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Болезнь Альцгеймераb— хроническое нейродеге-
неративное заболевание, требующее разработки 
новых терапевтических стратегий, одной изbко-
торых может являться применение раститель-
ных полисахаридов. Вbданной работе исследовано 
влияние пектиновых веществ листьев омелы бе-
лой наbизменение реакций нейровоспаления вbмоз-
говой ткани уb крыс сbβ-амилоидиндуцированной 
болезнью Альцгеймера. Вb итоге было показано, 
чтоbкурсовое введение пектиновых веществ ли-
стьев омелы белой вbдозах 50, 75 иb100 мг/кг (пе-
рорально) способствует снижению концентра-
ции фактора некроза опухоли-α, интерлейкина-6 
иb интрелейкина-1. Также отмечено уменьшение 
содержания тау-белка иbкогнитивного дефицита, 
чтоbпозволяет предполагать наличие уbпектино-
вых веществ листьев омелы белой нейропротек-
торной активности.

Ключевые слова: болезнь Альцгеймера, нейро-
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Болезнь Альцгеймера (БА)b— заболевание, 
представляющее собой терминальную форму де-
менции, носящее прогрессирующий характер. 
Наbсегодняшний день заболеваемость БА имеет 
тенденцию кb увеличению, приb этом отмечается 
омоложение данной патологии, чтоbдиктует необ-
ходимость поиска новых средств лечения БАb[1].

Комплексный каскад патофизиологических 
механизмов, происходящих вb ткани головного 
мозга приbналичии нейродегенеративного про-
цесса, усложняет разработку новых лекарственных 
препаратов дляbлечения БА. Так, было показано, 
чтоbпатогенез БА связан сbнакоплением агрегатов 

β-амилоида (Аβ) иbтау-белка вbмозговой ткани, 
развитием окислительного стресса, нейровоспа-
ления, синаптической дисфункции, нарушением 
биоэнергетики нейронов иbдисбалансом реакций 
мито/аутофагииb [2]. Вb этой связи первоначаль-
ные терапевтические стратегии лечения БА были 
сосредоточены наb коррекции когнитивного де-
фицита какbодного изbосновных симптомов забо-
левания. Устранение когнитивной симптоматики 
достигалось заbсчет рационального использования 
препаратов антихолинэстеразного действия (до-
непезил) илиbблокаторов NMDA-рецепторов (ме-
мантин)b[3].

Однако исследование особенностей патоге-
неза БА позволило сместить вектор научных раз-
работок вbсторону целенаправленного создания 
средств патогенетической терапииb[4]. Благодаря 
открытию значимой роли Аβ вbпрогрессировании 
БА, стало возможным создание антиамилоидных 
средствb— донанемаба иbлеканемабаb [5]. Также 
антиамилоидной активностью характеризуется 
олигоманнат натрия (GV-971), находящийся вbпро-
цессе III фазы клинических испытаний. Данное со-
единение представляет собой олигосахарид, вы-
деленный изbбурых водорослей Ecklonia kurome, 
подавляющий процесс агрегации частиц Аβ вbтка-
ни головного мозга. Приbэтом важно, что, проникая 
вbголовной мозг, GV-971 неbтолько предотвраща-
ет образование новых амилоидных агрегатов, но 
иbдестабилизирует уже сформировавшиеся кон-
гломераты, переводя их вbрастворимую мономер-
ную формуb[6].

Кроме того, применение GV-971 способствует 
уменьшению выраженности реакций воспаления 
посредством прямого подавления инфильтрации 
ткани мозга иммунными клетками, аbтакже через 
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негативного контроля, которой моделировали БА, 
ноbлишали терапевтической поддержки; GV-971b— 
группа животных сbэкспериментальной БА, полу-
чавшая GV-971 вbдозе 100 мг/кг; PSVAb— группы 
крыс сb экспериментальной БА, которым вводи-
ли пектиновые вещества омелы белой вb дозах 
25bмг/кг; 50 мг/кг; 75 мг/кг иb100 мг/кг (вbсовокуп-
ности сформировано 4 группы крыс, получавших 
PSVA).

PSVA выделяли изbлистьев омелы белой, произ-
растающей наbяблоне домашней (Malus domestica 
(Suckow) Borkh, Rosaceae), методом гравиметрии 
сbпоследующим центрифугированием, какbбыло 
описано ранееb[10].

PSVA иb GV-971 вводили перорально через 
атравматичный зонд наbпротяжении 60 дней по-
сле моделирования БА. Поbистечении указанного 
времени уbживотных оценивали изменение ког-
нитивного дефицита вb тесте Y-образный лаби-
ринт. Приbэтом фиксировались спонтанные чере-
дующиеся заходы вbрукава (1-2-3, 3-1-2, 2-3-1) 
лабиринта. Наb основании полученных данных 
поbформулеb(1) определяли процент спонтанного 
чередования, который отражает изменение когни-
тивных способностей животныхb[11].

 (1)

Процент спонтанного чередования =

= 
Число поочередных заходов в рукава

Общее число перемещений
 × 100

Далее крыс декапитировали подb хлоралги-
дратной анестезией, извлекали головной мозг 
иb выделяли гиппокамп. Гиппокамп гомогенизи-
ровали вbфосфатно-солевом буферном растворе 
сbрН=7,4. Полученный гомогенат центрифугирова-
ли вbрежиме 10 000g вbтечение 10 минут и вbпо-
лученном супернатанте определяли содержание 
тау-белка, фактора некроза опухоли (ФНО)-α, ин-
терлейкина (ИЛ)-1 иbИЛ-6.

Концентрацию тау-белка иbцитокинов оцени-
вали методом твердофазного иммунофермент-
ного анализа сbприменением видоспецифичных 
реактивов (Cloudclone, США) иb системы микро-
планшетного ридера Infi nite F50 (Tecan, Австрия).

Полученные результаты обрабатывали стати-
стически. Вbходе статистического анализа исполь-
зовали пакет прикладных программ StatPlus 7.0 
(AnalystSoft, США). Нормальность распределения 
данных оценивали сbприменением теста Шапи-
роb— Уилка. Однородность дисперсий определяли 
тестом Левене. Статистически значимые отличия 
между группами оценивали методом однофак-
торного дисперсионного анализа сb посттестом 

снижение продукции бактериальных токсинов ми-
кробиотой кишечника, влияя темbсамым наbпатоге-
нетическую ось «кишечникb— головной мозг», из-
учению которой посвящено достаточно большое 
количество современных исследованийb[7].

Таким образом, вbпатогенетическом лечении 
БА находят свое применение какbиммунотерапев-
тические средства, так иbпрепараты наbоснове ма-
лых молекул, некоторые изbкоторых могут иметь 
природное происхождение. Вbэтой связи перспек-
тивным дляbизучения средством патогенетической 
терапии БА можно считать комплекс полисахари-
дов, выделенный изbомелы белой (Viscum album L., 
Viscaceae), характеризующийся большим спектром 
фармакологической активностиb[8].

Цель исследованияb— оценить влияние пек-
тиновых веществ листьев омелы белой (Viscum 
album L., Viscaceae) наbизменение реакций нейро-
воспаления вbткани головного мозга уbкрыс сbэкс-
периментальной болезнью Альцгеймера.

МАТЕРИАЛЫ ИbМЕТОДЫ

Вbкачестве биологической модели вbработе 
использовали 70 крыс-самцов Wistar весом 230–
250 граммов. Животные получены отbпитомника 
лабораторных животных «Рапполово». Наbвремя 
эксперимента крыс размещали вbполипропиле-
новых боксах поb5 особей иbсодержали вbконтро-
лируемых условиях экспериментального вива-
рия приbтемпературе воздуха 20±2°С, влажности 
воздуха 60–70% иb суточном цикле 12 часов 
день / 12bчасов ночь. Оперативные вмешатель-
ства иbзабор биоматериала выполнены подbхло-
ралгидратной анестезией (внутрибрюшинное 
введение хлоралгидрата, 350 мг/кг). Содержа-
ние животных иbпроводимые сbними манипуля-
ции соответствовали требованиям Директивы 
2010/63/EU.

БА спорадического фенотипа моделировали 
уbкрыс путем введения агрегатов Аβ1–42 (Sigma-
Aldrich, Германия) вb конечной концентрации 
1bммоль/л вbСА1 фрагмент гиппокампа (стереотак-
сические координаты согласно PaxinosbG.: перед-
незадняяb— 3,8bмм, медиально-латеральная –2bмм, 
дорсально-вентральнаяb— 2,6bмм отbбрегмы; уста-
новка RWD Life Science, КНР)b[9].

Животных разделяли наb 7 равных групп 
поb10bособей вbкаждой: ЛОb— ложнооперирован-
ные животные, кbкоторым применялись все опи-
санные процедуры моделирования БА, заbисклю-
чением введения агрегатов Аβ1-42; НКb— группа 
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установлено, что уb крыс НК группы содержа-
ние тау-белка (рис. 2) вb мозговой ткани было 
вb2,5bраза (p<0,05) выше, чем уbЛО животных. При-
менение GV-971 способствовало уменьшению 
концентрации тау-белка вbткани головного мозга 
наb26,7% (p<0,05) поbотношению кbНК группе крыс. 
Уbживотных, которым вводили PSVA вbдозах 50, 
75 иb100 мг/кг, содержание тау-белка вbмозговой 
ткани было ниже аналогичного уbНК группы крыс 
наb30,6% (p<0,05); 32,1% (p<0,05) иb31,3 (p<0,05) 
соответственно, тогда какbвведение PSVA вbдозе 
25bмг/кг неbоказало значимого влияния наbизме-
нение концентрации тау-белка вbголовном мозге 
крыс сbБА.

Приbоценке изменений уровня провоспали-
тельных цитокинов вbткани головного мозга крыс 
сbБА (табл. 1) выявлено, что уbНК крыс вbсравне-
нии сbЛО животными наблюдалось увеличение 
содержания ФНО-α вb2,0 раза (p<0,05); ИЛ-6b— 
вb2,1bраза (p<0,05) иbИЛ-1b— вb1,7 раза (p<0,05). 
Уbкрыс, получавших GV-971, поbотношению кbНК 
группе крыс концентрация ФНО-α, ИЛ-6 иbИЛ-1 
вbмозговой ткани уменьшилась наb22,0% (p<0,05); 
32,0% (p<0,05) иb 26,7% (p<0,05) соответствен-
но. Аналогичные изменения были зафиксирова-
ны приbприменении PSVA. Так, уbживотных, кото-
рым вводили PSVA вbдозе 50 мг/кг, содержание 
ФНО-α уменьшилось (относительно НК группы 

Ньюменаb— Кейлса (приbнормальном распреде-
лении данных) или вbтесте Краскеллаb— Уоллиса 
сbпостобработкой поbДанну (приbраспределении 
данных, отличных отbнормального) приbкритиче-
ском уровне значимости р<0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИbОБСУЖДЕНИЕ

Приb оценке когнитивного дефицита уb крыс 
сbБА было установлено, что уbНК группы живот-
ных наблюдалось уменьшение числа спонтан-
ных чередований рукавов (рис. 1) лабиринта 
наb56,0% (p<0,05). Уbживотных, получавших GV-
971, наблюдалось увеличение количества спон-
танных чередований наb63,9% (p<0,05) вb срав-
нении сb аналогичным показателем НК группы 
животных. Наb фоне применения PSVA вb дозах 
50bмг/кг, 75 мг/кг иb100 мг/кг отмечено повыше-
ние числа спонтанных чередований рукавов лаби-
ринта поbотношению кbНК группе крыс наb75,8% 
(p<0,05); 70,0% (p<0,05) иb64,8% (p<0,05) соответ-
ственно. Приbприменении PSVA вbдозе 25 мг/кг до-
стоверных отличий поведения животных вbтесте 
Y-образный лабиринт вbсравнении сbНК группой 
крыс неbзафиксировано (рис. 1).

Приb анализе изменений концентрации тау-
белка вb ткани головного мозга животных сb БА 

РИС. 1. Влияние пектиновых веществ листьев омелы белой иbGV-971 наbизменение когнитивного 
дефицита уbкрыс сbэкспериментальной болезнью Альцгеймера

Примечания: синяя линияb— медианное значение; красная линияb— среднее значение; ЛОb— ложнооперированные животные; 
НКb— группа крыс негативного контроля; PSVAb— группа животных, получавшая пектиновые вещества листьев омелы белой; 
GV-971b— группа крыс, которой вводили GV-971; #b— достоверно относительно ЛО группы животных (тест Даннета, p<0,05); *b— 
достоверно относительно НК группы крыс (тест Данна, p<0,05); ∆b— достоверно относительно группы крыс, получавших PSVA 
вbдозе 25 мг/кг (тест Данна, p<0,05).
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Таким образом, полисахариды, выделенные 
изb растений, способны оказывать многофак-
торное влияние наbтечение БА вb эксперименте 
заbсчет модификации нескольких патофизиологи-
ческих механизмов развития заболевания. Про-
веденное исследование показало, чтоbкурсовое 
применение пектиновых веществ, выделенных 
изb листьев омелы белой, уменьшает выражен-
ность реакций нейровоспаления вbткани голов-
ного мозга уbкрыс сbβ-амилоидиндуцированной 
БА. Приbэтом также наблюдалось снижение кон-
центрации тау-белка иbкогнитивного дефицита, 
чтоb позволяет судить оb наличии уb пектиновых 
веществ листьев омелы белой нейропротектор-
ной активности. Важным параметром дляbреали-
зации нейрозащитного действия полисахаридных 
комплексов является ихbмоносахаридный состав. 
Пектиновые вещества листьев омелы белой ха-
рактеризуются наличием галактозы (4,13%) иbара-
бинозы (15,2%), чтоbтакже подразумевает наличие 
арабиногалактана. Поbданным Hou et al. , 2024, 
именно наличие арабиногалактана вb структуре 
полисахаридов обеспечивает развитие нейропро-
текторного действия, связанного сbподавлением 
реакций воспаления иbапоптозаb [14]. Также не-
обходимо подчеркнуть, чтоbприменение пектино-
вых веществ листьев омелы белой вbдозах 50, 75 
иb100bмг/кг было сопоставимо поbуровню эффек-

крыс) наb17,0% (p<0,05); ИЛ-6b— наb28,0% (p<0,05) 
иbИЛ-1–31,1% (p<0,05). Наbфоне введения PSVA 
вbдозе 75 мг/кг отмечено снижение концентра-
ции ФНО-α, ИЛ-6 иbИЛ-1 вbткани головного мозга 
наb16,1% (p<0,05); 28,0% (p<0,05) иb28,9% (p<0,05) 
соответственно, тогда какbприменение PSVA вbдозе 
100 мг/кг приводило кb уменьшению содержа-
ния ФНО-α наb14,1% (p<0,05); ИЛ-6b— наb24,0% 
(p<0,05) иbИЛ-1b— наb26,7% (p<0,05). Следует от-
метить, что уbживотных, получавших PSVA вbдозе 
25 мг/кг, концентрация провоспалительных цито-
кинов вbткани головного мозга достоверно неbот-
личалась отbтаковой уbНК группы крыс (табл.).

Полисахариды, вb частности пектиновые ве-
щества, активно изучаются вbкачестве нейропро-
текторных средств, применяемых приbБА. Напри-
мер, использование полисахаридов, выделенных 
изbкорней Angelica sinensis (Oliv.) Diels, способ-
ствует улучшению пространственной памяти 
уbкрыс сbамилоидиндуцированной БА заbсчет по-
вышения активности пути BDNF/TrkB/CREB, игра-
ющего значимую роль вbнейрональной пластич-
ности, памяти иb выживаемости нейроновb [12]. 
Fubetbal., 2023, продемонстрировали, чтоbполиса-
хариды Schisándra chinénsis устраняли когнитив-
ный дефицит уbкрыс сbБА посредством уменьшения 
интенсивности реакций воспаления иbокислитель-
ного стрессаb[13].

РИС. 2. Влияние пектиновых веществ листьев омелы белой иbGV-971 наbизменение концентрации 
тау-белка вbмозговой ткани уbкрыс сbэкспериментальной болезнью Альцгеймера

Примечания: синяя линияb— медианное значение; красная линияb— среднее значение; ЛОb— ложнооперированные животные; 
НКb— группа крыс негативного контроля; PSVAb— группа животных, получавшая пектиновые вещества листьев омелы белой; 
GV-971b— группа крыс, которой вводили GV-971; #b— достоверно относительно ЛО группы животных (тест Даннета, p<0,05); 
*b— достоверно относительно НК группы крыс (тест Ньюменаb— Кейлса, p<0,05); ∆b— достоверно относительно группы крыс, 
получавших PSVA вbдозе 25 мг/кг (тест Ньюменаb— Кейлса, p<0,05)
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тивности сbполисахаридным комплексом GV-971, 
вводимым вbдозе 100 мг/кг. Полученные резуль-
таты позволяют считать дозу пектиновых веществ 
листьев омелы белой, равную 50 мг/кг, наиболее 
оптимальной, поскольку сbувеличением вводимой 
дозы данного полисахаридного комплекса неbна-
блюдалось значимого повышения терапевтиче-
ского эффекта.

ВЫВОДЫ

1. Какbпоказало проведенное исследование, 
курсовое применение полисахаридов листьев 
омелы белой (оптимально вbдозе 50 мг/кг, перо-
рально) способствует уменьшению интенсивно-
сти реакций нейровоспаления, чтоbвыражается 
вbснижении концентрации провоспалительных 
цитокинов (ФНО-α, ИЛ-6 иb ИЛ-1) вb мозговой 
ткани.

2. Применение изучаемого пектинового ком-
плекса приводит кb уменьшению концентрации 
тау-белка вbткани головного мозга иbснижению 
выраженности когнитивного дефицита уb крыс 
сbэкспериментальной болезнью Альцгеймера.

3. Полученные данные позволяют судить оbвоз-
можном нейропротекторном действии полисаха-
ридов листьев омелы белой, связанном, поbвсей 
видимости, сbналичием вbструктуре арабиногалак-
тана.

Таблица

ВЛИЯНИЕ ПЕКТИНОВЫХ ВЕЩЕСТВ ЛИСТЬЕВ ОМЕЛЫ БЕЛОЙ ИbGV-971 НАbИЗМЕНЕНИЕ 
КОНЦЕНТРАЦИИ ПРОВОСПАЛИТЕЛЬНЫХ ЦИТОКИНОВ ВbМОЗГОВОЙ ТКАНИ УbКРЫС 

СbЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЙ БОЛЕЗНЬЮ АЛЬЦГЕЙМЕРА

Группы ФНО-α, пг/мл ИЛ-6, нг/мл ИЛ-1, нг/мл

ЛО 72±10,06 1,2±0,03 2,7±0,15

НК 143,9±17,68# 2,5±0,13# 4,5±0,11#

GV-971 112,2±11,16#*∆ 1,7±0,06#*∆ 3,3±0,07#*∆

PSVA, 25 мг/кг 138,5±13,32# 2,4±0,02# 4,3±0,1#

PSVA, 50 мг/кг 119,4±12,88#*∆ 1,8±0,04#*∆ 3,1±0,04#*∆

PSVA, 75 мг/кг 120,7±12,53#*∆ 1,8±0,03#*∆ 3,2±0,13#*∆

PSVA, 100 мг/кг 123,6±17,54#*∆ 1,9±0,08#*∆ 3,3±0,09#*∆

Примечания: синяя линияb— медианное значение; красная линияb— среднее значение; ЛОb— ложнооперированные 
животные; НКb— группа крыс негативного контроля; PSVAb— группа животных, получавшая пектиновые вещества 
листьев омелы белой; GV-971b— группа крыс, которой вводили GV-971; #b— достоверно относительно ЛО группы 
животных (тест Даннета, p<0,05); *b— достоверно относительно НК группы крыс (тест Ньюменаb— Кейлса, p<0,05); 
∆b— достоверно относительно группы крыс, получавших PSVA вbдозе 25 мг/кг (тест Ньюменаb— Кейлса, p<0,05)
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THE EFFECT OF PECTIN SUBSTANCES FROM WHITE MISTLETOE LEAVES 
ON NEUROINFLAMMATION IN BRAIN TISSUE OF RATS 

WITH EXPERIMENTAL ALZHEIMER’S DISEASE

D. I.bPozdnyakov, S. L.bAdjiakhmetova
Pyatigorsk medical andbpharmaceutical institute, branch ofbVolgograd state medical university, Pyatigorsk, Russia

Alzheimer’s disease is abchronic neurodegenerative disorder that requires thebdevelopment ofbnovel therapeutic 
strategies. One potential approach is thebuse ofbplant-derived polysaccharides. This study investigated thebeffect 
ofbpectins from white mistletoe leaves on neuroinfl ammatory responses inbbrain tissue ofbrats with amyloid-β-in-
duced Alzheimer’s disease. Thebresults showed that white mistletoe leaves pectins at abdosage of 50bmg/kg, 
75bmg/kg, 100bmg/kg orally reduced thebconcentration ofbinfl ammatory cytokines, such asbtumor necrosis factor-α 
andbinterleukin-6, asbwell asbinterleukin-1. Additionally, there was abreduction inbtau protein levels andbcognitive 
impairment, suggesting neuroprotective effects ofbwhite mistletoe leaves pectins. This research showed thebpoten-
tial use ofbwhite mistletoe leaves pectins in thebtreatment ofbAlzheimer’s disease.

Keywords: Alzheimer’s disease, neuroprotection, polysaccharides, pectins, white mistletoe


