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РЕЗЮМЕ 

Цель. Оценка гастропротективного действия сухих экстрактов, полученных с использованием различных 
экстрагентов из корневищ с корнями Ferulopsis hystrix (Bunge) Pimenov при этаноловом повреждении же-
лудка у белых крыс.

Материалы и методы. Эксперименты проведены на 68 самцах и самках крыс линии Вистар. Этаноловую 
гастропатию моделировали однократным внутрижелудочным введением этанола в дозе 10 мл/кг. Живот-
ные опытных групп (I– VI) в течение 7 сут до моделирования гастропатии получали лекарственные формы 
из корневищ с корнями F. hystrix: I – отвар в объеме 10 мл/кг; II–V – сухие экстракты в дозе 200 мг/кг, 
полученные путем экстракции водой очищенной, 30-, 40- и 70%-м этанолом соответственно; VI – сухой 
экстракт, приготовленный двукратной экстракцией 40%-м и однократной экстракцией 30%-м этанолом.  
В слизистой оболочке желудка определяли структурные изменения, которые дифференцировали на мел-
кие, крупные и полосовидные эрозии. Проводили патоморфологические исследования желудка. 

Результаты. Установлено, что в I, II, IV и V опытных группах общее количество повреждений в желудке 
было в среднем на 44% меньше, чем в контроле, в III опытной группе – на 67% и в VI опытной группе – в 
3,6 раза. Индекс Паулса для крупных эрозий в I–V опытных группах был ниже контрольного показателя 
на 38–75%, в VI – на 83%. Полосовидные эрозии не выявлялись у животных III–VI опытных групп; индекс 
Паулса для данных деструкций в I и II опытных группах был в 7,0 и 6,5 раза ниже показателя контроль-
ных животных. В стенке желудка животных отмечались неглубокие эрозии, не достигающие мышечной 
пластинки слизистой оболочки; нарушения микроциркуляции и лейкоцитарная инфильтрация были менее 
выражены относительно контроля.  

Заключение. F. hystrix оказывает гастропротективное влияние, повышая резистентность слизистой обо-
лочки желудка к действию этанола. Наиболее выраженный фармакотерапевтический эффект проявляет 
экстракт, приготовленный двукратной экстракцией 40%-м и однократной экстракцией 30%-м этиловым 
спиртом. 
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ABSTRACT

The aim of the study was to evaluate the gastroprotective effect of dry extracts from the roots and rhizomes of 
Ferulopsis hystrix in ethanol-induced gastropathy.

Materials and methods. The studies were carried out on 68 white Wistar rats. Ethanol-induced gastropathy was 
simulated by a single intragastric administration of ethanol in the dose of 10 ml/kg. Animals of the experimental 
groups received medicinal forms from the roots and rhizomes of F. hystrix: I – decoction in a volume of 10 ml/kg; 
II–V – dry extracts in the dose of 200 mg/kg, obtained by extraction with purified water, 30, 40 and 70% ethanol, 
respectively; VI – dry extract, prepared by double extraction with 40% and single extraction with 30% ethanol  
for 7 days before the modeling of gastropathy. Number of structural changes was determined in the gastric mucosa. 
They were differentiated into small, large, and strip-like erosions. The Pauls’ index was calculated for structural 
changes. Pathomorphological studies of the stomach were carried out.

Results. The total number of structural changes in the stomach of animals in experimental groups I, II, IV and V 
is 44% lower on average, in experimental group III it is 67% lower and in experimental group VI it is 3.6 times 
lower than in the control. The Pauls’ index for large erosions in experimental groups I–V is 38–75% lower, in 
experimental group VI it is 83% lower than the index in the control animals. No strip-like erosions are detected in 
animals of experimental groups III–VI. Pauls’ index for these destructions in experimental groups I and II is 7.0 
and 6.5 times lower than the index in the control animals. Microscopic morphological examination registered the 
increase of shallow-like erosions in the stomach of animals of experimental groups. Shallow-like erosions do not 
reach the muscularis mucosae. Microcirculation disorders and leukocyte infiltration are less pronounced than in 
the control group.

Conclusion. F. hystrix has the gastroprotective effect, increasing the resistance of the gastric mucosa to the effect of 
ethanol. The F. hystrix extract prepared with 30% and 40% ethanol shows the most pronounced pharmacotherapeutic 
effect in ethanol-induced gastropathy.

Key words: ethanol-induced gastropathy, Ferulopsis hystrix (Bunge) Pimenov, gastroprotective effect.
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Оригинальные  статьи

ВВЕДЕНИЕ
Феруловидка щетинистая (Ferulopsis hystrix 

(Bunge) Pimenov) – многолетнее растение семей-
ства Umbelliferae, произрастающее на юге Сибири и 
Дальнего Востока [1]. Ранее данное растение отно-
силось к роду Phlojodicarpus Turcz. ex Ledeb. – взду-
топлодник Турчанинова (Phlojodicarpus turczaninovii 
Sipl.). В народной и традиционной медицине исполь-
зуются корневища с корнями F. hystrix. В тувинской 
народной медицине корни F. hystrix, известные под 
названием «чуксугбай», издавна получили широ-
кое применение и в настоящее время продолжают 
занимать лидирующие позиции в качестве проти-
вовоспалительного, ранозаживляющего средства, а 
также при туберкулезе и онкологических заболева-
ниях [2]. В монгольской и бурятской традиционных 
медицинских системах F. hystrix является замените-
лем костуса прекрасного (ru rta), использующегося 
в тибетской медицине при лечении «рлунг» крови, 
болезней легких и горла, при устранении «давления» 
в желудке и «прекращении некроза» [3]. 

Корневища с корнями F. hystrix содержат различ-
ные группы биологически активных веществ, среди 
которых ведущую роль в фармакологической актив-
ности растения занимают кумарины: их суммарное 
содержание достигает 3,9–4,6% [4, 5]. Кумарины 
являются эффективными противовирусными, анти-
бактериальными и антифунгальными средствами 
[6, 7], обладают противовоспалительной [8] и анти-
оксидантной [9, 10] активностью. В экспериментах 
на животных установлен выраженный гастропро-
тективный эффект природных и синтетических ку-
маринов [11]. В связи с этим актуальным является 
изучение гастропротективного действия корневищ с 
корнями F. hystrix.

Целью данного исследования явилась оценка га-
стропротективного действия экстрактов сухих, по-
лученных с использованием различных экстрагентов 
из корневищ с корнями F. hystrix, при этаноловом 
повреждении желудка у белых крыс. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Эксперименты проведены на 68 самцах и самках 

крыс линии Вистар массой 180–200 г. Содержание 
животных соответствовало Правилам лаборатор-
ной практики (GLP) и Приказу МЗ РФ № 199Н от 
01.04.2016 «Об утверждении Правил надлежащей 
лабораторной практики». Перед началом экспери-
ментов животных распределяли на группы с учетом 
принципа рандомизации. Экспериментальную рабо-
ту осуществляли в соответствии с «Правилами, при-
нятыми в Европейской конвенции по защите позво-
ночных животных» (Страсбург, 1986). 

Животные разделены на семь групп: контроль-
ная и шесть опытных (I– VI). Животные I опытной 
группы получали отвар F. hystrix в объеме 10 мл/
кг, приготовленный по ОФС 1.4.1.0018.15 «Настои 
и отвары». Крысы II–V опытных групп получали 
сухие экстракты в дозе 200 мг/кг, полученные пу-
тем экстракции водой очищенной, 30-, 40- и 70%-м 
этиловым спиртом соответственно. Соотношение  
сырье : экстрагент составило 1 : 10 при комнатной 
температуре и интенсивном встряхивании с после-
дующей вакуумной сушкой. Животные VI опытной 
группы получали экстракт, приготовленный двукрат-
ной экстракцией 40%-м этиловым спиртом, третью 
экстракцию выполняли 30%-м этиловым спиртом. 
Данный выбор экстрагентов позволил получить экс-
тракт с максимальным содержанием экстрактивных 
веществ и хорошими физическими качествами [12].

 Согласно данным высокоэффективной жидкост-
ной хроматографии (ВЭЖХ), основными компонен-
тами сухого экстракта F. hystrix являются кумарины, 
в том числе пеуценидин (3′-О-ацетокси-4′-О-сенеци-
оилокси-2′,3′-дигидроорозелол) и скиммин (умбел-
лиферон-7-О-глюкозид; 1,26%), содержание которых 
составило (16,65 ± 0,33) и (1,2 ± 0,03)% соответ-
ственно. Количественный анализ кумаринов в сухом 
экстракте F. hystrix осуществляли методом ВЭЖХ 
на микроколоночном жидкостном хроматографе 
Милихром А-02 (Эконова, г. Новосибирск, Россия) 
на колонке ProntoSIL-120-5-C18 AQ (2 × 75 мм;  
диаметр 5 мкм (Metrohm AG, Herisau, Швейцария); 
подвижная фаза: 0,2 М LiClO4 в 0,006 M HClO4 
(А), ацетонитрил (В); градиентный режим (% В): 
0–26 мин 5–100, 26–29 мин 100; скорость потока  
150 мкл/мин; температура колонки 35 °С; УФ-де-
тектор, 330 нм. Расчет содержания кумаринов про-
водили по градуировочным графикам, построенным 
с применением коммерческих образцов сравнения 
скиммина и пеуценидина (>95%; Wuhan ChemFaces 
Biochemical Co., Ltd., Wuhan, Hubei, КНР). Результа-
ты представлены в виде среднего значения из трех 
параллельных определений М ± SD. 

Исследуемые лекарственные формы F. hystrix вво-
дили животным внутрижелудочно в течение 7 сут, 
последнее введение осуществляли за 1 ч до приме-
нения ульцерогенного агента. Крысы контрольной 
группы получали эквивалентное количество очи-
щенной воды по аналогичной схеме. Повреждение 
слизистой оболочки желудка (СОЖ) у белых крыс 
воспроизводили путем однократного внутриже-
лудочного введения абсолютного спирта в дозе  
10 мл/кг на фоне 24-часовой пищевой депривации 
[13]. Через 1 ч после введения этанола крыс декапи-
тировали под легким эфирным наркозом. Для оценки 
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состояния слизистой оболочки желудок разрезали по 
большой кривизне и определяли число деструкций, 
которые дифференцировали на точечные эрозии  
(≤2 мм), крупные эрозии (≤5 мм) и полосовидные 
эрозии (>5 мм). Для каждого вида повреждений 
подсчитывали индекс Паулса по формуле [13]. Для 
проведения патоморфологических исследований 
материал фиксировали в 10%-м забуференном ней-
тральном формалине, обезвоживали в спиртах вос-
ходящей концентрации и заливали в парафин. Сре-
зы, приготовленные на микротоме, окрашивали 
гематоксилином и эозином. 

Статистическая обработка полученных резуль-
татов проводилась с помощью пакета программ 
Statistica for Windows 6.0. Для описания статисти-
ческих различий использовался непараметрический 
критерий Манна – Уитни (U-тест). Результаты пред-
ставлены в виде медианы и интерквартильного раз-
маха Ме (Q1; Q3). Для сравнения частоты встречае-
мости повреждений в группах сравнения применен 
критерий Фишера. Различия считались достоверны-
ми при достигнутом уровне значимости р < 0,05. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Установлено, что у всех животных контрольной 

группы (n = 10) в СОЖ на фоне введения этанола 
выявлялись мелкие эрозии, у восьми – крупные и у 
шести – полосовидные эрозии. Индекс Паулса для 
них составил 4,0; 2,4 и 1,1 соответственно (таблица). 
При патоморфологическом исследовании в СОЖ 
контрольных животных отмечали кровоизлияния, 
эрозии в виде узких щелевидных дефектов, образу-
ющихся в результате десквамации некротизирован-
ных клеток покровного и железистого эпителия. У 
пяти животных наблюдали глубокие повреждения, 
распространявшиеся до мышечной пластинки СОЖ 
и характеризующиеся как язвы. На дне и краях язв 
выявляли некротические массы с явлениями десква-
мации. В пограничной зоне отмечалась массивная 
лейкоцитарная инфильтрация, а также клеточные 
элементы желез в состоянии выраженной дистро-
фии, вплоть до очагового некроза. В сосудах микро-
циркуляторного русла ядра эндотелиоцитов были 
набухшие, стенки пропитаны плазмой, с явлениями 
плазморрагии и диапедезных кровоизлияний, встре-
чающихся ограниченно вдоль сосудов или на зна-
чительном протяжении в виде гомогенно-розовых 
масс, с примесью эритроцитов и лейкоцитов. В про-
светах сосудов отмечались сладж-феномен, эритро- 
и лейкостазы. 

Использование отвара и экстрактов F. hystrix, при-
готовленных с помощью различных растворителей, 
оказывало гастропротективное влияние, повышая ре-

зистентность СОЖ к действию этанола. Так, у крыс, 
получавших отвар и экстракты, приготовленные на 
воде и 70%-м спирте, общее количество повреждений 
в СОЖ было в среднем на 44% меньше, чем у живот-
ных контрольной группы. Мелкие эрозии выявлялись 
у 100% крыс данных опытных групп; их количество и 
индекс Паулса значимо не отличались от показателей 
животных контрольной группы. Крупные эрозии от-
мечались у семи и восьми животных II и V опытных 
групп соответственно. Индекс Паулса для крупных 
эрозий в I, II и V опытных группах был ниже тако-
вого показателя в контроле на 38, 46 и 42% соответ-
ственно. Полосовидные эрозии наблюдали у двух 
из восьми животных, получавших водный экстракт,  
и у двух из 10 животных, получавших отвар. При 
этом индекс Паулса для полосовидных язв у крыс 
данных опытных групп был в 7,0 и 6,5 раза ниже 
такового показателя контрольных животных. При 
микроскопическом исследовании в стенке желудка  
у большинства животных I, II и V опытных групп от-
мечались кровоизлияния, эрозии, проникающие не 
более чем на 2/3 собственной пластинки СОЖ. Язвы, 
представленные глубоким некрозом СОЖ и отграни-
ченные выраженной лейкоцитарной инфильтрацией, 
встречались только у двух животных в I и II опытных 
группах. Участки плазморрагий и диапедезных кро-
воизлияний были менее выражены. 

У животных III и IV опытных групп, получавших 
экстракты, приготовленные на 30%-м и 40%-м эта-
ноле, общее количество деструкций в СОЖ было на 
67 и 45% ниже такового показателя в контроле (см. 
таблицу). Мелкие эрозии отмечались у восьми жи-
вотных III и IV опытных групп, крупные эрозии – у 
шести и восьми животных из 10, получавших соот-
ветственно экстракты, приготовленные на 30%-м и 
40%-м этаноле. Полосовидные эрозии у животных 
данных опытных групп не выявлялись. Индекс Па-
улса для мелких и крупных эрозий был значительно 
ниже в III опытной группе и составил 1,4 и 0,6 соот-
ветственно (против 2,1 и 1,6 в IV опытной группе, 
что в 2,9 и 4,0 раза ниже показателей контрольных 
животных). При гистологическом исследовании 
СОЖ животных III и IV опытных групп в большин-
стве случаев отмечались неглубокие эрозии, затра-
гивающие только поверхностно-ямочный эпителий. 
Единичные эрозии проникали на ½ собственной пла-
стинки слизистой оболочки. Вокруг эрозий лейкоци-
тарная инфильтрация была умеренно выражена, на-
блюдалась дилатация сосудов микроциркуляторного 
русла с эритро- и лейкостазами, мелкими участками 
плазморрагий и диапедезных кровоизлияний.  

Наиболее выраженное гастропротективное вли-
яние проявлял экстракт F. hystrix, приготовленный 
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на комбинации 30%-го и 40%-го этанола. Количе-
ство всех деструкций на одно животное в данной 
опытной группе составило 2,5 (см. таблицу), что  
в 3,6 раза ниже показателя в контрольной группе. 
Отсутствовали полосовидные эрозии. Мелкие и 
крупные эрозии отмечались, соответственно, у семи 
и пяти крыс; индекс Паулса для них был в 3,6 и 6,0 
раза ниже таковых у животных контрольной груп-
пы. При патогистологическом исследовании стенки 

желудка животных VI опытной группы установле-
но, что деструктивным изменениям был подвержен 
только поверхностно-ямочный эпителий, в результа-
те десквамации которого отмечались мелкие эрозии 
со слабо выраженной лейкоцитарной инфильтраци-
ей. Сосуды микроциркуляторного русла умеренно 
расширены и полнокровны, в основном с явлениями 
эритростаза и эритродиапедеза; сладж-феномен и 
плазморрагии не обнаружены. 

Т а б л и ц а 

Влияние Ferulopsis hystrix на выраженность повреждений в слизистой оболочке желудка белых крыс  
при этаноловом повреждении

Показатель
Группа животных

Контрольная,  
n = 10

Опытная I,
 n = 10

Опытная II,
n = 8

Опытная III,
n =  10

Опытная IV,
n = 10

Опытная V,
n = 10

Опытная VI, 
n = 10

Общее кол-во поврежде-
ний, Me (Q1; Q3)

9
(7; 11)

5
(2; 8)

р ≤ 0,05

6
(2; 8)

р ≤ 0,05

3
(2; 3)

р ≤ 0,05

4,5 
(2; 8)

р ≤ 0,05

5
(2; 7)

р ≤ 0,05

2,5
 (0; 4)

р ≤ 0,05
Точечные эрозии

Частота встречаемости, % 100 60 100 80 80 100 70
Кол-во деструкций, 
Me (Q1; Q3)

4
(3; 5)

3,5
(2; 4)

3,5
 (2; 4)

2
(1; 3) р ≤ 0,05

2
(2; 4) р ≤ 0,05

3
 (3; 4)

2
(0; 3)

Индекс Паулса 4,0 1,9 3,3 1,4 2,1 3,4 1,6
Средние эрозии

Частота встречаемости, % 80 70 75 60 80 80 50
Кол-во деструкций, 
Me (Q1; Q3)

3
(2; 4)

2,5
 (0; 4)

2
(0; 3)

1 
(0; 1) р ≤ 0,05

2 
(1; 3) 

2
(1; 2)

0,5
(0; 1) р ≤ 0,05

Индекс Паулса 2,4 1,5 1,3 0,6 1,6 1,4 0,4
Крупные эрозии

Частота встречаемости, % 60 30 25 0
р ≤ 0,01

0
р ≤ 0,01

0
р ≤ 0,01

0
р ≤ 0,01

Кол-во деструкций, 
Me (Q1; Q3) 

1
 (0; 3)

0
(0; 1)

0 
(0; 2) р ≤ 0,05 0 0 0 0

Индекс Паулса 0,84 0,12 0,125 0 0 0 0

Примечание .  Количество животных, включенных в анализ, – n. 

Выявленное гастропротективное действие ле-
карственных форм корневищ с корнями F. hystrix 
обусловлено содержанием в нем фенольных соеди-
нений, в частности кумаринов и флавоноидов, об-
ладающих антиоксидантным, противовоспалитель-
ным, антикоагулирующим и другими свойствами. 
Кумарины, ингибируя в очаге тканевого поврежде-
ния фермент циклооксигеназы-2, подавляют синтез 
медиаторов воспаления (гистамин, серотонин) и 
провоспалительных цитокинов – интерлейкина-1β, 
фактора некроза опухоли альфа и других биологи-
ческих субстанций; за счет этого оказывают проти-
вовоспалительный эффект, способствуя снижению 
сосудистой проницаемости и миграции лейкоцитов 
[14, 15]. Cосудорасширяющее действие кумаринов 
обусловлено снижением внутриклеточной концен-

трации кальция в гладких миоцитах сосудов микро-
циркуляторного русла. Важная роль в механизме ан-
тикоагулирующего действия кумаринов отводится 
снижению синтеза тромбоксана В2 в тромбоцитах за 
счет ингибирования циклооксигеназ [16]. 

Следовательно, торможение агрегации тром-
боцитов опосредованно способствует улучшению 
микроциркуляции в СОЖ, что вкупе с сосудорас-
ширяющим и противовоспалительным эффекта-
ми кумаринов объясняет появление у экстракта 
F. hystrix гастропротективной активности при эта-
ноловом повреждении желудка у белых крыс. Га-
стропротективный эффект может быть частично 
обусловлен антиоксидантными свойствами кума-
ринов и флавоноидов, входящих в состав F. hystrix, 
которые связаны с их способностью хелатировать 
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ионы металлов переменной валентности, участвую-
щих в реакциях образования свободных радикалов 
[17], а также свойством связывать образовавшиеся 
радикалы [9] и повышать резистентность клеточ-
ных мембран [11].

 ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Таким образом, отвар и сухие экстракты из корне-

вищ с корнями F. hystrix, приготовленные с помощью 
различных растворителей, проявляют гастропротек-
тивное действие, повышая резистентность СОЖ к 
действию этанола, ограничивая развитие дистрофи-
ческих и некротических процессов в покровно-ямоч-
ном и железистом эпителиях, препятствуя развитию 
воспалительных процессов в стенке желудка белых 
крыс. По степени возрастания фармакотерапевтиче-
ской эффективности данные лекарственные формы 
можно расположить в следующем порядке: экстракт 
F. hystrix, приготовленный на воде; экстракт F. hys-
trix, приготовленный на 70%-м этаноле; отвар F. hys-
trix < экстракт F. hystrix, приготовленный на 40%-м 
этаноле < экстракт F. hystrix, приготовленный на 
30%-м этаноле < экстракт F. hystrix, приготовленный 
на 40%-м и 30%-м этаноле. 
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