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Целью исследования явилось определение адаптогенного 
влияния экстракта из корней Phlojodicarpus sibiricus при 
ишемическом воздействии на левое полушарие головного 
мозга. Эксперименты были проведены на крысах линии 
Вистар обоего пола массой  200–220 г. Одностороннюю 
ишемию головного мозга у животных вызывали путем 
перманентной окклюзии левой общей сонной артерии под 
эфирным наркозом. Адаптогенное противоишемическое 
действие экстракта Ph. sibiricus определяли по количеству 
десквамированных эндотелиоцитов, метаболитов оксида 
азота — нитритов в крови, по содержанию продуктов пе-
рекисного окисления липидов — малонового диальдегида 
и  активности антиоксидантной системы защиты в ткани 
головного мозга. Установлено, что экстракт Ph. sibiricus 
оказывает противоишемический эффект: уменьшает ко-
личество десквамированных эндотелиоцитов, повышает 
уровень оксида азота в крови (р ≤ 0,05), стимулирует ак-

тивность супероксиддисмутазы и каталазы, снижая интен-

сивность процессов липопероксидации и накопление мало-

нового диальдегида в головном мозге при ишемическом 

воздействии (р ≤ 0,05). Превентивное введение крысам 

экстракта Ph. sibiricus оказывает адаптогенный эффект при 

односторонней ишемии головного мозга, заключающийся 

в уменьшении содержания десквамированных эндотелио-

цитов, увеличении продукции оксида азота эндотелием, 

усилении антиоксидантной системы защиты и снижении 

интенсивности окислительных реакций в головном мозге. 

Адаптогенный эффект экстракта Ph. sibiricus обусловлен 

эндотелийпротективным и антиоксидантным действием.
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The aim of the study was to determine the adaptogenic effect 
of the extract from the roots of Phlojodicarpus sibiricus dur-
ing ischemic influence on the left hemisphere of the brain. 
Experiments were conducted on Wistar rats of both sexes 
weighing 200-220 g. Unilateral cerebral ischemia was induced 
by permanent occlusion of the left common carotid artery 
under ether anesthesia. Adaptogenic anti-ischemic effect of 
Ph. sibiricus was determined by the number of desquamated 
endotheliocytes, nitrogen oxide metabolites  – nitrites in the 
blood, by the content of lipid peroxidation products – malo-
ndialdehyde (MDA) and the activity of the antioxidant defense 
system in the brain tissue. It is established that Ph. sibiricus has 
an anti-ischemic effect, reduces the number of endotheliocytes 

desquamated, increases the level of nitric oxide in the blood 

(p ≤ 0.05), stimulates SOD and catalase activity, reducing the 

intensity of lipid peroxidation and the accumulation of MDA 

in the brain during ischemic exposure (p ≤ 0.05). Preventive 

administration of Ph. sibiricus extract has an adaptogenic ef-

fect in unilateral cerebral ischemia, which consists in reducing 

desquamated endotheliocytes, increasing the production of ni-

tric oxide by endothelium, increasing the antioxidant defense 

system and reducing the intensity of oxidative reactions in the 

brain. Adaptogenic effect of Ph. sibiricus extract is caused by 

endothelium protective and antioxidant effects.

  Keywords:  � cerebral ischemia; Phlojodicarpus sibiricus; 

Pherulopsis distrix; coumarins; adaptagenic effect; endothe-

lium; nitric oxide; antioxidant action.

ВВЕДЕНИЕ
Инсульт примерно в 80 % случаев развивается 

вследствие цереброваскулярной ишемии, обуслов-

ленной атеросклеротическими изменениями или 
тромбозом в сонных или церебральных артери-
ях [1, 3]. При стенозе/окклюзии пораженной сонной 
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артерии компенсация гипоперфузии полушария го-
ловного мозга в определенной степени может быть 
достигнута путем восполнения кровотока через кол-
латеральные сосуды виллизиева круга, наружной 
сонной артерии, а также лептоменингеальные ана-
стомозы [19]. Однако цереброваскулярные возмож-
ности ограничены и уровень кровоснабжения в не-
которых участках мозга может быть недостаточным. 
Кроме того, гемодинамически значимые изменения 
вызывают системные вазоконстрикторные реакции, 
расстройства микроциркуляции, что неизбежно при-
водит к окислительному стрессу [7, 18]. Строго го-
воря, нарушения мозгового кровообращения — это 
стрессовое повреждение мозга вследствие дис-
баланса вазодилатирующих и вазоконстрикторных 
реакций, а также гиперпродукции свободных ра-
дикалов и ослабление антиоксидантной защиты. 
Для уменьшения вышеописанного дисбаланса це-
лесообразно применять средства, оказывающие 
вазодилатирующее и антиоксидантное действие. 
Перспективными в этом плане можно считать сред-
ства из лекарственных растений. Они, как правило, 
обладают широким спектром фармакологических 
свойств и малой токсичностью. Так, вздутоплод-
ник сибирский (Phlojodicarpus sibiricus Fisch. Koso-
Pol.) и феруловидка щетинистая (Ferulopsis hystrix 
Bunge Pimenov), прежнее название — вздутоплод-
ник Турчанинова (Phlojodicarpus turczaninovii Sipl.), 
применяют при сердечно-сосудистой патологии, за-
болеваниях желудка и легких, некоторых неврологи-
ческих расстройствах [8]. Кумариновые соединения, 
содержащиеся в корнях данных растений, обладают 
спазмолитическим, антиоксидантным и нейромоду-
лирующим свойствами [2, 10, 17].

Целью исследования явилось определение адап-
тогенного влияния экстракта из корней Phlojodicarpus 
sibiricus при ишемии головного мозга.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Эксперименты были проведены на крысах-сам-
цах линии Вистар массой 200–220 г, содержащихся 
в условиях вивария при естественном освещении, 
температуре +25 °C, на стандартном пищевом раци-
оне со свободным доступом к воде и пище. Опыты 
проводили в соответствии с правилами, принятыми 
Европейской конвенцией по защите позвоночных 

животных, используемых для экспериментов или 
в иных научных целях (Страсбург, 1986), приказом 
МЗ РФ № 267 «Об утверждении правил лаборатор-
ной практики» (19.06.2003). Животные были рас-
пределены на три группы (в каждой группе было 
по шесть животных): 1-я — ложнооперированные 
крысы; 2-я (контроль) — крысы с ишемией голов-
ного мозга; 3-я (опыт) — крысы, получавшие экс-
тракт Ph. sibiricus внутрижелудочно в дозе 50 мг/кг 
однократно в течение 7 дней до воспроизведения 
ишемии головного мозга. Крысы 1-й и 2-й групп 
получали очищенную воду по аналогичной схеме. 
Модель ишемии головного мозга у крыс вызывали 
операционным путем под эфирным наркозом: дела-
ли срединный разрез кожи на передней поверхности 
шеи, выделяли и лигировали левую общую сонную 
артерию, операционную рану зашивали. Через 24 ч 
крыс умерщвляли методом мгновенной декапита-
ции, брали кровь для определения количества цир-
кулирующих эндотелиоцитов [6, 12] и концентрации 
нитритов по методу с помощью реактива Грисса [5]; 
извлекали головной мозг для определения уровня 
перекисного окисления липидов (ПОЛ) — по содер-
жанию малонового диальдегида (МДА) [9], антиок-
сидантного статуса по активности супероксиддис-
мутазы (СОД) [13] и каталазы [4]. Статистическую 
обработку результатов проводили с применением 
t-критерия Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ 
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Унилатеральная окклюзия общей сонной ар-
терии у крыс контрольной группы вызывала дис-
функцию сосудистого эндотелия: значительно 
увеличивалось количество десквамированных эн-
дотелиоцитов и уменьшалась продукция эндоте-
лием оксида азота (табл. 1). В ходе исследования 
установлено, что превентивное введение крысам 
экстракта Ph. sibiricus в дозе 50 мг/кг при ишемии 
головного мозга оказывало эндотелийпротектив-
ное действие, снижало количество циркулирующих 
эндотелиоцитов на 38 % и повышало концентрацию 
NO-продуктов на 29 % в крови по сравнению с конт-
ролем.

Односторонняя окклюзия общей сонной артерии 
у животных контрольной группы вызывала усиление 

Показатель
Группы животных

Ложнооперированные Контроль Опыт

Циркулирующие эндотелиоциты на 100 мкл 3,10 ± 0,22 11,60 ± 0,51# 7,2 ± 0,43*

NO-продукты, мкМ/л 16,75 ± 0,01 9,14 ± 0,01# 11,83 ± 0,023*

Примечание. МДА — малоновый диальдегид; СОД — супероксиддисмутаза; #p ≤ 0,05 в сравнении с ложнооперированными 
крысами, *p ≤ 0,05 в сравнении с контролем (ишемия).

 ■ Таблица 1. Влияние экстракта Ph. sibiricus на содержание циркулирующих эндотелиоцитов и NO-продуктов 
в крови крыс с унилатеральной окклюзией общей сонной артерии через 24 ч после операции
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процессов липопероксидации и накопление МДА 
в головном мозге на фоне снижения активности СОД 
и каталазы (табл. 2). Курсовое введение экстракта 
Ph. sibiricus ингибировало процессы ПОЛ: содер-
жание МДА было меньше на 22 %, активность СОД 
и каталазы в головном мозге была выше на 86 и 86 % 
соответственно по сравнению с контролем.

В результате исследований установлено, что уни-
латеральная окклюзия общей сонной артерии у бе-
лых крыс вызывает повреждение эндотелия, о чем 
свидетельствуют увеличение количества циркули-
рующих эндотелиоцитов и понижение концентрации 
продуктов оксида азота в крови. Дисфункция эндоте-
лия при воспроизведении данной эксперименталь-
ной модели сопровождается интенсификацией про-
цессов ПОЛ на фоне ослабления антиоксидантной 
защиты в ткани мозга. Очевидно, что при ишемии 
левого полушария коллатеральный кровоток оказы-
вается недостаточным, и в этих условиях дисфунк-
ция эндотелия усугубляет ишемию мозга. Так, в ряде 
работ показано, что при снижении мозгового крово-
тока происходит инверсия работы эндотелиальной 
синтазы оксида азота (е-NOS) и вместо продукции 
основного вазорелаксирующего фактора — молекул 
оксида азота —фермент начинает производить супе-
роксид-анион-радикалы, которые, в свою очередь, 
способны инициировать десквамацию и поврежде-
ние эндотелиоцитов [14–16]. Указанные процессы 
неизменно приводят к нарушению микроциркуляции 
в головном мозге из-за преобладания вазоконстрик-
торных реакций. Важно подчеркнуть, что сохране-
ние нормальной функции эндотелия может играть 
решающую роль в адаптации мозга к ишемическо-
му воздействию [11]. Экстракт Ph. sibiricus оказывал 
благоприятное влияние на сосудистый эндотелий, 
способствовал нормальному функционированию 
e-NOS с продукцией оксида азота. Нейропротектив-
ное действие заключалось в снижении интенсивно-
сти ПОЛ, повышении антиоксидантного потенциала 
в головном мозге. Противоишемический эффект 
экстракта Ph. sibiricus обусловлен сочетанным эндо-
телийпротективным и антиоксидантным действием 
при ишемии головного мозга у крыс.

Таким образом, экстракт Ph. sibiricus при уни-
латеральной окклюзии общей сонной артерии 
у белых крыс оказывает противоишемическое 

действие: уменьшает повреждение эндотелиоци-
тов, стимулирует продукцию вазорелаксирующего 
фактора — оксида азота; уменьшает интенсивность 
ПОЛ, повышая уровень антиоксидантной защиты 
в головном мозге. Противоишемический эффект 
экстракта Ph. sibiricus можно рассматривать как 
результат его адаптогенного влияния за счет сти-
муляции коллатерального кровотока, повышения 
уровня антиоксидантной системы защиты в голов-
ном мозге при ишемическом воздействии на левое 
полушарие.

Работа выполнена в рамках темы госзадания 
№ 0337-2017-0001.
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