0

20–39,99 0 0 0 100 0

40–44,99 0 0 0 0 100

45–49,99 0 100 0 0 0

50–60 100 0 0 0 0

РИС. 1. Хроматограмма аминокислот НГМ из свежих корней баптизии красильной
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состав аминокислот в  НГМ одинаков, иден-
тифицировано по  20 аминокислот, из  них 8 
незаменимых. Однако настойки отличаются 
по  количественному содержанию аминокис-
лот. При  высушивании содержание отдельных 
аминокислот в  сумме может как  уменьшаться, 
так и  увеличиваться. Например, наблюдается 
снижение содержания аспарагиновой кислоты, 
треонина, аланина, аргинина, в то же время со-
держание глутаминовой кислоты, пролина и ги-
дроксилизина увеличивается (табл. 2, рис. 3). 
Содержание других аминокислот изменяется 
незначительно. Преобладающими аминокис-
лотами в НГМ из свежего и высушенного сырья 
являются соответственно (% от суммы свобод-
ных кислот): аспарагиновая кислота (46,0; 35,7) 
и  аргинин (18,7; 15,2); достаточно высокое со-
держание таких кислот, как  глутаминовая кис-
лота (8,0; 12,3), пролин (4,3; 11,1), аланин (4,9; 
3,7), гидроксилизин (5,2; 11,3).

 y скорость потока: 0,35 мл/мин;
 y температура: 136°С;
 y детекция: 570 нм.

Хроматографируют испытуемые растворы 
и стандартный раствор аминокислот.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Проведенное исследование позволило 
получить сравнительные данные как по каче-
ственному, так и по  количественному содер-
жанию аминокислот в НГМ из свежих и высу-
шенных корней баптизии красильной.

На рис. 1 и 2 представлены хроматограммы 
аминокислот, полученные для настоек из све-
жего и высушенного сырья.

В  табл. 2 приведены составы аминокислот 
в НГМ из двух видов сырья баптизии красильной. 
Как видно из полученных данных, качественный 

РИС. 2. Хроматограмма аминокислот НГМ из высушенных корней баптизии красильной
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Таблица 2

СОДЕРЖАНИЕ АМИНОКИСЛОТ В НАСТОЙКАХ ГОМЕОПАТИЧЕСКИХ  
МАТРИЧНЫХ БАПТИЗИИ КРАСИЛЬНОЙ

Аминокислоты

НГМ из свежего сырья НГМ из высушенного сырья

Содержание 
аминокислот, %

Процент 
от суммы 

свободных 
аминокислот, %

Содержание 
аминокислот, %

Процент 
от суммы 

свободных 
аминокислот, %

Заменимые аминокислоты

Пролин 0,150 4,3 0,266 11,1

Аспарагиновая 
кислота

1,610 46,0 0,856 35,7

Глутаминовая 
кислота

0,280 8,0 0,295 12,3

Серин 0,059 1,7 0,036 1,5

Глицин 0,053 1,5 0,036 1,5

Аланин 0,172 4,9 0,089 3,7

Тирозин 0,003 0,1 0,005 0,2

Орнитин 0,011 0,3 0,010 0,4

Гидроксилизин 0,182 5,2 0,271 11,3

Гистидин 0,014 0,4 0,010 0,4

Аргинин 0,655 18,7 0,365 15,2

Цистеин * * 0,005 0,2

Сумма 3,189 91,1 2,244 93,5

Незаменимые аминокислоты

Треонин 0,0455 1,3 0,022 0,9

Валин 0,091 2,6 0,050 2,1

Изолейцин 0,0455 1,3 0,016 0,7

Лизин 0,042 1,2 0,022 0,9

Фенилаланин 0,021 0,6 0,012 0,5

Метионин * * * *

Лейцин 0,052 1,5 0,022 0,9

Триптофан 0,014 0,4 0,012 0,5

Сумма 0,311 8,9 0,156 6,5

Общая сумма 
аминокислот

3,50 2,40

* Цистеин и метионин были обнаружены в следовых количествах
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ВЫВОДЫ

Методом ВЭЖХ исследован состав амино-
кислот в  настойках гомеопатических матрич-
ных из высушенных и свежих корней баптизии 
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РИС. 3. Сравнительный анализ состава аминокислот НГМ из корней баптизии красильной: 
№ 1 – из свежих корней; № 2 – из высушенных корней
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STUDY OF AMINO ACIDS OF HOMEOPATHIC TINCTURES  
OF WILD INDIGO (BAPTISIA TINCTORIA)

D. A. Nikishin1, N. S. Teryoshina2, L. A. Baratova3, A. L. Ksenofontov3

1 I. M. Sechenov First Moscow State Medical University, Moscow, Russia
2 Scientific Centre for Expert Evaluation of Medicinal Products, Moscow, Russia
3 M. V. Lomonosov Moscow State University, Moscow, Russia

The aim of the study was a comparative study of amino acid of homeopathic tinctures from fresh and 
dried roots of wild indigo. Objects of study were homeopathic matrix tinctures obtained from fresh and 
dried roots of Baptisia tinctoria (L.) R. Br. The amino acids composition was performed by HPLC. By HPLC 
method the qualitative and quantitative analysis of amino acids homeopathic tinctures Baptisia tinctoria. 
Identified 20 amino acids. The predominant amino acids in homeopathic matrix tinctures from fresh and 
dried material respectively (%): aspartic acid (46,0; 35,7), glutamic acid (8,0; 12,3), proline (4,3; 11.1 V), 
alanine (4,9; 3,7), hydroxylysine (5,2; 11,3), arginine (18,7; 15,2).

Keywords: Baptisia tinctoria, homeopathic tincture, amino acids, HPLC
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Разработана методика количественно-
го определения суммы фенольных соединений 
в пересчете на рутин винограда культурного 
листьев красных экстракта сухого капсулы 
180 мг с использованием метода дифференци-
альной спектрофотометрии. Представлены 
результаты валидации описанной методики.

Ключевые слова: винограда культурно-
го листьев красных экстракта сухого капсулы 
180 мг, количественное определение феноль-
ных соединений, стандартизация, дифферен-
циальная УФ-спектрофотометрия

Красные листья винограда культурного 
(Vitis vinifera L.) содержат комплекс биологи-
чески активных веществ (БАВ), обладающий 
антиоксидантным, капилляроукрепляющим, 
а  также антисклеротическим, кардиоваску-
лярным и противовоспалительным действием 
[1,2]. В этой связи препараты красных листьев 
винограда используются в качестве венотони-
зирующих средств. Один из таких лекарствен-
ных препаратов (ЛП), «Антистакс» («Фарматон 
СА», Швейцария), зарегистрирован в  настоя-
щее время в Российской Федерации. Посколь-
ку указанный ЛП не  имеет более доступных 

растительных аналогов, представляется пер-
спективной разработка отечественного лекар-
ственного препарата, не уступающего по сво-
ей эффективности оригинальному.

Целью настоящей работы явилась разра-
ботка методики количественного определе-
ния фенольных соединений винограда куль-
турного листьев красных экстракта сухого 
капсулы 180 мг.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Объектом исследования служили изготов-
ленные в условиях опытного производства об-
разцы капсул по следующей прописи (из рас-
чета на 1 капсулу):

 y винограда культурного листьев красных 
экстракта сухого – 0,180;

 y микрокристаллической целлюлозы – 0,108;
 y кальция стеарата – 0,002.

Сухой экстракт винограда культурного ли-
стьев красных (ВКЛКЭС) был получен по запа-
тентованной технологии (содержание суммы 
флавоноидов в пересчете на рутин винограда 
культурного листьев красных экстракт сухой 
не менее 7%) [3].

УДК 615.074

РАЗРАБОТКА И ВАЛИДАЦИЯ МЕТОДИКИ КОЛИЧЕСТВЕННОГО 
ОПРЕДЕЛЕНИЯ СУММЫ ФЛАВОНОИДОВ В КАПСУЛАХ, СОДЕРЖАЩИХ 

СУХОЙ ЭКСТРАКТ КРАСНЫХ ЛИСТЬЕВ ВИНОГРАДА КУЛЬТУРНОГО

В. А. Сагарадзе, младший научный сотрудник отдела стандартизации и сертификации ФГБНУ 
«Всероссийский научно-исследовательский институт лекарственных и ароматических расте-
ний» (ФГБНУ ВИЛАР), г. Москва, valentinka.k92@gmail.com
М. А. Джавахян, канд. фарм. наук, заведующая отделом фармацевтической технологии ФГБНУ 
«Всероссийский научно-исследовательский институт лекарственных и ароматических расте-
ний» (ФГБНУ ВИЛАР), г. Москва, akopovamarina13@mail.ru
Е. Ю.  Федяева, аспирант ФГБНУ «Всероссийский научно-исследовательский институт лекар-
ственных и ароматических растений» (ФГБНУ ВИЛАР), г. Москва, aleksey_fedyaev@mail.ru



41

ФАРМАЦЕВТИЧЕСКИЙ АНАЛИЗ И КОНТРОЛЬ КАЧЕСТВА ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ

JOURNAL OF PHARMACEUTICALS QUALITY ASSURANCE ISSUE. №3 (17) 2017

Установлено, что в присутствии алюминия 
хлорида дифференциальный УФ-спектр суммы 
флавоноидов ВКЛКЭС капсул 180 мг в области 
от 350 до 450 нм имеет максимум поглощения 
в  области 410±2 нм, совпадающий с  диффе-
ренциальным спектром раствора СО рутина в 
тех же условиях.

На  основании предварительных исследо-
ваний была разработана следующая методика 
количественного определения суммы флаво-
ноидов в пересчете на рутин винограда куль-
турного листьев красных экстракта сухого кап-
сулы 180 мг: в мерную колбу (25 мл) помещают 
около 0,3 г капсульной массы (точная наве-
ска), прибавляют 10 мл спирта этилового 50%, 
перемешивают до полного растворения и до-
водят объем раствора тем же растворителем. 
Раствор фильтруют через складчатый фильтр 
«красная лента» (раствор А). В  мерную колбу 
вместимостью 50 мл помещают 1 мл фильтра-
та, прибавляют 1 мл 2% спиртового раствора 
алюминия хлорида, доводят объем до  метки 
50% этиловым спиртом и перемешивают (рас-
твор Б). В другую мерную колбу вместимостью 

Количественное определение содержа-
ния суммы флавоноидов в  капсулах про-
водили методом дифференциальной спек-
трофотометрии с  комплексообразователем 
(2% раствор алюминия хлорида) по  пред-
ложенной ранее методике для  субстанции 
сухого экстракта винограда культурного 
листьев красных [1]. Регистрацию спектров 
проводили на  спектрофотометрах Shimadzu 
UV-1800 и Cary 100 Scan. со стандартным об-
разцом (СО) рутина (Sigma-Aldrich, кат. номер 
207671-50-9 – R5143).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Предварительное химическое иссле-
дование полученного экстракта показало, 
что  основной группой биологически актив-
ных веществ (БАВ) являются флавоноиды [4]. 
Было проведено сравнительное изучение 
УФ-спектров растворов содержимого капсул 
ВКЛКЭС и СО  рутина в  50% спирте этиловом 
после реакции с хлоридом алюминия (рис. 1).

РИС. 1. Дифференциальные УФ-спектры винограда культурного листьев красных экстракта 
сухого капсулы 180 мг с алюминия хлоридом в 50% спирте этиловом (1), экстракт винограда 

СО рутина с алюминия хлоридом в 50% спирте этиловом (2)
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внутрилабораторная прецизионность (пра-
вильность и воспроизводимость).

Определение линейности проводили на  7 
уровнях концентрации 40%, 65%, 75%, 90%, 
115%, 130% и  140% теоретического содержа-
ния суммы флавоноидов в пересчете на рутин 
(в  диапазоне 6,4–22,4 мкг/мл). Коэффициент 
корреляции составил 0,9977, что соответству-
ет критерию приемлемости линейности  – 
не ниже 0,995 (рис. 2) [6].

Правильность методики оценивали на мо-
дельных смесях содержимого капсул с добав-
лением СО рутина 25%, 50% и 75% к исходной 
концентрации фенольных соединений в пере-
счете на рутин в испытуемом растворе.

Показано, что процент восстановления на-
ходится в пределах от 98,3% до 101,7% и имеет 
среднее значение 100,3%, что  соответствует 
требованиям критерия приемлемости (от 98% 
до 102%).

Оценку сходимости методики проводили 
на  одном образце ВКЛКЭС капсул 180  мг в  6 
повторностях. Коэффициент вариации (CV, %) 
не превышал 2%. Результаты представлены 
в табл. 1.

50 мл помещают 1 мл фильтрата и  объем до-
водят до  метки 50% этиловым спиртом (рас-
твор В).

Оптическую плотность (раствора Б) изме-
ряют через 40 мин. на спектрофотометре в кю-
вете с толщиной слоя 10 мм при длине волны 
410 нм. В  качестве раствора сравнения ис-
пользуют раствор В.

Содержание суммы флавоноидов в  пере-
счете на рутин в мг (Х) (в пересчете на 1 капсу-
лу) рассчитывают по формуле:

где A  – оптическая плотность испытуемо-
го раствора при  410 нм;   – удельный по-
казатель поглощения комплекса СО  рутина 
с алюминия хлоридом при 410 нм, равный 249; 
a  – масса навески капсульной массы, взятой 
для анализа, г; Р – средняя масса содержимого 
капсулы, г.

Валидацию методики для  исследуемой 
лекарственной формы проводили по  по-
казателям: специфичность, сходимость, 

РИС. 2. Зависимость оптической плотности раствора комплекса рутина  
с алюминия хлоридом от его концентрации
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Результаты статистической обработки 
проведенных опытов свидетельствуют о  том, 
что  ошибка единичного определения сум-
мы флавоноидов ВКЛКЭС капсул 180 мг с до-
верительной вероятностью 95% составляет 
±2,64%.

Полученные экспериментальные данные 
позволяют положительно оценить методику 
количественного определения суммы флаво-
ноидов в пересчете на рутин в винограда куль-
турного листьев красных экстракте сухом кап-
сулах 180  мг по  параметрам: специфичность, 

Определение внутрилабораторной вос-
производимости методики проводили 2 ана-
литика на 9 повторностях образца ВКЛКЭС кап-
сул 180 мг независимо друг от друга (табл. 2).

Полученные значения коэффициента вари-
ации не  превышают 2%, различия между ре-
зультатами сотрудников статистически незна-
чимы (Fфакт. < Fтабл.), что  позволяет считать 
внутрилабораторную воспроизводимость ре-
зультатов приемлемой.

ВЫВОДЫ

Разработана методика количественного 
определения суммы флавоноидов в  пере-
счете на рутин в капсулах, содержащих сухой 
экстракт красных листьев винограда 180  мг, 
и проведена ее валидация.

Таблица 1

РЕЗУЛЬТАТЫ ОЦЕНКИ СХОДИМОСТИ 
МЕТОДИКИ

№ испытания

Содержание 
флавоноидов 

в пересчете на рутин 
в аналите, %

1 16,30

2 16,41

3 16,42

4 16,38

5 16,23

6 15,98

Среднее значение 
содержания, %

16,29

Δ 0,18

P, % 95

CV, % 1,03

ε, % 2,64

Таблица 2

РЕЗУЛЬТАТЫ ОЦЕНКИ 
ВНУТРИЛАБОРАТОРНОЙ 
ВОСПРОИЗВОДИМОСТИ

Аналитик 
1

Аналитик 
2

Образец День 1 День 2

1 15,98 15,38

2 15,43 15,24

3 16,18 16,08

4 16,28 15,42

5 16,38 15,07

6 16,23 15,21

7 16,10 15,26

8 16,24 15,72

9 16,19 15,35

Среднее значение 
содержания, мг

16,11 15,41

S 0,28 0,31

CV, % 1,73 1,99

D 0,074968 0,094095

Критерий Фишера  
F (95%, f1=8, f2=8) = 
= 3,44

1,26
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3. Патент №2568908 С1 Российская Федера-
ция, МПК. Способ получения средства, об-
ладающего антиоксидантной активно-
стью. Дул В. Н., Даргаева Т. Д., Кирьянов А. А., 
Сайбель  О. Л., Сокольская  Т. А., Ферубко  Е. В., 
Шилина  Н. А., Громакова  А. И. Патентоо-
бладатель  – Государственное научное 
учреждение «Всероссийский научно-иссле-
довательский институт лекарственных 
и ароматических растений» Российской 
академии сельскохозяйственных наук.  – 
№2014134311/15; заявл. 22.08.2014; опубл. 
20.11.2015. Бюлл. 32. – 2 с.

4. Дул  В. Н., Даргаева  Т. Д., Сайбель  О. Л.  Разра-
ботка методик контроля качества сухо-
го экстракта красных листьев винограда 
культурного // Молодые ученые и фарма-
ция XXI века. – 2014. – С. 72–72.

5. ОФС 1.1.0012.15 «Валидация аналитических 
методик», ГФ XIII изд., Т. 1. – 2015. – С. 222–234.

линейность, точность, сходимость и  воспро-
изводимость, что дает возможность считать ее 
пригодной для стандартизации данной лекар-
ственной формы.

Разработанная методика включена в  про-
ект фармакопейной статьи «Винограда куль-
турного листьев красных экстракта сухого кап-
сулы 180 мг».
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VALIDATED METHOD FOR QUANTIFICATION OF FLAVONOIDES 
IN CAPSULES DRY EXTRACT VITIS VINIFERAE L. RED LEAVES

V. A. Sagaradze, M. A. Dzhavakhyan, E. Yu. Fedyaeva
«All-Russian Research Institute of Medicinal and Aromatic Plants» (VILAR), Moscow, Russia

The validation of rapid, low-cost spectrophotometric procedures for the quantification of flavonoides 
in Vitis viniferae L. red leaves dry extract capsules 180 mg has been performed. A spectrophotometric assay 
based on the formation of an aluminium chloride complex was applied for the quantification of total 
phenolic compounds using rutoside as standard. The accuracy (recovery) varied in the range from 98,3% to 
101,7%, and the precision (coefficient of variation) was less than 2%.

Keywords: Vitis viniferae L. red leaves dry extract capsules 180 mg, quantitative determination of 
phenolic compounds, standardization, differential UV-spectrometry
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Проведено изучение влияний условий аква-
дистилляции на выход эфирного масла плодов 
пименты лекарственной (Pimenta officinalis L.). 
С  учетом подобранных факторов проведе-
на оценка содержания эфирного масла в  пло-
дах пименты представленных на  российском 
рынке продуктов. На  основании проведенных 
анализов предлагается норма содержания 
эфирного масла в  плодах пименты не  менее 
3%. Для полученных образцов эфирного масла 
проведено определение качественного соста-
ва. Установлено, что  эфирное масло пимен-
ты содержит 10 компонентов, среди которых 
один не  идентифицирован. Максимальное со-
держание установлено для эвгенола, метилэв-
генола и кариофиллена.

Ключевые слова: плоды пименты лекар-
ственной, аквадистилляция, эфирное масло, 
эвгенол

В  последние годы внимание исследовате-
лей все чаще привлекает пищевое раститель-
ное сырье, используемое в качестве пряности. 
Следует отметить, что данное сырье в течение 
столетий использовалось не только в пищевых 

целях, но и как лекарственное средство, а за-
тем было незаслуженно забыто [1,2].

Большинство пряных пищевых растений 
содержат эфирные масла, обладающие бак-
терицидным, фунгистатическим, противо-
воспалительным и  адаптогенным действием 
[3,4,5,6,7].

На  наш взгляд, весьма перспективным яв-
ляется изучение плодов пименты лекарствен-
ной (Pimenta officinalis), семейства Myrtaciae, 
используемой в  пищевой промышленности 
под  названием «Перец душистый», проявля-
ющей антимикробное, противовоспалитель-
ное, капилляроукрепляющее действие [8,9]. 
Впервые данные о  пименте лекарственной 
приводятся в комментариях к 4 изданию Рос-
сийской фармакопее, где она рассматривается 
в  качестве примеси к  плодам Кубебы (Cт. 298 
Fructus Cubebe комментарии к  4 изд. Россий-
ской фармакопеи с  предисловием проф. Ти-
хомирова В. А. стр. 913, 1893 год. Москва Типо-
графии Т. И. Гагин Б. Лубянка). Однако несмотря 
на отсутствие данных о применении Пименты 
лекарственной в  официнальной медицине 
имеется богатый опыт использования плодов 
пименты в  качестве средства облегчающего 
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компанией Aura cacia (Dominican Republic / 
Jamaica – 100% Pure Essential Oil).

Оценка содержания индивидуальных ком-
понентов эфирного масла изучали методом 
газожидкостной хроматографии на  газовом 
хроматографе «Кристаллюкс-4000» с  про-
граммным обеспечением «Нетхром» (вер-
сия 2.1), получая не менее пяти хроматограмм, 
в следующих условиях:

 y капиллярная колонка НР-5ms 30 m ×  
× 0,25 mm × 0,25 um;

 y градиент температуры: от  100°С до  150°С, 
нагрев 5°С/мин °С;

 y деление потока 1:27, объем пробы 1 мкл, 
детектор пламенно-ионизационный, время 
анализа 10 мин. или  колонка HP-1 (30 m × 
× 0,5 mm × 1 um).

Идентификацию компонентов эфирных 
масел проводили по  сопоставлению времен 
удерживания со  временами удерживания 
стандартных образцов индивидуальных со-
единений. Процентное содержание компо-
нентов эфирного масла в сырье рассчитывали 
по формуле:

X = 
Sо

Sст 
  • 

mст

Vст 
  • 

Vо

mо 
 ,

где So  – площадь пика на  хроматограмме 
стандартного раствора; Sст  – площадь пика 
на  хроматограмме испытуемого раствора; 
mo  – навеска испытуемого образца; mст  – на-
веска стандартного образца; Vo – объем разве-
дения испытуемого образца; Vст – объем разве-
дения стандартного образца.

Для  проведения исследований использо-
вались стандартные образцы эфирных масел, 
из которых готовились растворы для анализа.

Приготовление растворов стандартных 
образцов индивидуальных соединений. 
Около 0,0100 г (точная навеска) стандартных 
образцов лимонена (Sigma, №183164), цинео-
ла (Sigma, №С8144), α-пинена (Sigma, №80605), 
β-пинена (Sigma, №80607), цимола (Sigma, 

зубную бол, а также в виде отвара для улучше-
ния пищеварения [2].

Целью данной работы является изучение 
влияния условий проведения аквадистилля-
ции на  выход эфирного масла из  плодов пи-
менты, представленных на российском рынке 
различными компаниями  – производителями 
пищевого сырья с  последующей оценкой со-
держания его компонентов.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Объектом исследования служили плоды 
пименты лекарственной, выпускаемые пище-
вой промышленностью под  наименованием 
«Перец душистый горошком», стандартизо-
ванные в  соответствии с  требованиями ГОСТ 
28880–90 «Пряности и  приправы» и  ГОСТ 
29045–91 «Перец душистый», представлен-
ные на  рынке компаниями-производителя-
ми ООО «Спайс Пак» (бренд «Спайс»), ООО 
«Топ Продукт» («Едим дома»), Kotanyi GmbH 
(Коtanyi1881), ЗАО «Кофе-цикорный комби-
нат», («Бабушкин хуторок»), ООО «Новосибир-
ский пищевой комбинат» («Трапеза»), ООО 
«Фарсис» («Фарсис»), «Арикон Групп» (ТМ «Ма-
гия Востока»).

С целью оценки содержания эфирного мас-
ла в  плодах пименты нами использовалась 
перегонка с  водяным паром, обычно приме-
няемая для  оценки качества пряно-аромати-
ческой продукции. [10, 11]. Нами был выбран 
метод 3, включенный в  ГФ XIII «Определение 
содержания эфирного масла в лекарственном 
растительном сырье и  лекарственных расти-
тельных препаратах» ОФС 1.5.3.0010.15 (вза-
мен ГФ X cт. ГФ XI вып. 1), что связано со зна-
чением относительной плотности эфирного 
масла плодов пименты, которое определялось 
нами в  соответствии с  требованиями статьи 
«Эфирные масла» ГФ XIII (ОФС 1.5.2.0001.15 
взамен ГФ Х ст. 471, ГФ ХI вып. 1) на  образце 
эфирного масла пименты, произведенного 
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на абсолютно сухое сырье). Результаты изуче-
ния влияния условий перегонки с  водяным 
паром на  выход эфирного масла из  плодов 
пименты лекарственной представлены в  та-
блице 1.

В  результате проведенных исследований 
установлено, что для получения максимально-
го выхода эфирного масла следует использо-
вать сырье, измельченное до размера частиц 
2 мм, при продолжительности перегонки с во-
дяным паром 120 минут. С использованием по-
добранных факторов, была проведена оценка 
содержания эфирного масла в  образцах пло-
дов пименты лекарственной, представленных 
на  российском рынке различными произво-
дителями. Результаты анализа представлены 
таблице 2.

Как видно из данных таблицы 2, содержание 
эфирного масла составляет от  3,07% до  3,46% 
в зависимости от исследуемого образца, что по-
зволяет предложить норму содержания эфир-
ного масла в  плодах пименты не  менее 3,0%. 
Следует отметить, что  выход эфирного масла 

№С121452), линалоола (Sigma, №L2602), кам-
форы (Sigma, №148075), эвгенола (Sigma, 
№E51791), цитронеллола (Sigma, №W230901), 
эстрагола (Sigma, №34098) и  транскоричного 
альдегида (Sigma, №C80857) помещают в мер-
ные колбы вместимостью 100 мл, прибавляют 
50 мл спирта этилового 96%, перемешива-
ют до  полного растворения, доводят объем 
тем же растворителем до метки и снова пере-
мешивают (стандартный раствор).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

С  целью определения оптимальных усло-
вий оценки содержания эфирного масла в ис-
следуемом нами сырье – плодах пименты – мы 
сочли необходимым изучить некоторые фак-
торы, влияющие на  процесс перегонки с  во-
дяным паром: измельченность сырья и время 
перегонки. Критерием эффективности прово-
димого процесса дистилляции является вы-
ход эфирного масла (в процентах, в пересчете 

Таблица 1

РЕЗУЛЬТАТЫ ОПРЕДЕЛЕНИЯ ВЛИЯНИЯ УСЛОВИЙ АКВАДИСТИЛЛЯЦИИ  
НА ВЫХОД ЭФИРНОГО МАСЛА (ИССЛЕДОВАНИЯ ПРОВОДИЛИСЬ  

НА СМЕСИ ПЛОДОВ ПИМЕНТЫ РАЗНЫХ ПРОИЗВОДИТЕЛЕЙ).

Масса сырья, г
Измельченность сырья, до размера 

частиц проходящих сквозь сито 
диаметром, мм

Время 
перегонки, 

мин.

Содержание 
эфирного масла, 

%

10,12 0,5–1 60 3,18

10,28 1–2 60 3,24

10,31 2–3 60 2,21

10,16 0,5–1 120 3,34

10,34 1–2 120 3,42

10,23 2–3 120 3,38

10,11 0,5–1 180 3,35

10,29 1–2 180 3,40

10,31 2–3 180 3,39
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Полученные нами образцы эфирного мас-
ла были использованы для  изучения каче-
ственного состава его компонентов методом 
ГЖХ. Общий вид хроматограммы представлен 
на рис. 1. Характеристики обнаруженных ком-
понентов представлены в табл. 3.

во  всех исследуемых образцах выше ожидае-
мого в соответствии с требованиями ГОСТ «Пе-
рец душистый» (содержание эфирного масла 
не  менее 1,5%, определяемое в  соответствии 
с  требованиями ГОСТ 28875–90), что  связано 
с использованием метода № 3 ГФ XIII.

Таблица 2 

РЕЗУЛЬТАТЫ ОПРЕДЕЛЕНИЯ СОДЕРЖАНИЕ ЭФИРНОГО МАСЛА  
В ПЛОДАХ ПИМЕНТЫ РАЗНЫХ ПРОИЗВОДИТЕЛЕЙ.

Объект исследования
(Торговое название) 

Компания-производитель
Содержание 

эфирного масла

«Бабушкин хуторок» ЗАО «Кофе-цикорный комбинат» 3,28%

«Трапеза» ООО «Новосибирский пищевой 
комбинат»

3,16%

«Спайс» ООО «Спайс Пак» 3,38%

«Фарсис» ООО «Фарсис» 3,31%

«Едим дома» ООО «Топ Продукт» 3,07%

Коtanyi1881 Kotanyi GmbH 3,12%

«Магия Востока» «Арикон Групп» 3,46%

Плоды, реализуемые на рынке 3,22%

Предлагаемая норма содержания не менее 3,0%

РИС. Хроматограмма компонентов эфирного масла плодов пименты,  
полученного методом аквадистилляции
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Таблица 3

КОМПОНЕНТНЫЙ СОСТАВ ЭФИРНОГО МАСЛА ПИМЕНТЫ ЛЕКАРСТВЕННОЙ  
(PIMENTA OFFICINALIS L.).

№ Вр
ем

я,
 м

ин
.

Ко
м

по
не

нт

Ф
ор

м
ул

а

Вы
со

та
, м

в

П
ло

щ
ад

ь,
 

м
в*

м
ин

.

Вы
со

та
,%

П
ло

щ
ад

ь,
 %

Ш
ир

ин
а,

 с
ек

.

1 2 3 4 5 6 7 8 9

1 2,37 Альфа- 
Пинен

11,237 0,2240 0,3080 0,0856 2,08

2 2,66 Бета-Пинен 1,882 0,0571 0,0516 0,0218 2,12

3 3,03 Цинеол 305,149 6,6955 8,3644 2,5599 1,64

4 3,08 Лимонен 158,060 3,3662 4,3326 1,2870 1,12

5 3,67 Линалоол 14,288 0,4110 0,3917 0,1571 2,76

6 3,85 Не иден-
тифици-
рованный 
компонент

2,191 0,0636 0,0600 0,0243 2,24

7 8,19 Эвгенол 2197,860 200,5883 60,2455 76,6926 13,52

8 9,01 Метил-
эвгенол

539,758 28,2148 14,7953 10,7876 6,80
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ВЫВОДЫ

Осуществлена оценка влияния условий 
проведения аквадистилляции на выход эфир-
ного масла из  плодов пименты лекарствен-
ной. Установлено, что  максимального выхода 
можно добиться при  измельченности сырья 
до  размера 1–2  мм при  времени перегонки 
120 минут.

Проведено определение количественного 
содержания эфирного масла в плодах пимен-
ты, реализуемых на  российском рынке пище-
вых продуктов различными производителями. 
Установлено, что содержание эфирного масла 
составляет от 3,07% до 3,46%, рекомендуемая 
норма по результатам анализа – не менее 3,0%.

Осуществлена оценка компонентного со-
става эфирного масла пименты лекарствен-
ной, доминантными компонентами которой 
являются эвгенол, метилэвгенол и  кариофил-
лен.

Приготовление растворов стандартных об-
разцов индивидуальных соединений. Около 
0,0100 г (точная навеска) стандартных образ-
цов лимонена, цинеола, α-пинена, β-пинена, 
цимола, линалоола, камфоры, эвгенола, мети-
лэвгенола, кариофиллена, изоэвгенола (про-
изводитель Sigma) и помещают в мерные кол-
бы вместимостью 100 мл, прибавляют 50 мл 
спирта этилового 96%, перемешивают до пол-
ного растворения, доводят объем тем же рас-
творителем до  метки и  снова перемешивают 
(стандартный раствор).

Как видно из данных табл. 3, доминантны-
ми компонентами эфирного масла пименты 
лекарственной являются эвгенол, кариофил-
лен, метилэвгенол, что  позволяет рассматри-
вать масло пименты лекарственной как  эф-
фективное антимикробное средство, которое 
может использоваться в  стоматологической 
практике в  качестве аналога эфирного масла 
гвоздичного дерева.
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м
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Вы
со

та
,%

П
ло

щ
ад

ь,
 %

Ш
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ин
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.

1 2 3 4 5 6 7 8 9

9 9,52 Кариофил-
лен

404,906 20,7909 11,0989 7,9492 6,00

10 12,08 Изоэвгенол 12,841 1,1371 0,3520 0,4348 7,32

3648,173 261,5485 100,0000 100,0000

Окончание таблицы 3
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THE STUDY OF THE QUALITATIVE ANALYSIS OF PIMENTA OFFICINSLIS L. 
ESSENTIAL OIL AND DETERMINATION OF  ITS INGREDIENTS’ CONTENT

А. А. Groznov, D. A. Dobrokhotov, O. V. Nesterova
I. M. Sechenov First Moscow State Medical University, Moscow, Russia

The influence of aqua-distillation modes on Pimenta officinalis (Myrtus Pimenta) essential oils yield 
is investigated. The content of essential oils of Pimenta officinalis fruit available on the Russian market is 
evaluated taking into account a number of selected factors. Based on the performed investigations, a minimum 
of 3% essential oils content is recommended as a standard. A qualitative analysis of the obtained essential oils 
samples is performed. It proved that Pimenta officinalis essential oils contain 10 components, one of which 
was not identified. The maximum content is determined for eugenol, methyl eugenol and caryophyllene.

Keywords: Pimenta officinalis fruit, aqua distillation, essential oils, eugenol
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УПРАВЛЕНИЕ И ЭКОНОМИКА ФАРМАЦИИ

у пациентов с онкогинекологическими заболе-
ваниями.

Материалы и методы. На основании дан-
ных клинического исследования A.  Buda et al. 
[2] нами была разработана клинико-эконо-
мическая модель интраоперационного при-
менения гемостатической губки Тахокомб® 
и конкурирующих технологий окончательного 
гемостаза с учетом снижения частоты появле-
ния послеоперационных осложнений при  па-
ховой лимфаденэктомии в  указанной группе 
пациентов. Проанализированы финансовые 
затраты государственной системы здравоохра-
нения на ведение пациентов с использованием 
рассматриваемых стратегий, рассчитаны зна-
чения показателя «затраты-эффективность», 
выполнен анализ влияния на бюджет.

Результаты. Определено, что использова-
ние губки Тахокомб® является ресурсосбере-
гающей технологией здравоохранения с точки 
зрения анализа влияния на бюджет. Показатели 
«затраты-эффективность» по критерию дости-
жения клинического результата без  развития 

В  результате проведенного клинико-эко-
номического анализа различных стратегий 
профилактики осложнений в  ходе проведения 
паховой лимфаденэктомии у пациентов с он-
когинекологическими заболеваниями было вы-
явлено, что  использование губки Тахокомб® 
является ресурсосберегающей технологией 
здравоохранения с точки зрения анализа влия-
ния на бюджет. Показатели «затраты-эффек-
тивность» по  критерию достижения клини-
ческого результата без развития лимфоцеле, 
требующего дренирования, также более пред-
почтительны в  группе использования гемо-
статической губки Тахокомб®

Ключевые слова: Фармакоэкономический 
анализ, анализ влияния на  бюджет, «затраты-
эффективность», послеоперационные ослож-
нения, паховая лимфаденэктомия, Тахокомб®

Цель. Клинико-экономическая оценка раз-
личных стратегий профилактики осложнений 
в ходе проведения паховой лимфаденэктомии 
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Проблема эффективного гемостаза и  пре-
дотвращения лимфореи представляется од-
ним из  важнейших факторов благоприятного 
исхода хирургического лечения пациентов. 
В  некоторых случаях спектр стандартных ме-
тодов остановки лимфореи и  кровотечения 
(физическая и  биологическая тампонада, 
специальный шовный материал, электроко-
агуляция, лазерное излучение и  т. д.) не  дает 
возможности добиться хорошего результата 
в ходе оперативного вмешательства [1]. Гемо-
статические возможности сухого тромбина, ге-
мостатических губок (без наличия адгезивных 
свойств), коллагена ограничены в связи с пло-
хой фиксацией к раневой поверхности [34].

Наиболее перспективной технологией ге-
мостаза представляется применение местного 
гемостатического средства Тахокомб®. Тахо-
комб® имеет губчатую основу, выполненную 
из животного коллагена, покрытую человече-
ским фибриногеном (5,5 мг/см2) и тромбином 
человека (2,0 МЕ/см2). При  контакте с  физио-
логическими жидкостями (например, кровью, 
лимфой) компоненты покрытия диффунди-
руют на  раневую поверхность, что  приводит 
к  реакции фибриногена с  тромбином, иници-
ирующую последнюю фазу физиологического 
свертывания крови. Сама ячеистая структура 
коллагена спадается, образуя непроницаемый 
для физиологических жидкостей тонкий слой 
коллагена. Благодаря этому процессу колла-
геновая основа губки прочно приклеивается 
к поверхности раны, останавливая кровотече-
ние [35].

Указанные свойства препарата Тахокомб® 
позволяют в  большинстве случаев добиться 
надежного гемостаза и  опосредованно, пу-
тем механической компрессии, остановить 
лимфорею из поврежденных при хирургиче-
ском вмешательстве лимфатических сосудов. 
Доказано, что  Тахокомб® эффективен и  без-
опасен в  сердечно-сосудистой хирургии, 
при  операциях на  печени, поджелудочной 
железе, селезенке и  желудочно-кишечном 

лимфоцеле, требующего дренирования, также 
более предпочтительны в группе использова-
ния гемостатической губки Тахокомб®.

Выводы. Результаты комплексного фар-
макоэкономического анализа продемонстри-
ровали преимущества стратегии с  интраопе-
рационным использованием губки Тахокомб® 
для  оптимальной сосудистой герметизации 
в ходе проведения паховой лимфаденэктомии 
у пациентов с онкогинекологическими заболе-
ваниями.

В  современной онкологической практике 
наряду с  увеличением показателей «выжива-
емость без  прогрессирования заболевания» 
и  «общая выживаемость» наиважнейшей за-
дачей является улучшение качества жизни па-
циента, в том числе и после проведенного хи-
рургического лечения. Тенденция к снижению 
количества послеоперационных осложнений 
наблюдается на фоне внедрения новых мето-
дик различных хирургических вмешательств, 
а  также применения инновационных адью-
вантных медицинских технологий. Указанные 
подходы применяются не  только при  удале-
нии первичной опухоли, но и при хирургиче-
ской резекции региональных лимфатических 
узлов, часто применяемой процедуре в лече-
нии различных онкологических заболеваний.

Распространенная в  онкогинекологиче-
ской практике операция паховой лимфаде-
нэктомии во  многих случаях является необ-
ходимой, однако, зачастую, травматичной 
процедурой. В  результате удаления паховых 
и/или бедренных лимфатических узлов могут 
возникать такие серьезные осложнения как: 
инфицирование раневой поверхности с  воз-
можным последующим продолжительным за-
живлением, лимфедема нижних конечностей, 
лимфорея и  др. [3–6]. Снижение количества 
послеоперационных осложнений при  выпол-
нении лимфаденэктомии является актуальной 
задачей современной хирургии, которую мож-
но достичь, в том числе, с применением более 
совершенных медицинских технологий.
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отделений онкогинекологии при проведении 
паховой лимфаденэктомии в  период с  2011 
по 2014 гг. (в группе Тахокомба® 24 пациента, 
в контрольной группе – 25 пациентов). Было 
выявлено, что у пациентов в группе Тахоком-
ба® регистрировались более низкие суточ-
ные объемы отделяемого при дренировании 
со средним объемом 84 мл (диапазон 30–465 
мл) по  сравнению с  143 мл в  контрольной 
группе (диапазон 72–413мл). Также в  группе 
применения препарата Тахокомб® наблюда-
лось снижение частоты таких послеопераци-
онных осложнений как: развитие лимфоцеле, 
требующего дренирования (8% против 44% 
в  группе контроля), целлюлита (4% и  16%), 
вскрытия операционных швов (4% и  12%), 
инфицирование операционных швов (0% 
и  16%), отсроченная лимфедема (4% и  24%). 
По  всем указанным показателям было опре-
делено клиническое преимущество страте-
гии ведения пациентов с использованием Та-
хокомба® [2].

В  соответствии с  выбранными исследова-
ниями, нами была построена модель анали-
за влияния на бюджет [36] для расчета затрат 
на ведение пациентов с онкологическими за-
болеваниями при проведении паховой лимфа-
денэктомии. В ходе исследования определяли 
затратную эффективность сравниваемых аль-
тернативных подходов.

Рассматривали 2 стратегии ведения паци-
ентов: 1-я – проведение паховой лимфаденэк-
томии с использованием препарата Тахокомб®, 
2-я  – проведение паховой лимфаденэктомии 
с использованием других практик лимфо- и ге-
мостаза, традиционно применяемых в рамках 
территориальных программ государственных 
гарантий (ТПГГ). Частота развития осложне-
ний после хирургического вмешательства 
соответствовала таковой в  описанном выше 
клиническом исследовании. Нами был прове-
ден опрос экспертов-онкогинеологов с целью 
определения средней продолжительности го-
спитализации в  зависимости от  вероятности 

тракте, в торакальной хирургии при урологи-
ческих операциях и в нейрохирургии [7–17].

Рост числа пациентов с онкогинекологиче-
скими заболеваниями, требующих примене-
ния практик хирургического вмешательства, 
и значительная стоимость лечения таких боль-
ных определяют необходимость экономиче-
ского обоснования применения эффективных 
технологий послеоперационных осложнений 
при  лимфаденэкотомии. Таким образом, це-
лью нашего исследования стала фармакоэко-
номическая оценка различных стратегий ин-
траоперационной профилактики осложнений 
в ходе проведения паховой лимфаденэктомии 
у  пациентов с  онкологинекологическими за-
болеваниями.

МАТЕРИАЛЫ  
И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

На  начальном этапе исследования прово-
дили информационный поиск в библиографи-
ческих базах данных PubMed, Cochrane, нацио-
нальном регистре клинических исследований 
ClinicalTrials.gov, сети internet. Анализировали 
международные и  отечественные клиниче-
ские рекомендации, результаты клиниче-
ских исследований по оценке эффективности 
и  безопасности существующих тактик про-
филактики осложнений при  паховой лимфа-
денэктомии у  пациентов с  онкологическими 
заболеваниями. По  результатам первичного 
поиска была отобрана работа Alessandro Buda 
et al., в  которой определяли сравнительную 
эффективность и безопасность применения: 1) 
гемостатического средства Тахокомб®; 2) кон-
курирующих тактик сосудистой герметизации 
в ходе проведения паховой лимфаденэктомии 
у  пациентов со  злокачественными новообра-
зованиями.

В  данном наблюдательном исследова-
нии оценивалась частота послеоперацион-
ных осложнений в  группе из  49 пациентов 
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В  качестве основного показателя клини-
ческой эффективности проводимой терапии 
нами использовалась доля пациентов, пере-
несших операцию паховой лимфаденэкто-
мии без  развития следующих осложнений 
(табл.  1):

1. Лимфоцеле, требующее дренирования;
2. Целлюлит;
3. Расхождение краев операционной раны;
4. Инфицирование послеоперационной 

раны;
5. Лимфедема.
В рамках нашего исследования количество 

пациентов в  каждой из  сравниваемых групп 
составило 100 чел., сопоставимых по  клини-
ческим, демографическим и  иным характе-
ристикам. Данное число пациентов является 
гипотетическим, выбранным для  удобства 
расчетов.

Анализ чувствительности результатов.
В  рамках анализа чувствительности ре-

зультатов анализировали влияние стоимости 

развития осложнений при  проведении па-
ховой лимфаденэктомии. На  основании экс-
пертных оценок, выявили, что  средняя про-
должительность госпитализации у пациентов 
без  развития осложнений (в  частности, лим-
фоцеле, требующего дренирования) состав-
ляет 10 суток, но при  развитии лимфоцеле 
пациенты получают лечение в  условиях ста-
ционара 16 суток дополнительно. Данное со-
отношение подтверждается литературными 
данными, снижение частоты развития лимфо-
реи, а также ее длительности значительно со-
кращает продолжительность госпитализации 
пациентов [37–39].

МЕТОДЫ  
ФАРМАКОЭКОНОМИЧЕСКОГО АНАЛИЗА

Моделирование, анализ влияния на  бюд-
жет, определение показателей затратной эф-
фективности (CER).

Применение метода «Анализ влияния 
на  бюджет», дает возможность оценивать за-
траты системы здравоохранения на этапах до 
и после внедрения новой технологии. Новой 
внедряемой технологией считали примене-
ние препарата Тахокомб®, текущей страте-
гией  – использование альтернативных стра-
тегий гемостаза. Результаты данного метода 
дают возможность определения не  только 
совокупных расходов держателя бюджета, но 
и  изменение финансовых затрат по  отдель-
ным его статьям (36).

Показатель «затраты-эффективность» (cost-
effectiveness ratio, CER) рассчитывали по  фор-
муле:

CER = C/Ef, 

где
С  – стоимость терапии всех пациентов 

в группе, руб.;
Ef – эффективность терапии.

Таблица 1

РАЗВИТИЕ ОСЛОЖНЕНИЙ 
ПОСЛЕ ПРОВЕДЕНИЯ ПАХОВОЙ 

ЛИМФАДЕНЭКТОМИИ У ПАЦИЕНТОВ 
С ОНКОГИНЕКОЛОГИЧЕСКИМИ 

ЗАБОЛЕВАНИЯМИ (A. BUDA ET AL.)

Осложнение

Медицинская 
стратегия

Тахокомб® Контроль

Лимфоцеле (дре-
наж), %

8 44

Целлюлит, % 4 16

Вскрытие раны, % 4 12

Инфекция раневой 
поверхности, %

0 16

Лимфедема, % 4 24
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тип услуги выбран в  соответствии с  доле-
вым распределением пациентов относи-
тельно локализации опухоли в клиническом 
исследовании, взятым за  основу для  кли-
нико-экономического моделирования [2]. 
Средняя оптовая цена коллагеновой губки 
Тахокомб® составляла 11 796,00 руб. по дан-
ным IMS 31 декабря 2016 года, однако, с уче-
том того, что, в соответствии с ТПГГ г. Москва 
на  2017  год затраты на  1 случай госпитали-
зации учитывают все расходы стационара 
(включая лекарственные препараты), стои-
мость процедуры рассматриваемых в моде-
ли тактик сосудистой герметизации входила 
рамки тарифа.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ВЫВОДЫ

На  первом этапе нами была рассчита-
на стоимость ведения пациентов в  каждой 
из рассматриваемых групп. С учетом того, что 
в  соответствии с  ТПГГ г. Москва на  2017  год 
затраты на  1 законченный случай госпита-
лизации учитывают все расходы стационара 
(включая лекарственные препараты), затраты 
в сравниваемых группах оказались ожидаемо 
равны и составили 5 076 649,00 руб.

Обладая данными о  затратах на  рассма-
триваемые стратегии и их  клинической эф-
фективности, нами были засчитаны значения 
CER. Так, по  показателю достижения клини-
ческого результата без развития лимфоцеле, 
требующего дренирования, показатель «за-
траты-эффективность» в  группе применения 
Тахокомба составляет 55 180,96, в  группе 
контроля  – 90  654,44  руб./ед. Схожая ситуа-
ция наблюдается и при  сравнении значений 
CER по  другим показателям клинической 
эффективности (Табл.  2). Указанное говорит 
о клинико-экономической целесообразности 
применения Тахокомба® в сравнении с суще-
ствующими тактиками гемостаза в  условиях 
разработанной нами модели.

сосудистой герметизации при  проведении 
паховой лимфаденектомии на  стоимость 
койко-дня в  условиях стационара в  зависи-
мости от  частоты развития лимфоцеле, тре-
бующего дренирования. В  данном случае, 
выносили стоимость технологий сосудистой 
герметизации за  рамки тарифа (вычита-
ли стоимость процедуры гемо/лимфостаза 
из  стоимости тарифа). Стоимость гемо-/лим-
фостатических средств в  рамках модели со-
ставила от 2 000 до 12 000 руб. Вероятность 
развития лимфоцеле, требующего дрениро-
вания в рассматриваемой популяции пациен-
тов анализировалась в пределах от 0 до 50% 
с шагом 10 процентов. Как и при проведении 
основных расчетов, продолжительность го-
спитализации пациента без  осложнений со-
ставила 10 койко-дней, при развитии лимфо-
целе – 26.

АНАЛИЗ ЗАТРАТ

В  рамках построенной модели учитыва-
ли затраты на  госпитализацию пациентов, 
которая соответствовала стоимости 1 слу-
чая госпитализации в медицинских органи-
зациях (их  структурных подразделениях), 
оказывающих медицинскую помощь в  ста-
ционарных условиях, в соответствии с ТПГГ 
бесплатного оказания гражданам медицин-
ской помощи на 2017 год в г. Москва, равные 
50 766,49 руб. (Приложение № 8.1 к Тарифно-
му соглашению на 2017 год от «29» декабря 
2016  года Тарифы на  оплату медицинской 
помощи, оказываемой в  стационарных ус-
ловиях по  законченным случаям лечения 
заболевания в  рамках Территориальной 
программы ОМС. Рак вульвы и  влагалища 
(хирургическое лечение)) [41]. Обосновани-
ем для выбора указанного тарифа являлась 
локализация опухоли у  пациентов в  клини-
ческом исследовании, положенном в основу 
клинико-экономической модели [2] Данный 
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Таблица 2

ПОКАЗАТЕЛИ ЗАТРАТНОЙ ЭФФЕКТИВНОСТИ (CER) СРАВНИВАЕМЫХ СТРАТЕГИЙ 
В УСЛОВИЯХ ПОСТРОЕННОЙ МОДЕЛИ, РУБ./ЕД. ЭФФЕКТИВНОСТИ

Стратегия Лимфоцеле Целлюлит Вскрытие раны Инфицирование Лимфедема

Тахокомб® 55180,96 52881,76 52881,76 50766,49 52881,76

Контроль 90654,44 60436,29 57689,19 60436,29 66798,01

групп одинаковы в  условиях модели и  со-
ставляют 5 076 649,00 руб. Отличается сумма 
финансовых средств, получаемых стацио-
наром за ведение модели пациента без раз-
вития осложнений (5076,64  руб. стоимость 
1 койко-дня, продолжительность госпитали-
зации 10 суток) и  ведения модели пациента 
с учетом развития осложнений (1952,55 руб. 
стоимость 1 койко-дня, продолжительность 
госпитализации 26 суток). В  группе приме-
нения Тахокомба® 100 пациентов будут полу-
чать стационарное лечение в  течение 1128 
суток, в группе контроля 1704 суток.

Учитывая разницу в  частоте развития ос-
ложнений в  сравниваемых группах, при  ис-
пользовании Тахокомба® лечебное учрежде-
ние получит по  программе ТПГГ в  среднем 
4  500,58  руб. за  1 день госпитализации, в  то 
время как в  группе контроля указанное зна-
чение не превысит 2 979,25 руб. (Табл. 3)

Результаты анализа чувствительности 
наглядно демонстрируют, что в  рамках по-
строенной модели доминирующим факто-
ром является эффективность стратегии со-
судистой герметизации, а не  ее стоимость. 
Так, при проведении процедуры стоимостью 
12 000 руб., что соответствует стоимости при-
менения губки Тахокомб®, и  развитии ли-
фоцеле, требующего дренирования у  10% 
пациентов, средняя сумма, получаемая уч-
реждением здравоохранения за  1 койко-
день в  группе больных их  100 человек, со-
ставит 3  341,94  руб. При  цене процедуры 

На  втором этапе исследования, рассма-
тривали экономическую эффективность 
применения Тахокомба® с точки зрения ана-
лиза влияния на  бюджет. Следует обратить 
внимание, что на  сегодняшний день оплата 
госпитализации пациента в  системе обяза-
тельного медицинского страхования про-
изводится за  «законченный случай лечения 
в  стационарных условиях», представляя со-
бой случай оказания медицинской помощи, 
включающий совокупность медицинских ус-
луг, предоставленных пациенту в  условиях 
стационара в  виде диагностических, лечеб-
ных, реабилитационных и  консультативных 
медицинских услуг от  момента поступления 
до  момента выбытия пациента, подтверж-
денный первичной медицинской докумен-
тацией без учета продолжительности госпи-
тализации. Основываясь на  вышесказанном, 
необходимо учитывать, что  развитие ос-
ложнений проведенного хирургического 
вмешательства значительно увеличивает 
продолжительность нахождения пациента 
в стационаре, что, в свою очередь, вызывает 
рост финансовых затрат лечебного учреж-
дения: при  увеличении продолжительности 
госпитализации в случае развития лимфоце-
ле – стоимость одного койко-дня в стациона-
ре будет отличаться от стоимости койко-дня 
у пациентов без развития указанного ослож-
нения. Совокупные финансовые средства, 
лечебным учреждением в  рамках програм-
мы ОМС за госпитализацию пациентов обеих 
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очевидно, фармакоэкономическое преимуще-
ство пластины Тахокомб®, которое обоснова-
но более предпочтительными показателями 
«затраты-эффективность» и снижением затрат 
на  госпитализацию пациентов. При  проведе-
нии анализа влияния на  бюджет определено, 
что  использование коллагеновой пластины 
позволяет держателю государственного бюд-
жета эффективно снизить затраты на ведение 
рассматриваемой популяции пациентов и, со-
ответственно, перераспределить высвободив-
шиеся финансовые ресурсы по другим статьям 
бюджета.

В ранее проведенном нами исследовании 
по  оценке конкурирующих технологий гемо-
стаза у пациентов в ходе операции по резек-
ции печени по  поводу доброкачественных 
и  злокачественных новообразований [40] 
были получены схожие результаты: выявлено 
преимущество применения губки Тахокомб®, 
обусловленное как  меньшими финансовыми 
затратами, так и  показателями CER. Положи-
тельные фармакоэкономические характери-

гемо/лимфостаза в  2  000  руб. и  частоте раз-
вития рассматриваемого осложнения у  40% 
пациентов стационар получит в  среднем 
2 973,57 руб. (табл. 4).

Таким образом, можно говорить о фармако-
экономической целесообразности интраопе-
рационного применения препарата Тахокомб® 
при  паховой лимфаденэктомии у  российских 
пациенток с  онкогинекологическими заболе-
ваниями, что  обусловлено как  показателями 
«затраты-эффективность», так и значительной 
финансовой выгодой для лечебного учрежде-
ния за  счет сокращения продолжительности 
нахождения пациентов в  условиях круглосу-
точного стационара.

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ

При  сопоставлении рассмотренных стра-
тегий лимфогемостаза в  ходе проведения па-
ховой лимфаденэктомии у  российских паци-
енток с онкогинекологическими заболевания, 

Таблица 3

АНАЛИЗ ВЛИЯНИЯ НА БЮДЖЕТ ПРИМЕНЕНИЯ  
СРАВНИВАЕМЫХ МЕДИЦИНСКИХ ТЕХНОЛОГИЙ С УЧЕТОМ  
ПРОДОЛЖИТЕЛЬНОСТИ ГОСПИТАЛИЗАЦИИ ПАЦИЕНТОВ  

ПРИ РАЗВИТИИ ПОСТОПЕРАЦИОННЫХ ОСЛОЖНЕНИЙ (100 ЧЕЛ.).
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Тахокомб® 5076,64 1952,55 920 208 1128 4 500,58

Контроль 560 1 144 1704 2 979,25
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lymphadenectomy: a double institution obser-
vational study //European Journal of Obstet-
rics & Gynecology and Reproductive Biology.  – 
2016. – Т. 197. – С. 156–158.

3. Tinelli A, Giorda G, Manca C, Pellegrino M, 
Prudenzano R, Guido M, Dell’Edera D, Malva-
si A. Prevention of lymphocele in female pelvic 
lymphadenectomy by a collagen patch coated 
with human coagulation factors: a pilot study. J 
Surg Oncol. 2012;105:835–40.

4. Buda A, Fruscio R, Pirovano C, Signorelli M, Betti 
M, Milani R. The use of TachoSil for the preven-
tion of postoperative complications after groin 
dissection in cases of gynecologic malignancy. 
Int J Gynaecol Obstet. 2012;117:217–9.

5. Tinelli A, Mynbaev OA, Tsin DA, Giorda G, Malva-
si A, Guido M, Nezhat FR. Lymphocele prevention 
after pelvic laparoscopic lymphadenectomy by 

стики применения Тахокомба в  различных 
областях медицины объясняются высокой 
клинической эффективностью рассматривае-
мого препарата и, в  первую очередь, умень-
шением количества послеоперационных ос-
ложнений.
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The result of the pharmacoeconomic analysis of various strategies for the prevention of complications 
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