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Введение. Гипоксия – типовой патологический 
процесс, лежащий в основе патогенеза большинства 
заболеваний. Дефицит кислорода в организме приводит 
к мобилизации и напряжению его адаптационных реак-
ций и механизмов. При их перенапряжении и истощении 
развиваются выраженные метаболические нарушения, 
которые сопровождаются активизацией свободно-
радикальных процессов и развитием окислительного 
стресса, что в свою очередь ведет к повреждению и даже 
гибели клеток [4]. Разработка новых лекарственных 
веществ, обладающих выраженным антиоксидантным 
действием, позволит повысить устойчивость организма 
к недостатку кислорода и таким образом улучшит тече-
ние многих заболеваний [5].

Экдистероиды – это группа полигидроксилирован-
ных стероидов, участвующих в регуляции жизнедея-
тельности многих организмов. Являясь у насекомых 
гормонами линьки [6], в организме млекопитающих 
они оказывают разнообразные позитивные эффекты: 
повышают физическую работоспособность, обладают 
анаболическим, гиполипидемическим, антигипер-
гликемическим, иммунотропным и другими видами 
действия [8]. 

Цель исследования. Изучить влияние фитоэк-
дистерона на выраженность окислительного стресса 
при острой гипоксической гипобарической гипоксии 
средней степени тяжести.

Материалы и методы. В эксперименте исполь-
зовали водную вытяжку из смолёвки поникшей (silene 
nutans) и смолёвки татарской (silene tatarica), содер-
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жащую 0,1% фитоэкдистерона (ФЭ). Концентрацию 
вещества определяли спектрофотометрически при 
длине волны 242 нм [3]. Работа проведена на 35 не-
линейных белых крысах – самцах массой 230–270 г. 
Содержание животных в виварии соответствовало 
«Санитарным правилам по устройству, оборудованию 
и содержанию экспериментально-биологических 
клиник» от 06.04.1993 г. Исследования осуществляли 
в соответствии с «Правилами проведения работ и 
использования экспериментальных животных» (При-
ложение к приказу МЗ СССР № 755 от 12.08.1977 г.).

Экспериментальные животные были разделены на 
5 серий. Первая серия представлена интактными кры-
сами. Вторая серия (контроль) – животными, которых 
подвергали воздействию острой гипоксической гипо-
барической гипоксии (ОГГГ). Третья серия – крысами, 
которым вводили ФЭ. Четвертая серия – животными, 
которых после профилактического введения ФЭ под-
вергали воздействию ОГГГ. Пятая серия – крысами, 
которым вводили милдронат «Grindex» (МД) в дозе 
250 мг/кг в течение 7 дней, а затем подвергали воз-
действию ОГГГ.

ФЭ вводили животным ежедневно в течение 7 дней 
per os в дозе 5 мг/кг массы. ОГГГ моделировали путем 
подъема животных на высоту 8000 м со скоростью 50 
м/с и экспозицией 30 мин. 

В конце эксперимента животных забивали под 
легким эфирным наркозом, после чего забирали для 
исследования головной мозг, сердце и печень. Вы-
раженность окислительного стресса оценивали по 
активности оксидантной и антиоксидантной систем 
организма. В гомогенатах органов об оксидантной 
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активности судили по содержанию малонового 
диальдегида (МДА). Антиоксидантную активность 
оценивали по уровню свободных и белковых (общих) 
сульфгидрильных (SH) групп, активности супероксид-
дисмутазы (СОД), каталазы, глутатионпероксидазы, 
глутатион-SH-трансферазы, глутатионредуктазы.

Статистическую обработку результатов выполняли с 
помощью пакета прикладных программ «Statistica 6.1». 
Результаты представлены в виде M±m, где M – среднее 
арифметическое значение, m – ошибка среднего 
арифметического значения. Различия между группами 
оценивали методом однофакторного дисперсионного 
анализа (ANOVA), тест Ньюмена-Кейсла [2]. 

Результаты и их обсуждение. Введение ФЭ в 
течение 7 дней интактным крысам (третья серия), по 
сравнению с животными первой серии, приводило в 
мозге к повышению активности глутатионпероксида-
зы на 8,3% (р<0,05) (табл. 1), а в печени – к повышению 
активности каталазы на 28,6% (р<0,05) и снижению 
содержания МДА на 28,6% (р<0,05) (табл. 3). 

Экспозиция животных на высоте 8000 м в течение 
30 мин (вторая серия) сопровождалась различными по 
направленности и степени изменениями исследуемых 
показателей оксидантной и антиоксидантной систем в 
разных органах (головном мозге, миокарде, печени), по 
сравнению с показателями интактных крыс. Так, в мозге 
отмечалось  достоверное (р<0,05) повышение уровня 
МДА на 28,1%, снижение содержания свободных и 
белковых SH-групп на 27,3 и на 38,5% соответственно, 
уменьшение активности СОД на 26,4%, глутатион-SH-
трансферазы на 10,5%, глутатионредуктазы на 18,9%, 
глутатионпероксидазы на 23,1% и повышение активно-
сти каталазы на 29,0% (см. табл. 1). В миокарде обна-
руживалось достоверное (р<0,05) повышение уровня 
МДА на 35,2% , снижение концентрации свободных и 
белковых SH-групп на 36,8 и 30,9% соответственно, 
уменьшение активности СОД на 24,1%, каталазы на 
33,3%, глутатион-SH-трансферазы на 11,1%, глута-
тионредуктазы на 15,3%, глутатионпероксидазы на 
19,2% (табл. 2.). В печени наблюдалось достоверное 
(р<0,05) повышение уровня МДА на 36,7% , снижение 
содержания свободных и белковых SH-групп на 29,4 
и на 44,3% соответственно, уменьшение активности 
СОД на 30,6%, каталазы на 35,7%, глутатион-SH-
трансферазы на 8,9%, глутатионредуктазы на 17,6%, 
глутатионпероксидазы на 25,3% (см. табл. 3).

Профилактическое введение ФЭ в течение 7 дней 
перед ОГГГ (четвертая серия), по сравнению с живот-
ными контрольной серии, приводило в мозге к повы-
шению (р<0,05) содержания общих SH-групп на 62,5%, 
активности СОД на 31,5%, глутатион-SH-трансферазы 
на 18,3% и нормализации (отсутствие достоверных 
различий с интактными животным, р>0,05) уровня 
МДА, свободных SH-групп и активности глутатион-
редуктазы (см. табл. 1). В миокарде наблюдалось 
повышение (р<0,05) уровня свободных SH-групп на 
41,7%, активности глутатионпероксидазы на 7,6% и 
нормализация уровня МДА, активности СОД, каталазы, 

глутатион-SH-трансферазы, глутатионредуктазы (см. 
табл. 2). В печени происходило снижение уровня МДА 
на 20,4% (р<0,05), увеличение содержания белковых 
SH-групп на 45,5% (р<0,05), активности глутатион-
SH-трансферазы на 6,8%, глутатионпероксидазы на 
21,4%, каталазы на 66,7%  и нормализация содержания 
свободных SH-групп и активности СОД (табл. 3).

В пятой серии эксперимента (введение милдро-
ната (МД) в течение 7 дней) по сравнению с живот-
ными второй серии в мозге происходило повышение 
(р<0,05) активности СОД на 33,2%, глутатион-SH-
трансферазы на 24,6%, глутатионредуктазы на 26,2%, 
глутатионпероксидазы на 23,9% и нормализация 
уровня МДА, концентраций свободных и белковых 
SH-групп (см. табл. 1). В миокарде отмечалось сни-
жение уровня МДА на 34,6%, повышение содержания 
свободных SH-групп на 25,0% (р<0,05), активности 
глутатионпероксидазы на 20,2% и нормализация ак-
тивности СОД, каталазы, глутатион-SH-трансферазы 
и глутатионредутазы (табл. 2). В печени обнаружива-
лась нормализация уровня МДА, свободных SH-групп, 
СОД, глутатион-SH-трансферазы, глутатионредуктазы 
и глутатионпероксидазы (см. табл. 3). 

Повышение уровня МДА и снижение концентрации 
свободных, белковых SH-групп, активности антиок-
сидантных ферментов во всех исследуемых органах 
(кроме активности каталазы в мозге, где ее активность 
повышалась) на фоне ОГГГ свидетельствует об акти-
вации процессов свободно-радикального окисления, 
ослаблении активности антиоксидантной защиты и 
развитии окислительного стресса [4, 5]. 

Профилактическое введение фитоэкдистерона в 
течение 7 дней перед ОГГГ предотвращало развитие 
окислительного стресса во всех исследуемых органах 
(мозге, миокарде и печени), причем за счет стимули-
рования разных звеньев антиоксидантной системы. 
Подобное действие ФЭ можно рассматривать как 
проявление его адаптогенной активности, то есть спо-
собности оптимизировать в разных органах наиболее 
важные для их жизнедеятельности компоненты анти-
оксидантной системы защиты [4, 7]. Экдистероидные 
рецепторы в организме млекопитающих до сих пор не 
обнаружены. Считается, что свои эффекты они оказы-
вают за счет повышения активности протеинкиназы В 
или фосфолипазы С [9].

В отличие от этого, использование МД приводило 
к активации антиоксидантной системы лишь в мозге и 
миокарде, что связано с особенностями его механиз-
ма действия. Известно, что МД оптимизирует  метабо-
лизм миокарда и улучшает циркуляцию и метаболизм 
в головном мозге при ишемии [1].

Выводы
1. Ежедневное назначение интактным крысам фи-

тоэкдистерона per os в дозе 5 мг/кг массы в течение 7 
дней приводит в мозге к повышению активности глута-
тионпероксидазы, а в печени к повышению активности 
каталазы и уменьшению содержания МДА.

2. Профилактическое в течение 7 дней до гипо-
барической гипоксии пероральное введение фи-
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Таблица 1
Влияние фитоэкдистерона и милдроната на состояние антиоксидантной системы мозга крыс, М±m

Показатель

Серия эксперимента

1 (интактные) 2 (контроль) 3 (ФЭ 7 дней)
4 (ФЭ 7 дней 

перед гипоксией)
5 (МД 7 дней 

перед гипоксией)

МДА, нмоль/мг ткани 13,32±1,05 17,06±1,1* 12,64±0,87 15,25±0,75 16,135±0,95

SH-группы свободные, 
мкмоль/ мг ткани

0,11±0,0078 0,08±0,0041* 0,1±0,0063 0,095±0,0056 0,094±0,0049

SH-группы общие, 
мкмоль/мг ткани

0,39±0,025 0,24±0,019* 0,44±0,039 0,39±0,03** 0,3±0,026

Активность СОД, МЕ/мг ткани 4,01±0,27 2,95±0,2* 3,76±0,31 3,88±0,29** 3,93±0,23**

Активность каталазы, 
МЕ/мг ткани

1,24±0,07 1,6±0,084* 1,26±0,058 1,68±0,094* 1,64±0,106*

Активность глутатион-SH-
транасферазы, 
нмоль ХДНБ/мин×мг ткани

112,18±3,5 100,4±2,5* 115,83±3,8 118,8±3,9** 125,1±4,5**

Активность 
глутатионредуктазы, 
нмоль НАДФН/мин×мг ткани

24,86±1,11 20,16±0,95* 23,56±0,78 22,3±1,23 25,45±1,25**

Активность 
глутатионпероксидазы, 
нмоль НАДФН/мин×мг ткани

8,5±0,32 6,54±0,15* 9,2±0,21* 7,1±0,38* 8,1±0,41**

Примечание: * – р<0,05 по сравнению с интактными крысами; ** – р<0,05 по сравнению с контролем.

Таблица 2 
Влияние фитоэкдистерона и милдроната на состояние антиоксидантной системы миокарда крыс, М±m

Показатель

Серия эксперимента

1 (интактные) 2 (контроль) 3 (ФЭ 7 дней)
4 (ФЭ 7 дней 
перед гипок-

сией)

5 (МД 7 дней 
перед гипоксией)

МДА, нмоль/мг ткани 2,5±0,15 3,38±0,25* 2,8±0,18 2,95±0,2 2,21±0,15**; ***

SH-группы свободные, 
мкмоль/ мг ткани

0,19±0,013 0,12±0,0084* 0,18±0,0094 0,17±0,01** 0,15±0,0089*; **

SH-группы общие, 
мкмоль/мг ткани

0,68±0,048 0,47±0,041* 0,65±0,053 0,51±0,032* 0,5±0,045*

Активность СОД, МЕ/мг ткани 3,36±0,15 2,55±0,12* 3,07±0,24 3,2±0,25 3,05±0,22

Активность каталазы, 
МЕ/мг ткани

5,4±0,32 3,6±0,2* 5,0±0,38 4,6±0,26 4,4±0,3

Активность глутатион-SH-
транасферазы, 
нмоль ХДНБ/мин×мг ткани

53,3±1,9 47,36±1,2* 55,18±2,7 48,11±2,1 49,7±2,2

Активность 
глутатионредуктазы, 
нмоль НАДФН/мин×мг ткани

22,86±0,8 19,36±0,65* 21,03±0,9 20,91±1,2 21,47±1,15

Активность 
глутатионпероксидазы, 
нмоль НАДФН/мин×мг ткани

21,3±0,86 17,2±0,83* 20,5±1,07 18,5±0,87** 20,68±1,35**

Примечание: * – р<0,05 по сравнению с интактными крысами; ** – р<0,05 по сравнению с контролем; *** – р<0,05 между 
изучаемыми показателями 4 и 5 серий.

тоэкдистерона в дозе 5 мг/кг массы тела приводит 
к снижению выраженности органных проявлений 
окислительного стресса.

3. По антиоксидантному влиянию на головной мозг 
и миокард фитоэкдистерон сопоставим с известным 
препаратом метаболического действия милдронатом, 
а по влиянию на печень даже его превосходит. 
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Study of phytoecdysterone influence on oxidative stress during hypoxia on rats

Abstract. In the research on the nonlinear white rats an influence of phytoecdysterone, extracted from Silene nutans and 
Silene tatarica, on expression of oxidative stress was studied at an acute hypoxemic hypobaric hypoxia. Hypoxia was simulated 
by an exposition of the animals at the height of 8000 m with rate of lifting and descent of 50 km/s and the exposition within 
30 minutes. It was established that daily appointment to intact rats phytoecdysterone per os in a dose of 5 mg/kg within 7 
days leads to increase activity of glutathioneperoxidase in the brain, and to increase the activity of catalase and to reduce 
the content of malone dialdehyde in liver. It was shown that introduction of phytoecdysterone  per os in a mass dose 5 mg/kg 
within 7 days before hypoxia leads to depression of expression of oxidative stress in different organs. By the antioxidant effect 
on the brain and myocardium phytoecdysterone it was comparable to the known preparation of metabolic action mildronate 
and on the influence on the liver even surpassed it.
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