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а  также содержание восстановленного глу-
татиона – в 1,2–1,5 раза по сравнению с ана-
логичными данными контрольной группы. 
Снижается содержание лактата в  1,6 раза 
и  соотношение лактат/пируват в  2,6 раза 
в  гомогенате мозга. Экстракт комплексного 
растительного средства увеличивает ак-
тивность комплексов I и  II электрон-транс-
портной цепи митохондрий мозга в  2,4 
и  1,4  раза соответственно, а  также способ-
ствует интенсивности процесса фосфори-
лирования в  1,9 раза по  сравнению с  анало-
гичными данными в контроле. Таким образом, 
исследуемый экстракт оказывает эффек-
тивное воздействие на  энергетический ме-
таболизм и  антиоксидантную систему го-
ловного мозга при  острой гипобарической 
гипоксии.

Ключевые слова: экстракт комплекс-
ного средства (Astragalus membranaceus, 
Phlojodicarpus sibiricus, Scutellaria baicalensis), 

Целью работы явилась оценка влияния экс-
тракта комплексного растительного сред-
ства (Astragalus membranaceus, Phlojodicarpus 
sibiricus, Scutellaria baicalensis) на  антиокси-
дантный статус и  энергетический метабо-
лизм головного мозга белых крыс при острой 
гипобарической гипоксии. Исследования вы-
полнены на  половозрелых крысах-самцах 
Wistar. Экстракт комплексного средства вво-
дили per os животным в  дозе 100  мг/кг в  те-
чение 7 дней до  моделирования кислородной 
недостаточности. Состояние антиокси-
дантной системы и энергетического обмена 
определяли в гомогенате головного мозга бе-
лых крыс после 3 ч реоксигенации. Установле-
но, что  фитосредство снижает содержание 
малонового диальдегида (МДА) в 1,2 раза, по-
вышает активность ферментов эндогенной 
антиоксидантной системы  – супероксид-
дисмутазы (СОД), каталазы, глутатионпе-
роксидазы (ГПО) и  глутатионредуктазы (ГР), 
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выполняли трижды в течение 60 мин. каждая, 
подавая в экстрактор 60% спирт в количестве, 
равном объему слитого. Водно-спиртовые 
извлечения после трех контактов фаз после-
довательно порциями упаривали примерно 
до 1/8 первоначального объема, высушивали 
в вакуум-сушильном шкафу до значений влаж-
ности не более 5% и измельчали. Выход сухо-
го экстракта составил примерно 28% от массы 
исходного сырья. Стандартизацию экстракта 
проводили по  содержанию суммы флавоно-
идов и  суммы свободных аминокислот, кото-
рых должно быть не  менее 24% и не  менее 
7,5% соответственно.

Исследования выполнены на 32 белых по-
ловозрелых крысах-самцах Wistar с  исходной 
массой 220–240 г. Содержание животных соот-
ветствовало «Правилам лабораторной практи-
ки» (GLP) и  постановлению правительства РФ 
№855 от 13.06.2020 г. «Об утверждении правил 
лабораторной практики». Перед началом экс-
периментов животные, отвечающие критери-
ям включения в эксперимент, распределялись 
на группы с учетом возраста, массы и принци-
па рандомизации. Экспериментальную работу 
осуществляли в  соответствии с  «Правилами 
проведения работ с использованием экспери-
ментальных животных» (Приложение к прика-
зу МЗ СССР №755 от 12.08.77), «Правилами, при-
нятыми в  Европейской конвенции по  защите 
позвоночных животных» (Страсбург, 1986). Ис-
следование одобрено этическим комитетом 
Института общей и  экспериментальной био-
логии СО РАН (протокол № 8 от 20.09.2022).

Животных формировали в  4 группы 
по 8 особей в каждой: 1 – интактная; 2 – кон-
трольная; 3  – опытная №  1; 4  – опытная №  2. 
Животные 3-й и  4-й групп получали соответ-
ственно комплексное фитосредство и  пре-
парат сравнения «Танакан» (IPSEN, Франция) 
в  экспериментально-терапевтической дозе 
100 мг/кг 1 раз в сутки в течение 7 дней; живот-
ные 1-й и  2-й групп получали эквиобъемное 
количество воды очищенной по  аналогичной 

гипобарическая гипоксия, головной мозг, 
окислительный стресс, энергетический мета-
болизм, антиоксиданты

Снижение концентрации кислорода явля-
ется триггером необратимых изменений ме-
таболизма нервных клеток с  последующим 
развитием патологических состояний голов-
ного мозга, в  том числе ишемии и  нейроде-
генеративных заболеваний. Нейронная сеть 
коры головного мозга отвечает за  обработку, 
передачу и хранение поступающей информа-
ции, поэтому нарушения в ее функционирова-
нии приводят к  развитию неврологического 
дефицита и тяжелой инвалидизации организ-
ма  [1–3]. В  связи с  этим актуальным являет-
ся поиск веществ, способных предотвратить 
гибель нейронов и  поддерживать функцио-
нальную активность структур головного мозга 
в  условиях окислительного стресса  [3]. Пер-
спективными представляются растительные 
лекарственные средства, характеризующиеся 
разнонаправленным спектром биологической 
активности, невысокой токсичностью при дли-
тельном применении и возможностью приме-
нения в  терапии различных патологических 
состояний.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В  Институте общей и  экспериментальной 
биологии СО  РАН разработано и  получено 
комплексное растительное средство. Для по-
лучения экстракта сухого измельченную рас-
тительную композицию состава Astragalus 
membranaceus (Fisch.) Bunge (Fabaceae) (кор-
ни), Phlojodicarpus sibiricus (Fisch. Ex Spreng) 
Koso-Pol. (Apiaceae) (корневища, корни), 
Scutellaria baicalensis Georgi  L. (Lamiaceae) 
(корни) 40:35:25 экстрагировали 60% спир-
том этиловым при  60°C и  постоянном пере-
мешивании в  соотношении 1:12. Экстракцию 
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проводили, определяя содержание лактата, 
пирувата  [10] и их  соотношение; оценивая 
активность НАДН-дегидрогеназного (ком-
плекс  I)  [11] и  сукцинатдегидрогеназного 
(комплекс II) [12] комплексов электрон-транс-
портной цепи митохондрий, а  также содер-
жание аденозинтрифосфата (АТФ)  [13]. Коли-
чественное содержание белка определяли 
методом Брэдфорда.

Обработку полученных результатов прово-
дили с помощью пакета программ Biostat-2006 
с  использованием t-критерия Стьюдента. Ре-
зультаты всех измерений представлены в виде 
средних значений и стандартной ошибки сред-
ней (M±m). Различия между сравниваемыми 
группами считали статистически значимыми 
при p<0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Установлено, что  острая гипобарическая 
гипоксия сопровождается активацией про-
цессов ПОЛ и  угнетением активности компо-
нентов антиоксидантной системы в  головном 
мозге белых крыс (табл. 1). Так, в контрольной 

схеме. Животных 2-й, 3-й и 4-й групп по исте-
чении 7 дней подвергали острой гипобариче-
ской гипоксии.

Острую гипобарическую гипоксию моде-
лировали путем подъема лабораторных жи-
вотных в барокамерной установке на «высоту» 
9000 м со средней скоростью 50 м/с и нахож-
дения их в этих условиях в течение 30 мин. [4]. 
Спустя 3 ч после восстановления исходного 
режима кислородного обеспечения крыс де-
капитировали под  эфирным наркозом, выде-
ляли головной мозг для получения гомогената 
и  дальнейшего проведения энзиматических 
реакций. Животных брали в  эксперимент по-
сле ночного голодания.

Интенсивность процессов перекисного 
окисления липидов (ПОЛ) оценивали по ско-
рости образования малонового диальдеги-
да (МДА)  [5], состояние эндогенной антиок-
сидантной системы  – по  уровню активности 
каталазы [6], супероксиддисмутазы (СОД)  [7], 
глутатионпероксидазы (ГПО) и  глутатионре-
дутазы (ГР)  [8], а  также по  содержанию вос-
становленного глутатиона (ВГ)  [9] в  гомоге-
нате головного мозга белых крыс. Оценку 
интенсивности энергетического обмена 

Таблица 1

ВЛИЯНИЕ КОМПЛЕКСНОГО РАСТИТЕЛЬНОГО СРЕДСТВА НА АНТИОКСИДАНТНЫЙ СТАТУС 
ГОЛОВНОГО МОЗГА БЕЛЫХ КРЫС ПРИ ОСТРОЙ ГИПОБАРИЧЕСКОЙ ГИПОКСИИ, М±M

Показатель, 
ед. измерения

Группа животных

Интакт
(n=8) 

Контроль
(n=8) 

Опыт № 1
(n=8) 

Опыт № 2
(n=8) 

МДА, мкмоль/г ткани 15,6±1,08 24,8±0,48 20,4±0,83* 18,8±0,88*

СОД, мкмоль/мин/мг белка 25,0±0,45 13,7±0,66 20,8±0,82* 20,6±0,74*

Каталаза, ммоль /мин/мг белка 8,3±0,33 5,8±0,42 7,3±0,22* 7,0±0,26*

ГПО, мкмоль/мин/мг белка 116,6±9,10 63,4±4,94 75,7±7,19* 82,1±7,11*

ГР, мкмоль/мин/мг белка 117,8±4,55 74,4±3,36 113,0±5,15* 95,7±3,52*

ВГ, мкмоль/мин/мг белка 31,2±2,16 16,1±1,17 24,1±1,00* 23,8±1,83*

Примечание: здесь и далее * – различия статистически значимы между контрольной и опытными груп-
пами при р<0,05; n – число животных в группе



63

ФАРМАКОЛОГИЯ. КЛИНИЧЕСКАЯ ФАРМАКОЛОГИЯ

JOURNAL OF PHARMACEUTICALS QUALITY ASSURANCE ISSUE. №1 (43) 2024

ное действие, снижая выраженность окис-
лительного стресса, повышая уровень эндо-
генной антиоксидантной системы головного 
мозга белых крыс при  острой гипобариче-
ской гипоксии. Так, в  первой опытной группе 
животных отмечается снижение содержания 
МДА в  1,2 раза, повышение активности СОД 
и каталазы в 1,5 и 1,2 раза соответственно. Ис-
следуемый экстракт корригирует состояние 
глутатионовой антипероксидазной системы: 
скорость катализируемых ГПО и  ГР энзима-
тических реакций возрастает в  1,2 и  1,5 раза, 
а  содержание трипептида ВГ увеличивается 
в 1,2 раза по сравнению с аналогичными дан-
ными контрольной группы (табл. 1). Эффектив-
ность комплексного фитосредства сопостави-
ма, а  по  некоторым показателям (активность 
каталазы, ГПО, ГР) превосходит эффективность 
препарата сравнения «Танакан».

В  эксперименте показано, что  комплекс-
ное растительное средство корригирует со-
стояние энергетического обмена в  головном 
мозге белых крыс при  моделируемом воз-
действии. Содержание лактата уменьшает-
ся в  1,6  раза, соотношение лактат/пируват 
в  опытной группе животных, получавших ис-
следуемый комплексный экстракт, состави-
ло 13/1 против 21/1 в  контроле. Активность 

группе животных повышается содержание 
МДА в  1,6 раза, снижается активность СОД 
и  каталазы в  1,8 и  1,4 раза соответственно 
по  сравнению с  данными интактной группы 
животных. Отмечается ингибирование актив-
ности глутатионового звена: активности ГПО 
и ГР уменьшаются в среднем в 1,7 раза, содер-
жание ВГ – в 1,9 раза по сравнению с интактом.

Острая гипобарическая гипоксия инги-
бирует интенсивность энергетического об-
мена в  головном мозге белых крыс (табл. 2). 
Содержание молочной кислоты возрастает 
в  3,0  раза, при  этом соотношение лактат/пи-
руват составляет 21/1 против 8/1 в интактной 
группе животных. Накопление молочной кис-
лоты приводит к  развитию лактат-ацидоза, 
вызывающего отек и  набухание нейронов, 
что в  дальнейшем провоцирует нарушения 
энергетического обмена. Показано, что  ак-
тивность НАДН-дегидрогеназного комплекса 
в  митохондриях головного мозга при  гипок-
сии снижается в 3,9 раза, сукцинатдегидроге-
назного комплекса  – в  1,5 раза; содержание 
АТФ в  ткани головного мозга уменьшается 
в 2,7 раза по сравнению с аналогичными дан-
ными в интакте.

Предварительное введение исследуемого 
комплексного средства оказывает протектив-

Таблица 2

ВЛИЯНИЕ КОМПЛЕКСНОГО РАСТИТЕЛЬНОГО СРЕДСТВА НА ЭНЕРГЕТИЧЕСКИЙ ОБМЕН 
В ГОЛОВНОМ МОЗГЕ БЕЛЫХ КРЫС ПРИ ОСТРОЙ ГИПОБАРИЧЕСКОЙ ГИПОКСИИ, М±M

Показатель,
ед. измерения

Группа животных

Интакт
(n=8) 

Контроль
(n=8) 

Опыт № 1
(n=8) 

Опыт № 2
(n=8) 

Лактат, мкмоль/г ткани 4,6±0,31 13,7±1,07 8,5±0,69* 8,3±0,46*

Пируват, мкмоль/г ткани 0,58±0,029 0,65±0,031 0,64±0,021* 0,59±0,034*

Лактат/пируват 8,1±0,57 20,8±1,24 13,3±0,89* 14,1±0,88*

Комплекс I, мкмоль/мин/мг белка 19,4±1,18 5,0±0,23 12,0±0,76* 10,6±0,72*

Комплекс II, мкмоль/мин/мг белка 108,6±7,86 70,9±3,92 97,6±6,87* 84,8±7,66*

АТФ, мкмоль/г ткани 9,2±0,50 3,4±0,32 6,6±0,69* 6,1±0,63*
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Таким образом, превентивное введение 
комплексного фитосредства в  эксперимен-
тально-терапевтической дозе 100 мг/кг 
при острой гипобарической гипоксии способ-
ствует снижению выраженности метаболиче-
ских нарушений в головном мозге: уменьшает 
интенсивность процессов ПОЛ, повышает уро-
вень эндогенной антиоксидантной системы 
и  корригирует энергетический обмен в  клет-
ках головного мозга.

ВЫВОДЫ

1. Экстракт сухой комплексного фитосред-
ства в  дозе 100  мг/кг при  острой гипобари-
ческой гипоксии уменьшает выраженность 
окислительного стресса и  повышает функци-
ональную активность эндогенной антиокси-
дантной системы.

2.  Исследуемый растительный экстракт 
снижает выраженность лактат-ацидоза, повы-
шая функциональную активность митохондри-
альных комплексов, тем  самым стимулирует 
метаболические процессы в  головном мозге 
на фоне гипоксического состояния.

Работа выполнена при  финансовой под-
держке Министерства образования и  науки 
России, номер проекта 121030100227-7 (FWSM-
2021-0005).
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INFLUENCE OF THE PLANT REMEDY (ASTRAGALUS MEMBRANACEUS, 
PHLOJODICARPUS SIBIRICUS, SCUTELLARIA BAICALENSIS)  

ON OXIDATIVE STRESS IN THE BRAIN OF WHITE RATS  
BY ACUTE HYPOBARIC HYPOXIA

A. A. Toropova, Ya. G. Razuvaeva, K. V. Markova, I. G. Nikolaeva
Institute of General and Experimental Biology, Ulan-Ude, Russia

The purpose of the work was to evaluate the effect of a complex herbal remedy (Astragalus membran-
aceus, Phlojodicarpus sibiricus, Scutellaria baicalensis) on the antioxidant status and energy metabolism 
of the brain of white rats during acute hypobaric hypoxia. The studies were performed on sexually mature 
male Wistar rats. The extract of the complex herbal remedy was administered per os to animals at a dose 
of 100 mg/kg for 7 days before modeling oxygen deficiency. The state of the antioxidant system and energy 
metabolism was assessed after 3 hours of reoxygenation. It has been established that the herbal remedy 
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reduces the malondialdehyde (MDA) content by 1.2 times; increases the activity of enzymes of the endoge-
nous antioxidant system – the activity of superoxide dismutases (SOD) and catalase increases by 1.5 and 1.2 
times, respectively. The activity of glutathione peroxidase (GPO) and glutathione reductase (GR) increased 
by 1.2 and 1.5 times, the content of glutathione reduced increases by 1.2 times compared to similar data in 
the control group. The lactate content and the lactate/pyruvate ratio decrease by 1.6 times. The extract of 
a complex herbal remedy increased the activity of complexes I and II of the electron transport chain by 2.4 
and 1.4 times, respectively, as well as the ATP content by 1.9 times compared to similar data in the control. 
The findings testify the corrective influence of the plant remedy on the metabolism, antioxidant and energy 
state of the white rats brain. The biological effect of the tested remedies is due to their capability to inhibit 
oxidation of biomacromolecules in the conditions of hypobaric hypoxia thus promoting the preservation 
of their enzyme activity and sustaining the functional activity of the brain.

Keywords: complex herbal extract (Astragalus membranaceus, Phlojodicarpus sibiricus, Scutellaria 
baicalensis), hypobaric hypoxia, brain, oxidative stress, energy metabolism, antioxidants


