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Óñòàíîâëåíî, ÷òî ñåñêâèòåðïåíîâûé �-ëàêòîí – àðãëàáèí è åãî ïðîèçâîäíîå ãèäðî-
õëîðèä 11,13-äèãèäðî-13-äèìåòèëàìèíîàðãëàáèíà îáëàäàþò àíòèýêññóäàòèâíûìè è
àíòèïðîëèôåðàòèâíûìè ñâîéñòâàìè íà ìîäåëÿõ îñòðîãî àñåïòè÷åñêîãî âîñïàëåíèÿ,
âûçâàííîãî ôîðìàëèíîì, êàððàãåíèíîì, ãèñòàìèíîì, è ïðîëèôåðàòèâíîãî âîñïàëåíèÿ
âàòíî-øàðèêîâîé ãðàíóëåìû.
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òîíû, àðãëàáèí, ãèäðîõëîðèä 11,13-äèãèäðî-13-äèìåòèëàìèíîàðãëàáèíà

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Èçó÷åíèå áèîëîãè÷åñêèõ ñâîéñòâ ñåñêâèòåðïåíî-
âûõ �-ëàêòîíîâ âûÿâèëî èõ ïðîòèâîîïóõîëåâóþ, ïðî-
òèâîâîñïàëèòåëüíóþ, ïðîòèâîãðèáêîâóþ, àíòèáàêòå-
ðèàëüíóþ àêòèâíîñòü [4, 7, 11, 12].

Àðãëàáèí — ñåñêâèòåðïåíîâûé �-ëàêòîí, âûäåëåí-
íûé èç ýíäåìè÷íîãî äëÿ Öåíòðàëüíîãî Êàçàõñòàíà
ðàñòåíèÿ ïîëûíü ãëàäêàÿ Artemisia glabella Kar. et Kir.
[2], íà îñíîâå êîòîðîãî ðàçðàáîòàí îäíîèìåííûé ïðî-
òèâîîïóõîëåâûé ïðåïàðàò.

Ïðè ïðîâåäåíèè äîêëèíè÷åñêèõ è êëèíè÷åñêèõ èñ-
ïûòàíèé ïðîòèâîîïóõîëåâîãî ïðåïàðàòà àðãëàáèí áû-
ëè âûÿâëåíû åãî èììóíîòðîïíûå ñâîéñòâà [5, 6, 8].
Èçâåñòíî, ÷òî èììóíîñòèìóëÿòîðû ìîãóò îêàçûâàòü
òàêæå ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíîå äåéñòâèå [9].

Öåëüþ ðàáîòû ÿâèëîñü èçó÷åíèå ïðîòèâîâîñïàëèòå-
ëüíûõ ñâîéñòâ àðãëàáèíà íàòèâíîãî (1) è åãî ãèäðî-
õëîðèä 11,13-äèãèäðî-13-äèìåòèëàìèíîïðîèçâîäíîãî
(2).

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Ýêñïåðèìåíòû ïðîâîäèëè íà áåëûõ áåñïîðîäíûõ ïîëîâîçðå-
ëûõ êðûñàõ-ñàìöàõ ñðåäíåé ìàññîé 180 – 200 ã. Îïûòíûå è êîí-
òðîëüíûå æèâîòíûå ñîäåðæàëèñü â ñòàíäàðòíûõ óñëîâèÿõ âèâà-
ðèÿ ïðè òåìïåðàòóðå 18 – 20 °Ñ, ñî ñâîáîäíûì äîñòóïîì ê âîäå
è ïèùå.

Ñåñêâèòåðïåíîâûé ëàêòîí àðãëàáèí (ÀÍ) è ãèäðîõëîðèä
11,13-äèãèäðî-13-äèìåòèëàìèíîàðãëàáèíà (ÃÄÀ) — âåùåñòâà ïî-
ëó÷åíû â ëàáîðàòîðèè õèìèè òåðïåíîèäîâ Èíñòèòóòà ôèòîõè-
ìèè Ðåñïóáëèêè Êàçàõñòàí.

Àíòèýêññóäàòèâíîå äåéñòâèå ÀÍ è ÃÄÀ èçó÷àëè íà íåñêîëü-
êèõ ìîäåëÿõ âîñïàëåíèÿ. Îñòðûé âîñïàëèòåëüíûé îòåê ìîäåëè-

ðîâàëè ñóáïëàíòàðíûì ââåäåíèåì â çàäíþþ ëàïó êðûñ ôëîãî-
ãåííûõ àãåíòîâ: 0,1 ìë 2 % ðàñòâîðà ôîðìàëèíà, 0,1 ìë 1 % ðàñ-
òâîðà êàððàãåíèíà, 0,1 ìë, 0,1 % ðàñòâîðà ãèñòàìèíà [1, 13]. Èç-
ìåðåíèå îáúåìà ëàïû ïðîâîäèëè ñ ïîìîùüþ ïëåòèçìîìåòðà äî
îïûòà, ÷åðåç 4 è 24 ÷ ïîñëå íà÷àëà îïûòà è äàëåå ÷åðåç êàæäûå
ñóòêè — äëÿ êàððàãåíèíîâîé è ôîðìàëèíîâîé ìîäåëè, ÷åðåç 15,
45 è 90 ìèí — äëÿ ãèñòàìèíîâîé ìîäåëè. Îáùåå íàáëþäåíèå
ïðîâîäèëè â òå÷åíèå 7 ñóò. Èñïûòóåìûå âåùåñòâà ââîäèëè â äî-
çàõ 5, 25 è 50 ìã�êã. Ïóòè ââåäåíèÿ — âíóòðü ÷åðåç çîíä (äëÿ
ôîðìàëèíîâîé, êàððàãåíèíîâîé ìîäåëè), âíóòðèáðþøèííî
(êàððàãåíèíîâîé, ãèñòàìèíîâîé ìîäåëè). Êîíòðîëüíîé ãðóïïå
æèâîòíûõ ââîäèëè âíóòðü — êðàõìàëüíóþ ñëèçü, âíóòðèáðþ-
øèííî — ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð â ýêâèâàëåíòíûõ êîëè÷åñò-
âàõ. Â êà÷åñòâå ïðåïàðàòà ñðàâíåíèÿ èñïîëüçîâàëè ðàñòâîð äèê-
ëîôåíàêà â äîçå 25 ìã�êã.

Àíòèïðîëèôåðàòèâíîå äåéñòâèå ÀÍ è ÃÄÀ èçó÷àëè íà ìîäå-
ëè âàòíî-øàðèêîâîé ãðàíóëåìû [1]. ÀÍ è ÃÄÀ ââîäèëè âíóòðü
è â äîçàõ 5, 25, 50 ìã�êã ñî äíÿ îïåðàöèè. Êîíòðîëüíîé ãðóïïå
æèâîòíûõ ââîäèëè êðàõìàëüíóþ ñëèçü â ñîîòâåòñòâóþùåì îáú-
åìå. Â êà÷åñòâå ïðåïàðàòà ñðàâíåíèÿ èñïîëüçîâàëè ðàñòâîð äèê-
ëîôåíàêà â äîçå 25 ìã�êã.

Ñòàòèñòè÷åñêàÿ îáðàáîòêà ýêñïåðèìåíòàëüíûõ äàííûõ ïðî-
âåäåíà ïî îáùåïðèíÿòûì ìåòîäàì, èñïîëüçóÿ t-êðèòåðèé Ñòüþ-
äåíòà.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Ñðàâíèòåëüíîå èçó÷åíèå äèêëîôåíàêà è èñïûòóå-
ìûõ âåùåñòâ ïîêàçàëî, ÷òî ïîñëåäíèå òîðìîçÿò âîñïà-
ëèòåëüíûé ïðîöåññ è ïî ýôôåêòèâíîñòè ïðåâîñõîäÿò
ïðåïàðàò ñðàâíåíèÿ — äèêëîôåíàê (âîëüòàðåí).

Íà ìîäåëè ôîðìàëèíîâîãî îòåêà ëàïêè êðûñ óñòà-
íîâëåíî, ÷òî îáà èñïûòóåìûõ âåùåñòâà îáëàäàþò âû-
ðàæåííîé àíòèýêññóäàòèâíîé àêòèâíîñòüþ. ÀÍ è ÃÄÀ
â äîçå 5 ìã�êã ÷åðåç 4 ÷ ïîêàçàëè ñîïîñòàâèìûé ñ äåé-
ñòâèåì äèêëîôåíàêà ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûé ýôôåêò.
Ñ óâåëè÷åíèåì äîçû äëÿ ÀÍ îòìå÷åíî äîñòîâåðíîå
óñèëåíèå àíòèýêññóäàòèâíîãî ýôôåêòà (òàáë. 1). ×åðåç
24 ÷ ÀÍ âî âñåõ äîçàõ çíà÷èòåëüíî ïðåâîñõîäèë ïðî-
òèâîâîñïàëèòåëüíîå äåéñòâèå äèêëîôåíàêà, ïîëíîå
êóïèðîâàíèå îòåêà çàðåãèñòðèðîâàíî íà 3 – 4-å ñóòêè.
Äëÿ ÃÄÀ è ïðåïàðàòà ñðàâíåíèÿ ïîëíîå êóïèðîâàíèå
âîñïàëèòåëüíîãî îòåêà îòìå÷åíî íà 4 – 5-å ñóòêè.

Íà ìîäåëè îñòðîãî àñåïòè÷åñêîãî âîñïàëåíèÿ, èí-
äóöèðîâàííîãî 1 % êàððàãåíèíîì, îòìå÷àëè àíòèýêñ-
ñóäàòèâíîå äåéñòâèå ÀÍ è ÃÄÀ óæå â ïåðâûå ÷àñû ðàç-
âèòèÿ îòåêà. Èçâåñòíî, ÷òî ïðè ìîäåëèðîâàíèè êàððà-
ãåíèíîâîãî îòåêà åãî ðàçâèòèå â ïåðâûå 10 – 20 ìèí
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1 Ëàáîðàòîðèÿ ëåêàðñòâåííûõ ôîðì è ôàðìàêîëîãèè ôèòîïðå-
ïàðàòîâ (çàâ. — Ð. Í. Ïàê) Èíñòèòóòà ôèòîõèìèè Ðåñïóáëèêè
Êàçàõñòàí, Êàðàãàíäà, 470032, óë. Ãàçàëèåâà, 4.
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ñâÿçàíî ñ äåãðàíóëÿöèåé òó÷íûõ êëåòîê è âûñâîáîæäå-
íèåì ìåäèàòîðîâ âîñïàëåíèÿ — ãèñòàìèíà è ñåðîòî-
íèíà, çàòåì â òå÷åíèå 1 – 2 ÷ îòåê ïîääåðæèâàåòñÿ íà-
êàïëèâàþùèìèñÿ â î÷àãå âîñïàëåíèÿ áðàäèêèíèíîì è
äðóãèìè êèíèíàìè, à íà÷èíàÿ ñ òðåòüåãî ÷àñà — ïðî-
ñòàãëàíäèíàìè òèïà Å [10]. Ó÷èòûâàÿ ýôôåêòèâíîñòü
ÀÍ è ÃÄÀ óæå â ïåðâûå ÷àñû ðàçâèòèÿ îòåêà, ìîæíî
ïðåäïîëîæèòü, ÷òî îíè âëèÿþò íà íà÷àëüíûå ñòàäèè
âîñïàëèòåëüíîãî ïðîöåññà. Ïðè ýòîì áîëåå âûðàæåí-
íûé ýôôåêò ïîëó÷åí ïðè âíóòðèáðþøèííîì ââåäå-
íèè. Ñòåïåíü èíãèáèðîâàíèÿ îòåêà ÷åðåç 4 ÷ ïîñëå
ââåäåíèÿ ñîñòàâèëà îò 50 äî 63 % (ðèñóíîê, à ), òîãäà
êàê ïðè ââåäåíèè âíóòðü — îò 41 äî 62 % (ðèñóíîê,
á ). ×åðåç ñóòêè ïîñëå íà÷àëà îïûòà, àíòèýêññóäàòèâ-
íîå äåéñòâèå ÀÍ è ÃÄÀ ïðè ââåäåíèè âíóòðü ñîñòàâè-
ëî 62 – 79 %, ïðè âíóòðèáðþøèííîì — 81 – 88 % ñî-
îòâåòñòâåííî. Ïðè ýòîì äëÿ òåñòèðóåìûõ âåùåñòâ îò-
ìå÷åí âûðàæåííûé äîçîçàâèñèìûé ýôôåêò, äîñòîâåð-
íî ïðåâîñõîäÿùèé äåéñòâèå ïðåïàðàòà ñðàâíåíèÿ.
Ïî-âèäèìîìó, ìåíåå âûðàæåííûé ýôôåêò ÀÍ è ÃÄÀ

ïðè ââåäåíèè âíóòðü ñâÿçàí ñ èõ ÷àñòè÷íûì ðàçðóøå-
íèåì â æåëóäî÷íîé ñðåäå è áîëåå çàìåäëåííûì âñàñû-
âàíèåì.

Äàííûå â òàáë. 2 ïîêàçûâàþò âîçìîæíîñòü àíòèãèñ-
òàìèííîãî äåéñòâèÿ èññëåäóåìûõ âåùåñòâ. Òàê, óæå
íà 15-é ìèíóòå ïîñëå ââåäåíèÿ ÀÍ è ÃÄÀ âî âñåõ äî-
çàõ îòìå÷åí âûðàæåííûé àíòèýêññóäàòèâíûé ýôôåêò.
×åðåç 45 è 90 ìèí îáà òåñòèðóåìûõ âåùåñòâà ïðîÿâè-
ëè àêòèâíîñòü, çíà÷èòåëüíî ïðåâîñõîäÿùóþ ýôôåêò
äèêëîôåíàêà. Ïðè ýòîì ïîëíîå êóïèðîâàíèå îòåêà çà-
ðåãèñòðèðîâàíî ê 120 ìèí, êîãäà ïðè èñïîëüçîâàíèè

38 À. Æ. Àáèëüäàåâà è äð.
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Ïðåïàðàò Äîçà,
ìã�êã

Ñòåïåíü èíãèáèðîâàíèÿ îòåêà

×åðåç 4 ÷ ×åðåç 8 ÷

Îáúåì
îòåêà, ñì3 % Îáúåì

îòåêà, ñì3 %

ÀÍ 5 0,37 � 0,03 29 0,2 � 0,03* 65

ÃÄÀ 0,38 � 0,02 28 0,25 � 0,03 51

ÀÍ 25 0,29 � 0,03* 43 0,17 � 0,02* 76

ÃÄÀ 0,37 � 0,03 30 0,25 � 0,02 53

ÀÍ 50 0,28 � 0,04* 48 0,15 � 0,03* 79

ÃÄÀ 0,3 � 0,05 37 0,17 � 0,08* 69

Äèêëîôåíàê 25 0,38 � 0,02 29 0,28 � 0,04 43

Êîíòðîëü – 0,47 � 0,02 10 0,42 � 0,02 23

Ïðèìå÷àíèå. Ïðèâåäåíû ðåçóëüòàòû 6 íàáëþäåíèé. Çäåñü è â òàáë. 2 è
3: * — äîñòîâåðíîñòü ðàçëè÷èé ñ êîíòðîëåì p < 0,05.
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Ïðåïàðàò Äîçà,
ìã�êã

Ñòåïåíü èíãèáèðîâàíèÿ îòåêà

15 ìèí 45 ìèí 90 ìèí

îáúåì îòåêà, ñì3 % îáúåì îòåêà, ñì3 % îáúåì îòåêà, ñì3 %

ÀÍ 5 0,4 � 0,03 33 0,22 � 0,04 62 0,1 � 0,04 89

25 0,33 � 0,05 50 0,22 � 0,06 66 0,05 � 0,03* 92

50 0,27 � 0,06 66 0,15 � 0,03* 87 0,04 � 0,02* 93

ÃÄÀ 5 0,33 � 0,05 46 0,3 � 0,03 55 0,15 � 0,05* 87

25 0,3 � 0,04 50 0,22 � 0,07 62 0,09 � 0,05* 89

50 0,3 � 0,03 55 0,2 � 0,06* 66 0,03 � 0,03* 94

Äèêëîôåíàê 25 0,35 � 0,02 42 0,34 � 0,06 44 0,33 � 0,04 46

Êîíòðîëü 0,48 � 0,03 20 0,45 � 0,03 26 0,4 � 0,03 33

Ïðèìå÷àíèå. Çäåñü è â òàáë. 3 ïðèâåäåíû ðåçóëüòàòû 10 íàáëþäåíèé â êàæäîé ãðóïïå.
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Àíòèýêññóäàòèâíîå äåéñòâèå àðãëàáèíà (ÀÍ) è ãèäðîõëîðèäà
11,13-äèãèäðî-13-äèìåòèëàìèíîàðãëàáèíà (ÃÄÀ) íà ìîäåëè
êàððàãåíèíîâîãî îòåêà ïðè ââåäåíèè âíóòðèáðþøèííî (à ) è
âíóòðü (á ).

1 — êîíòðîëü, 2 — ÀÍ, 3 — ÃÄÀ, 4 — äèêëîôåíàê. Ïðèâåäåíû ðåçóëü-
òàòû 10 íàáëþäåíèé â êàæäîé ãðóïïå. * — äîñòîâåðíîñòü ðàçëè÷èé ñ
ãðóïïîé êîíòðîëÿ p < 0,05. Ïî îñè îðäèíàò — ñòåïåíü èíãèáèðîâàíèÿ,
%.



ïðåïàðàòà ñðàâíåíèÿ — ê êîíöó 4 ÷, â êîíòðîëå — ê
êîíöó ñóòîê.

Â ýêñïåðèìåíòå íà ìîäåëè âàòíî-øàðèêîâîé ãðàíó-
ëåìû âûÿâëåíî, ÷òî ÀÍ è ÃÄÀ îáëàäàþò ñëàáîé àíòè-
ïðîëèôåðàòèâíîé àêòèâíîñòüþ. Ñ ïîâûøåíèåì äîçû,
íàïðîòèâ, îòìå÷àåòñÿ óâåëè÷åíèå îáðàçîâàíèÿ ñîåäè-
íèòåëüíîé òêàíè (òàáë. 3).

Òàêèì îáðàçîì, àíàëèç ïîëó÷åííûõ ðåçóëüòàòîâ
ñâèäåòåëüñòâóåò î íàëè÷èè âûðàæåííûõ àíòèýêññóäà-
òèâíûõ ñâîéñòâ ó ÀÍ è ÃÄÀ. Ïðè ýòîì, î÷åâèäíî, ïðå-
âîñõîäñòâî íàòèâíîãî àðãëàáèíà, ÷òî, ïî-âèäèìîìó,
ñâÿçàíî ñ òåì, ÷òî ãèäðîõëîðèä-äèìåòèëàìèíîïðîèç-
âîäíîìó àðãëàáèíà äëÿ îêàçàíèÿ òåðàïåâòè÷åñêîãî ýô-
ôåêòà íåîáõîäèìî ïðîéòè ñòàäèþ äåçàìèíèðîâàíèÿ ñ
îáðàçîâàíèåì �,
-íåíàñûùåííîãî ëàêòîííîãî êîëüöà
ñ òåðìèíàëüíîé ìåòèëåíîâîé ãðóïïîé, ó÷àñòâóþùèõ â
ðåàêöèè íóêëåîôèëüíîãî ïðèñîåäèíåíèÿ ïî Ìèõàýëþ
ê ñóëüôãèäðèëüíûì ãðóïïàì ôåðìåíòîâ. Èñõîäÿ èç
ýòîãî, ïðåäïîëîæèòåëüíûì ìåõàíèçìîì äåéñòâèÿ àðã-
ëàáèíà ÿâëÿåòñÿ óãíåòåíèå â î÷àãå âîñïàëåíèÿ öèêëî-
îêñèãåíàçû — ôåðìåíòà, ó÷àñòâóþùåãî â îáðàçîâàíèè
âûñîêîàêòèâíûõ áèîãåííûõ âåùåñòâ: ýíäîïåðåêèñåé,
ïðîñòàãëàíäèíîâ è òðîìáîêñàíà ÒÕÀ2, à òàêæå âëèÿ-
íèþ íà êèíèíîâóþ ñèñòåìó è ïåðåêèñíîå îêèñëåíèå
ëèïèäîâ [3].

ÂÛÂÎÄÛ

1. Ñåñêâèòåðïåíîâûé ëàêòîí àðãëàáèí è åãî ãèäðî-
õëîðèä-äèìåòèëàìèíîïðîèçâîäíîå îáëàäàþò âûðà-
æåííûìè àíòèýêññóäàòèâíûìè ñâîéñòâàìè íà ìîäåëÿõ
ôîðìàëèíîâîãî, ãèñòàìèíîâîãî è êàððàãåíèíîâîãî
îòåêîâ, ïðåâîñõîäÿùèìè ýôôåêò ïðåïàðàòà ñðàâíåíèÿ
— äèêëîôåíàê.

2. Àêòèâíîñòü àðãëàáèíà âûøå, ÷åì ó åãî ïðîèçâîä-
íîãî, ÷òî, ïî-âèäèìîìó, ñâÿçàíî ñ îñîáåííîñòÿìè ìå-
òàáîëèçìà è íåîáõîäèìîñòüþ âûñâîáîæäåíèÿ �,
-íå-
íàñûùåííîãî ëàêòîííîãî êîëüöà ñ òåðìèíàëüíîé ìå-
òèëåíîâîé ãðóïïîé.

3. Àðãëàáèí è åãî ãèäðîõëîðèä-äèìåòèëàìèíîïðî-
èçâîäíîå îáëàäàþò ñëàáûìè àíòèïðîëèôåðàòèâíûìè
ñâîéñòâàìè.
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ANTIINFLAMMATORY PROPERTIES OF ARGLABIN
AND 11,13-DIHYDRO-13-DIMETHYLAMINOARGLABIN HYDROCHLORIDE

A. Zh. Abil’daeva, R. N. Pak, A. T. Kulyiasov, and S. M. Adekenov

Laboratory of Phytopreparation Technology and Pharmacology, Institute of Phytochemistry,
ul. Gazalieva 4, Karaganda, 470032 Kazakhstan

The sesquiterpene lactone arglabin, as well as its derivative 11,13-Dihydro-13-dimethylaminoarglabin hydrochloride, exhibit antiexudative and antiprolife-
rative properties on the models of acute aseptic inflammation caused by formalin, carrageenan, and histamine, and on the model of proliferative inflammation
accompanying cotton-pellet granuloma.
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Òàáëèöà 3. Àíòèïðîëèôåðàòèâíûå ñâîéñòâà àðãëàáèíà
(ÀÍ) è ãèäðîõëîðèäà 11,13-äèãèäðî-13-äèìåòèëàìèíîàðãëà-
áèíà (ÃÄÀ) ïðè ââåäåíèè âíóòðü êðûñàì

Ïðåïàðàò Äîçà,
ìã�êã

Ìàññà ãðàíóëåìû

âëàæíîé âûñóøåííîé

ÀÍ 5 171 � 8 40 � 5
25 223 � 12* 51 � 7*
50 246 � 6* 56 � 6*

ÃÄÀ 5 181 � 10 42 � 5
25 266 � 8* 61 � 7*
50 287 � 7* 70 � 6*

Äèêëîôåíàê 25 161 � 5 36 � 7
Êîíòðîëü 305 � 5 83 � 3




