
ТОМ 2017/15/4  ОБЗОРЫ ПО КЛИНИЧЕСКОЙ ФАРМАКОЛОГИИ И ЛЕКАРСТВЕННОЙ ТЕРАПИИ 53

оригинальные исследования

АНТИАМНЕСТИЧЕСКИЙ ЭФФЕКТ ЭКСТРАКТА 
ВЗДУТОПЛОДНИКА СИБИРСКОГО ПРИ СКОПОЛАМИН-
ИНДУЦИРОВАННОЙ АМНЕЗИИ

 © С.М. Гуляев 1, В.В. Тараскин 2, 3, Л.Д. Раднаева 2, 3, С.М. Николаев 2, 3

УДК 615.322 
DOI: 10.17816/RCF15453-57

1 Институт общей и экспериментальной биологии Сибирского отделения Российской академии наук, Улан-Удэ; 
2 Байкальский институт природопользования Сибирского отделения Российской академии наук, Улан-Удэ; 
3 Бурятский государственный университет, Улан-Удэ

Для цитирования: Гуляев С.М., Тараскин В.В., Раднаева Л.Д., Николаев С.М. Антиамнестический эффект экстракта вздутоплод-
ника сибирского при скополамин-индуцированной амнезии // Обзоры по клинической фармакологии и лекарственной тера-
пии. – 2017. – Т. 15. – № 4. – С. 53–57. doi: 10.17816/RCF15453-57

Поступила в редакцию 10.10.2017 Принята к печати 01.12.2017

Ключевые слова: 
скополамин; антиамнестический эффект; Phlojodicarpus sibiri­
cus; экстракт сухой.

Резюме 
В настоящей работе было проведено исследование влия-
ния экстракта вздутоплодника сибирского (Phlojodicarpus 
sibiricus  (Steph. ex. Spregel) K.-Pol.)) на память у крыс при 
скополаминовой амнезии в тесте распознавания предметов. 
Крысы были распределены на четыре группы: первую груп-
пу составили крысы, получавшие воду очищенную; крысам 
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второй группы (контроль) вводили скополамин в дозе 1 мг/кг 
и воду очищенную, внутрибрюшинно; крысам третьей и чет-
вертой групп вводили скополамин + экстракт P. sibiricus со-
ответственно в дозах 50 и 100 мг/кг внутрибрюшинно. Тест 
распознавания предметов проводили через 30 минут после 
введения крысам скополамина и экстракта P.  sibiricus. Ре-
зультаты исследований показали, что введение крысам экс-
тракта P. sibiricus предупреждало развитие амнезии, вызван-
ной скополамином. Антиамнестический эффект экстракта 
P.  sibiricus  обусловлен холинергическим действием кумари-
нов, содержащихся в растении.

   Keyword:  � scopolamine; antiamnestic effect; Phlo-
jodicarpus sibiricus; dry extract.

  AAdsoras.� The present study was investigated influ-
ence of Phlojodicarpus sibiricus (Steph. ex. Spregel) 
K.-Pol. extract on memory in scopolamine-induced amne-
sia in rats using object recognition test. The rats were divid-
ed into four groups: the first group consist of rats received 
purified water; rats of two groups administrated scopol-
amine in dose 1 mg/kg and purified water intraperitoneally; 

rats of three and four groups introduced scopolamine and 
P. sibiricus extract in doses 50 and 100 mg/kg accordingly 
intraperitoneally. The object recognition test was performed 
30 minutes after the administration of scopolamine and the 
P. sibiricus extract. The results of the studies showed that 
administration of the P. sibiricus extract in animals at doses 
of 50 and 100 mg/kg prevented the development of amne-
sia caused by the administration of scopolamine. The anti-
amnestic effect of P. sibiricus extract is due to the choliner-
gic effect of coumarins contained in the plant. 

ВВЕДЕНИЕ

Когнитивные расстройства, нарушение памя-
ти при болезни Альцгеймера и некоторых других 

формах деменции обусловлены поражением холи-
нергических нейронов и снижением функции хо-
линергических систем в головном мозге. Холинер-
гическая природа деменции подтверждена целым 
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рядом морфологических и экспериментальных дан-
ных [4, 5, 16]. Для уменьшения холинергического де-
фицита в ЦНС применяют препараты —  ингибиторы 
холинэстеразы, они показывают клинически значи-
мый лечебный эффект (1814). Однако их примене-
ние, особенно длительное, нередко сопровождается 
развитием нежелательных явлений [5, 6]. Важным 
в этой связи становится поиск новых ноотропных 
и безопасных средств, в частности из лекарствен-
ных растений, которые, как правило, характеризу-
ются полимодальным мягким лечебным действием 
и малой токсичностью [10]. Так, растения рода Взду-
топлодник (вздутоплодник Комарова Ph. komarovii 
Gorovoi, вздутоплодник Попова Ph. popovii Sipl., взду-
топлодник сибирский Ph. sibiricus (Steph. ex Spreng.) 
Koso-Pol., вздутоплодник волосистый Ph. villosus 
(Turcz. ex Fisch. et C.A. Meyer) Ledeb.) применяют 
в современной и традиционной медицине при сер-
дечно-сосудистой патологии, некоторых невроло-
гических расстройствах, а также при заболеваниях 
желудка и легких [2, 11]. Ранее к роду Phlojodicarpus 
Turcz. ex Ledeb. относился также вздутоплодник Тур-
чанинова Phlojodicarpus turczaninovii Sipl., который 
в более поздних работах из данного рода был исклю-
чен и отнесен к роду Ferulopsis Kitag. —  Феруловид-
ка, с названием феруловидка щетинистая Ferulopsis 
hystrix (Bunge) Pimenov. В последнее время один 
из этих видов —  Ph. popovii Sipl. —  сведен в синонимы 
к Ph. sibiricus (Steph. ex Spreng.) Koso-Pol. [7, 8, 14]. 
Химический состав корневищ и корней вздутоплод-
ника сибирского представлен эфирными маслами, 
жирными кислотами, макро-, микроэлементами и ку-
маринами, основные из которых виснадин, дигидро-
самидин, (–) цис-, (+) цис-келлактон и суксдорфин 
(рис. 1). Суммарное количественное содержание 
кумаринов из разных мест произрастания составля-
ет до 3 % [12]. Проведенные нами ранее исследова-
ния показали, что извлечения из корневищ и корней 
вздутоплодника сибирского оказывают ноотропное 
действие при ишемии головного мозга [3, 13]. Ле-
чебные эффекты растений данного рода обусловле-
ны фармакологическими свойствами пирано- и фу-
рокумаринов [1, 17]. В последних работах показана 
перспективность исследования пиранокумаринов 
как мощных ингибиторов холинэстеразы с целью 
создания эффективных лекарственных средств для 
лечения болезни Альцгеймера, в том числе путем 
синтетических трансформаций [15, 20, 21]. 

Целью настоящего исследования явилось опре-
деление влияния экстракта сухого из корневищ 
и корней вздутоплодника сибирского на память 
у крыс при скополаминовом повреждении.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЙ

Экстракт P. sibiricus получали путем экстракции 
спиртоводным раствором 60 % и высушивания в ва-
куум-сушильном шкафу при температуре +60 °C.

Эксперименты выполнены на крысах обоего пола 
линии Wistar массой 280–320 г, содержащихся в ус-
ловиях вивария при естественном освещении, тем-
пературе +25 °C, на стандартном пищевом рационе 
со свободным доступом к воде и пище. Опыты про-
водили 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). Объектом исследова-
ния служил сухой этанольный экстракт из корневищ 
и корней вздутоплодника сибирского (Phlojodicarpus 
sibiricus (Steph. ex Spreng) K.-Pol.). Животные были 
распределены на четыре группы (n = 8): 1-ю груп-
пу составили крысы, получавшие воду очищенную; 
крысам 2-й группы (контроль) вводили скополамина 
гидробромид (Сигма) в дозе 1 мг/кг + воду очищен-
ную внутрибрюшинно; крысам 3-й и 4-й групп вводи-
ли скополамин + экстракт P. sibiricus соответственно 
в дозах 50 и 100 мг/кг внутрибрюшинно.

Тест распознавания предметов. Тест рас-
познавания предметов проводили через 30 минут 
после введения крысам скополамина и экстракта 
P. sibiricus. За день перед тестированием каждую 
крысу помещали в клетку на 10 мин для адаптации 
к условиям эксперимента. Клетка, представляла 
собой пластиковый ящик (длина —  40 см, шири-
на —  30 см и высота —  20 см). В ходе тестирования 
каждую крысу сажали в центр клетки перед двумя 
предметами —  А

1
 и А

2
, расположенными на рассто-

янии 15 см друг от друга, и позволяли им исследо-
вать предметы в течение 3 мин (1-я фаза экспери-
мента). Предметами А

1
 и А

2
 являлись идентичные 

стеклянные банки высотой 6 см, диаметром 5 см ко-
ричневого цвета. Регистрировали время исследо-
вания отдельно каждого предмета (А

1
 и А

2
). За акт 

виснадин дигидросамидин (+) цис-келлактон (–) цис-келлактон суксдорфин

Рис. 1. Структурные формулы основных кумаринов вздутоплодника сибирского
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исследовательской активности у крыс принимали 
обнюхивание предмета на расстоянии менее чем 
2 см и/или прикосновение к нему носом или лапкой. 
Перед тестированием каждый раз протирали банки 
20 % раствором спирта (для устранения запаха кры-
сы). Через 30 мин проводили аналогичную процеду-
ру тестирования (2-я фаза эксперимента), при этом 
один предмет заменяли новым предметом —  Б

1
, 

отличающимся от «знакомого» предмета А
3 

белым 
цветом. Во 2-ю фазу отмечали время исследования 
нового предмета Б

1
 и «знакомого» предмета А

3
.

Условная реакция пассивного избегания 
(УРПИ). Условная реакция пассивного избегания 
используется для оценки долговременной памя-
ти у крыс и основана на негативном подкреплении. 
Установка УРПИ представляла собой ящик (разме-
ром 30 × 70 × 20 см), разделенный на два отсека: пер-
вый —  светлый отсек сверху освещался лампой; вто-
рой —  темный отсек был с электрифицированным 
полом и закрывался сверху крышкой. Отсеки между 
собой сообщались полуовальным отверстием (раз-
мером 6–7 см). Крысу помещали в светлый отсек, 
позволяя перейти в темный отсек (в силу норкового 
рефлекса у грызунов), регистрировали латентный 
период захода в темный отсек установки. Затем 
проводили процедуру обучения: при заходе крысы 
в темный отсек наносили электроболевое раздраже-
ние пятью электрическими импульсами через элек-

трифицированный пол (1 с, 50 мА). Через 24 часа те-
стировали обученных крыс для оценки сохранности 
памяти —  УРПИ, регистрировали латентный пери-
од захода крысы в темный отсек камеры в течение 
3 мин наблюдения. Перед этим за 30 мин до тести-
рования крысам вводили скополамин (1 мг/кг) и экс-
тракт P. sibiricus (50 и 100 мг/кг) внутрибрюшинно.

Статистические данные обрабатывали с помо-
щью критерия Стьюдента, значимость статистиче-
ских различий: р ≤ 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ 
И ОБСУЖДЕНИЕ

В 1-ю фазу опыта распознавания предметов кры-
сы всех групп исследовали предметы А

1
 и А

2
 почти 

равное время (рис. 2). Во 2-ю фазу эксперимен-
та интактные крысы исследовали новый предмет 
Б

1
 значительно дольше, чем А

3
 (рис. 3), тем самым 

проявляли типичное поведение для крыс —  предпо-
чтительное исследование нового предмета в зна-
комой обстановке. Введение скополамина крысам 
контрольной группы нивелировало у них способ-
ность распознавать предметы, что свидетельство-
вало о нарушении памяти. Введение крысам экс-
тракта P. sibiricus препятствовало развитию амнезии 
при воздействии скополамина: новый объект Б

1 
они 

А
1

А
2

Б
1

А
3

Рис. 2. Время исследования предметов А1 и А2 в тесте распознавания предметов, 1-я фаза эксперимента

Рис. 3. Влияние P. sibiricus на время исследования предметов Б1 и А3 после введения скополамина в тесте распознавания предметов, 
2-я фаза эксперимента (M ± m). * значимость различий показателей в распознавании предметов Б1 и А3 при р ≤ 0,05 
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исследовали значительно дольше, чем объект А
3
. 

В тесте УРПИ латентный период у крыс контрольной 
группы был значительно короче в сравнении с пока-
зателями крыс интактной и опытных групп (табл. 1).

Скополамин является антагонистом М-холи-
нергических рецепторов и обусловливает тран-
зиторное нарушение памяти у крыс [9]. Введение 
крысам скополамина вызывало у них амнезию: они 
утрачивали способность помнить предметы и «опас-
ный» отсек в тестах распознавания предметов 
и УРПИ. В ходе исследований выявлено, что введе-
ние крысам экстракта P. sibiricus оказывало антиам-
нестический эффект при воздействии скополамина 
на ЦНС. Ноотропный эффект экстракта P. sibiricus, 
вероятно, обусловлен стимулирующим влияни-
ем кумаринов на холинергические структуры в го-
ловном мозге. По данным литературы, некоторые 
кумариновые соединения проявляют ноотропную 
активность за счет ингибирующего влияния на холи-
нэстеразную активность [19, 22].

Таким образом, в результате исследований 
установлено, что экстракт P. sibiricus оказывает 
антиамнестическое действие при скополамин-ин-
дуцированном повреждении памяти у крыс и пред-
ставляется перспективным объектом для дальней-
шего изучения и разработки средства для коррекции 
когнитивных расстройств у больных, страдающих 
болезнью Альцгеймера и заболеваниями мозга со-
судистого или смешанного генеза.
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