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ÎÎÎ “Áåðåçîâûé ìèð”, Ìîñêâà

Â ðåçóëüòàòå ïðîâåäåííîãî êîìïëåêñíîãî èññëåäîâàíèÿ íà ìûøàõ è ìîðñêèõ ñâèíêàõ
óñòàíîâëåíî, ÷òî ýêñòðàêò áåðåñòû ñóõîé (ÁÝÑ) ñ ñîäåðæàíèåì áåòóëèíà íå ìåíåå 70 %,
ïðèìåíÿåìûé ïåðîðàëüíî, â äîçàõ 100 è 1000 ìã�êã, íå îáëàäàåò èììóíîòîêñè÷åñêèìè è
àëëåðãèçèðóþùèìè ñâîéñòâàìè. ÁÝÑ â äîçå 100 ìã�êã ïðè 14-òè äíåâíîì ïåðîðàëüíîì
ââåäåíèè óìåíüøàåò îáðàçîâàíèå íåéòðîôèëàìè ìûøåé àêòèâíûõ ôîðì êèñëîðîäà â òå-
ñòå ëþìèíîëçàâèñèìîé õåìèëþìèíåñöåíöèè, à ïðè îäíîêðàòíîì ââåäåíèè â äîçàõ
100 ìã�êã è 1000 ìã�êã èíãèáèðóåò ðåàêöèþ âîñïàëåíèÿ íà Êîí À ó ìûøåé. Ââåäåíèå
ÁÝÑ ìîðñêèì ñâèíêàì â äîçàõ 100 ìã�êã è 1000 ìã�êã ïîäàâëÿåò èíòåíñèâíîñòü ðåàêöèè
ñèñòåìíîé àíàôèëàêñèè.

Ðàñòèòåëüíûå ýêñòðàêòû íàõîäÿò øèðîêîå ïðèìåíå-
íèå â êà÷åñòâå áèîëîãè÷åñêè àêòèâíûõ äîáàâîê (ÁÀÄ)
è ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ [1].

Íåäàâíî áûë ïðåäëîæåí îðèãèíàëüíûé ñïîñîá ïî-
ëó÷åíèÿ áåðåñòû ýêñòðàêòà ñóõîãî ñ ñîäåðæàíèåì áå-
òóëèíà íå ìåíåå 70 % (ÁÝÑ), êîòîðûé îáëàäàåò øèðî-
êèì ñïåêòðîì ôàðìàêîëîãè÷åñêîé àêòèâíîñòè, â ÷àñò-
íîñòè, ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûìè ñâîéñòâàìè [2 – 5].

Äàííîå íàáëþäåíèå, à òàêæå ïîçèòèâíûé îïûò ïðè-
ìåíåíèÿ ÁÝÑ â êà÷åñòâå ÁÀÄ, îïðåäåëèëè ïåðñïåêòè-
âó ðàçðàáîòêè íà åãî îñíîâå ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíîãî
ëåêàðñòâåííîãî ñðåäñòâà.

Îäíèì èç ýòàïîâ ýòîé ðàáîòû ÿâèëîñü êîìïëåêñíîå
èçó÷åíèå àëëåðãèçèðóþùèõ è èììóíîòîêñè÷åñêèõ
ñâîéñòâ ÁÝÑ.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû

Áåðåñòû ýêñòðàêò ñóõîé (ÁÝÑ), ïðîèçâîäñòâà ÎÎÎ
“Áåðåçîâûé ìèð” (Ðåãèñòðàöèîííûé íîìåð ÑÝÇ
¹ 77.99.03.936.Á.000201.02.04), ñ ñîäåðæàíèåì áåòó-
ëèíà íå ìåíåå 70 %, áûë ïîëó÷åí ýêñòðàãèðîâàíèåì
âåðõíåãî ñëîÿ êîðû áåðåçû îðãàíè÷åñêèìè ðàñòâîðè-
òåëÿìè ñ äàëüíåéøåé î÷èñòêîé â ÷èñòîì ýòèëîâîì
ñïèðòå.

Èçó÷åíèå èììóíîòîêñè÷íîñòè è àëëåðãèçèðóþùèõ
ñâîéñòâ ÁÝÑ ïðîâîäèëè ñîãëàñíî ìåòîäè÷åñêèì óêàçà-
íèÿì, óòâåðæäåííûì Ôàðìàêîëîãè÷åñêèì êîìèòåòîì
ÌÇ ÐÔ 2000 ã [6]. Ýêñïåðèìåíòû âûïîëíÿëè íà ìû-
øàõ ñàìöàõ ëèíèé ÑÂÀ, C57BL�6 è ãèáðèäàõ F1

(ÑÂÀ � C57BL�6) ìàññîé 18 – 20 ã è ñàìöàõ ìîðñêèõ
ñâèíîê àëüáèíîñîâ, ìàññîé 250 – 300 ã (ïèòîìíèê
“Ñòîëáîâàÿ” ÐÀÌÍ). Æèâîòíûõ ñîäåðæàëè â âèâàðèè
ÃÓ ÍÈÈ ôàðìàêîëîãèè ÐÀÌÍ â óñëîâèÿõ, ñîîòâåòñò-
âóþùèõ äåéñòâóþùèì Ñàíèòàðíûì ïðàâèëàì, ñî ñâî-
áîäíûì äîñòóïîì ê âîäå è ïèùå.

Â ýêñïåðèìåíòàõ ïî èçó÷åíèþ èììóíîòîêñè÷íîñòè
ÁÝÑ ââîäèëè ïåðîðàëüíî 14 äíåé â òåðàïåâòè÷åñêè
ýôôåêòèâíîé äîçå 100 ìã�êã [7] è â äîçå íà ïîðÿäîê åå
ïðåâûøàþùåé — 1000 ìã�êã â 1 % êðàõìàëüíîì ãåëå,
æèâîòíûì êîíòðîëüíîé ãðóïïû ââîäèëè ñîîòâåòñòâó-
þùèé îáúåì ãåëÿ.

Âëèÿíèå ÁÝÑ íà ôàãîöèòàðíóþ àêòèâíîñòü ïåðèòî-
íåàëüíûõ ìàêðîôàãîâ (ñ èñïîëüçîâàíèåì ÷àñòèö êîë-
ëîèäíîé òóøè), ìàññó è êëåòî÷íîñòü òèìóñà, ñåëåçåí-
êè, ïîäêîëåííûõ ëèìôîóçëîâ èçó÷àëè ïî ñòàíäàðòíûì
ìåòîäèêàì íà ìûøàõ ãèáðèäàõ F1 (ÑBA � C57Bl�6).
Äëÿ îïðåäåëåíèÿ âëèÿíèÿ äâóõíåäåëüíîãî ââåäåíèÿ
ÁÝÑ íà àêòèâíîñòü íåéòðîôèëîâ â òåñòå õåìèëþìè-
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Ò à á ë è ö à 1
Ïîêàçàòåëè õåìèëþìèíåñöåíòíîãî îòâåòà íåéòðîôèëîâ, ñòèìóëèðîâàííûõ çèìîçàíîì, ïðè ïåðîðàëüíîì ââåäåíèè ÁÝÑ â òå÷å-
íèå 14 äíåé

Äîçà ÁÝÑ �I, (ìÂ)
Óðîâåíü

çíà÷èìîñòè
S, (åä.)

Óðîâåíü
çíà÷èìîñòè

Êîíòðîëü (n = 9) 38,0 � 12,1 – 23475,8 � 6509,3 –

14-òè äíåâíîå ï�î ââåäå-
íèå 100 ìã�êã

(n = 10) 11,5 � 2,7 ð < 0,05 7057,2 � 1408,0 ð < 0,01

14-òè äíåâíîå ï�î ââåäå-
íèå 1000 ìã�êã

(n = 10) 82,0 � 19,7 ð > 0,05 52140,2 � 13716,0 ð > 0,05

Ïðèìå÷àíèå: n — êîëè÷åñòâî æèâîòíûõ; �I — ïîêàçàòåëü óðîâíÿ àêòèâèðîâàííîé õåìèëþìèíåñöåíöèè; S — ñâåòîñóììà õåìèëþìèíåñöåíöèè çà
20 ìèí ïîñëå äîáàâëåíèÿ çèìîçàíà.



íåñöåíöèè, êëåòêè âûäåëÿëè ïî ìåòîäó, ðàçðàáîòàííî-
ìó ôèðìîé Sigma, èç ãåïàðèíèçèðîâàííîé êðîâè ìû-
øåé ãèáðèäîâ F1 (ÑBA � C57Bl�6). Õåìèëþìèíåñöåí-
öèþ, ñòèìóëèðîâàííóþ îïñîíèçèðîâàííûì çèìîçàíîì
(êîíöåíòðàöèÿ â ïðîáå — 100 ìêã�ìë), ðåãèñòðèðîâà-
ëè íà õåìèëþìèíîìåòðå Bioorbit 1251 (Øâåöèÿ).

Âëèÿíèå ÁÝÑ íà ãóìîðàëüíûé èììóíèòåò ïîñëå
14-äíåâíîãî ââåäåíèÿ îïðåäåëÿëè ïî òèòðàì ãåìàã-
ãëþòèíèíîâ â ðåàêöèè ãåìàããëþòèíàöèè (ÐÏÃÀ), ïî-
ñòàâëåííîé â ìèêðîòèòðàòîðå Òàêà÷è, â îïûòàõ íà ìû-
øàõ ëèíèé ÑÂÀ è Ñ57BL�6. Êëåòî÷íûé èììóííûé îò-
âåò èçó÷àëè ïî ðåàêöèè ãèïåð÷óâñòâèòåëüíîñòè
çàìåäëåííîãî òèïà (ÃÇÒ) â îïûòàõ íà ìûøàõ ãèáðèäàõ
F1 (CBA � C57BL�6).

Äëÿ ïîñòàíîâêè ðåàêöèè îáùåé àíàôèëàêñèè èñïî-
ëüçîâàëè ìîäåëü ñåíñèáèëèçàöèè èíòàêòíûõ ìîðñêèõ
ñâèíîê 0,6 % ðàñòâîðîì áåëêà êóðèíîãî ÿéöà (ÁÊß,
îñíîâíîé àëëåðãåííûé êîìïîíåíò — îâàëüáóìèí) [8].
Âëèÿíèå ýêñòðàêòà íà êîíêàíàâàëèí À (Êîí À)-èíäó-
öèðîâàííóþ ðåàêöèþ âîñïàëåíèÿ èçó÷àëè íà ìûøàõ
ëèíèè ÑÂÀ. Íàëè÷èå àëëåðãè÷åñêèõ ðåàêöèé çàìåä-
ëåííîãî òèïà ê ÁÝÑ ïðè îäíîêðàòíîì ñóáïëàíòàðíîì
ââåäåíèè ïðåïàðàòà â 2 äîçàõ â ñìåñè ñ ïîëíûì àäúþ-
âàíòîì Ôðåéíäà (ÏÀÔ) îïðåäåëÿëè ïîñëå âíóòðèêîæ-
íîãî (â�ê) ââåäåíèÿ ðàçðåøàþùåé äîçû ýêñòðàêòà íà
âûñòðèæåííûõ ó÷àñòêàõ ñïèíû ìîðñêèõ ñâèíîê àëü-
áèíîñîâ íà 21 äåíü îïûòà.

Ñòàòèñòè÷åñêèé àíàëèç äàííûõ ïðîâîäèëè ñ ïîìî-
ùüþ t-êðèòåðèÿ Ñòüþäåíòà, èñïîëüçóÿ ñòàòèñòè÷åñêèå
ïðîãðàììû (PSP) STATISTICA (âåðñèÿ 6.0) äëÿ WIN-
DOWS.

Ðåçóëüòàòû è èõ îáñóæäåíèå

Ââåäåíèå ÁÝÑ per os â äîçàõ 100 è 1000 ìã�êã â òå-
÷åíèå 14 äíåé ïðàêòè÷åñêè íå âëèÿëî íà ìàññó è êëå-

òî÷íîñòü èññëåäîâàííûõ îðãàíîâ èììóííîé ñèñòåìû:
ñåëåçåíêè, òèìóñà è ëèìôîóçëîâ. Òîëüêî ïðè èñïîëü-
çîâàíèè ÁÝÑ â äîçå 100 ìã�êã îòìå÷åíî óâåëè÷åíèå
ìàññû ñåëåçåíêè íà 22 % ( p < 0,01).

Äâóõíåäåëüíîå ïåðîðàëüíîå ââåäåíèå ýêñòðàêòà â
äîçå 100 ìã�êã âûçûâàëî âûðàæåííîå ïîäàâëåíèå (â
3,3 ðàçà) îáðàçîâàíèÿ àêòèâíûõ ôîðì êèñëîðîäà íåé-
òðîôèëàìè ìûøåé â òåñòå õåìèëþìèíåñöåíöèè
(òàáë. 1). Ââåäåíèå ÁÝÑ ìûøàì â äîçàõ 100 è
1000 ìã�êã â òå÷åíèå 14 äíåé íå âûçâàëî çíà÷èìîãî
èçìåíåíèÿ ôàãîöèòàðíîãî èíäåêñà è íå âëèÿëî íà ðå-
ãèñòðèðóåìûå ïîêàçàòåëè êëåòî÷íîãî èììóíèòåòà.

Êóðñîâîå ââåäåíèå ýêñòðàêòà â äîçå 100 ìã�êã ñòè-
ìóëèðîâàëî àíòèòåëîîáðàçîâàíèå íà 11,6 % ó ìûøåé
ëèíèè ÑÂÀ ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé æè-
âîòíûõ (òàáë. 2). ÁÝÑ â äîçå 1000 ìã�êã íå âûçûâàë
èçìåíåíèÿ àíòèòåëîîáðàçîâàíèÿ ó ìûøåé ëèíèé ÑÂÀ
è Ñ57ÂL�6.

Ââåäåíèå ÁÝÑ â äîçàõ 100 è 1000 ìã�êã ïîäàâëÿëî
èíòåíñèâíîñòü ñèñòåìíîé ðåàêöèè àíàôèëàêñèè. Èí-
äåêñ ðåàêöèè ïî Weigle â êîíòðîëüíîé ãðóïïå ñîñòà-
âèë 2,0; ïðè ââåäåíèè áåòóëèíà â äîçå 100 ìã�êã —
1,1; ïðè ââåäåíèè â äîçå 1000 ìã�êã — 1,3. Àëëåðãè÷å-
ñêèõ ðåàêöèé çàìåäëåííîãî òèïà ïðè èììóíèçàöèè
ìîðñêèõ ñâèíîê ÁÝÑ â äîçàõ 100 è 1000 ìã�êã â ñìåñè
ñ ïîëíûì àäúþâàíòîì Ôðåéíäà òàêæå íå âûÿâëåíî.
Îäíîêðàòíîå ââåäåíèå ýêñòðàêòà áåðåñòû per os â äî-
çàõ 100 è 1000 ìã�êã ìûøàì ëèíèè CBA âûçûâàëî âû-
ðàæåííîå ïîäàâëåíèå ðåàêöèè âîñïàëåíèÿ íà Êîí À íà
51,8 è 36,8 % ñîîòâåòñòâåííî (òàáë. 3).

Òàêèì îáðàçîì, â ðåçóëüòàòå ïðîâåäåííîãî êîìïëåê-
ñíîãî èññëåäîâàíèÿ íà ìûøàõ ðàçëè÷íûõ ëèíèé è
ìîðñêèõ ñâèíêàõ àëüáèíîñàõ óñòàíîâëåíî, ÷òî ýêñò-
ðàêò áåðåñòû ñóõîé, ñ ñîäåðæàíèåì áåòóëèíà íå ìåíåå
70 %, ïðèìåíÿåìûé ïåðîðàëüíî, â äîçàõ 100 è
1000 ìã�êã, íå îáëàäàåò èììóíîòîêñè÷åñêèì äåéñòâè-
åì è àëëåðãèçèðóþùèìè ñâîéñòâàìè. Êðîìå òîãî, ïî-
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Ðèñ. 1. Ñòðóêòóðà áåòóëèíà. Ìîëåêóëÿðíàÿ ôîðìóëà: C30H50O2
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Ðèñ. 2. Ñòðóêòóðà ëóïåîëà. Ìîëåêóëÿðíàÿ ôîðìóëà: C30H50O

Ò à á ë è ö à 2
Âëèÿíèå ââåäåíèÿ ÁÝÑ per os â òå÷åíèå 14 äíåé íà ãóìîðàëü-
íûé èììóíèòåò (ÐÏÃÀ)

Ãðóïïà ìûøåé Ìûøè ëèíèè ÑÂÀ Ìûøè ëèíèè Ñ57ÂL�6

Êîíòðîëü 9,13 � 0,35, n = 9 7,17 � 0,48, n = 10
ÁÝÑ 100 ìã�êã 10,57 � 0,20*, n = 10 7,10 � 0,48, n = 10
ÁÝÑ 1000 ìã�êã 9,00 � 0,22, n = 9 6,38 � 0,46, n = 9

Ïðèìå÷àíèå: Â òàáëèöå ïðåäñòàâëåíû ñðåäíèå âåëè÷èíû òèòðà àíòè-
òåë â log2; n — ÷èñëî æèâîòíûõ â ãðóïïå; * — ð < 0,01.

Ò à á ë è ö à 3
Âëèÿíèå ÁÝÑ íà ðåàêöèþ âîñïàëåíèÿ íà Êîí À

Äîçà ÁÝÑ, ìã�êã
×èñëî æèâîòíûõ

â ãðóïïå
Èíäåêñ ðåàêöèè

Êîíòðîëü 9 17,1 � 1,9
ÁÝÑ:
100 ìã�êã 9 8,2 � 2,6 (ð < 0,01)
1000 ìã�êã 9 10,8 � 2,1 (ð < 0,05)



ëó÷åííûå äàííûå óêàçûâàþò íà íàëè÷èå ó ÁÝÑ, ïðè
ââåäåíèè åãî â òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîé äîçå
100 ìã�êã, àíòèîêñèäàíòíûõ è ïðîòèâîâîñïàëèòåëü-
íûõ ñâîéñòâ.

Ïîëó÷åííûå äàííûå ñîãëàñóþòñÿ ñ ëèòåðàòóðíûìè
äàííûìè. Îñíîâíûì äåéñòâóþùèì íà÷àëîì áåðåñòû
ýêñòðàêòà ñóõîãî ïðåäïîëîæèòåëüíî ÿâëÿåòñÿ ïåíòà-
öèêëè÷åñêèé òðèòåðïåíîâûé ñïèðò C30H50O2 áåòóëèí
(áåòóëèíîë, C30H50O2, ðèñ. 1). Ïî äàííûì ëèòåðàòóðû
áåòóëèí îáëàäàåò âûðàæåííûìè àíòèîêñèäàíòíûìè,
ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûìè è ïðîòèâîîïóõîëåâûìè
ñâîéñòâàìè (2 – 5). Ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíàÿ àêòèâ-
íîñòü ÁÝÑ ìîæåò áûòü îáóñëîâëåíà òåì, ÷òî åãî êîì-
ïîíåíòû, áåòóëèí è áåòóëèíîâàÿ êèñëîòà, ìîãóò ÿâëÿ-
òüñÿ ïîòåíöèàëüíûìè èíãèáèòîðàìè ôîñôîëèïàçû À2

[9]. Àíòèîêñèäàíòíûå è ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûå ñâîé-
ñòâà ïðèñóùè ñîäåðæàùåìóñÿ â ÁÝÑ ëþïåîëó
(C30H50O, ðèñ. 2), êîòîðûé â ýêñòðàêòå êîðû áåðåçû ñî-
ñòàâëÿåò ïðèìåðíî 10 % îò ñîäåðæàíèÿ áåòóëèíà, áå-
òóëèíîâîé êèñëîòå (C30H48O3, ðèñ. 3) è äðóãèì ìèíîð-
íûì êîìïîíåíòàì òðèòåðïåíîèäíîé ôðàêöèè áåðåñòû
[10 – 12].

Ïî äàííûì ëèòåðàòóðû, ñåëåêòèâíàÿ ñòèìóëÿöèÿ
Th1-õåëïåðîâ, âûðàáàòûâàþùèõ èíòåðôåðîí �,
(IFN-�), çàäåðæèâàåò âûðàáîòêó Th2-êëåòîê, ñåêðåòè-
ðóþùèõ èíòåðëåéêèí IL 4, ñòèìóëèðóþùèé ñèíòåç
IgE-àíòèòåë ó ìûøåé [13]. Âîçìîæíî, ÷òî ïîäàâëåíèå
ñèñòåìíîé ðåàêöèè àíàôèëàêñèè ó ìîðñêèõ ñâèíîê
ñâÿçàíî ñ âûÿâëåííîé ó ÁÝÑ ñïîñîáíîñòüþ ñåëåêòèâ-
íî èíäóöèðîâàòü �-èíòåðôåðîí è òàêèì îáðàçîì òîð-
ìîçèòü âûðàáîòêó Th2 õåëïåðîâ [14]. Íàëè÷èå ïðîòè-
âîàëëåðãåííûõ ñâîéñòâ ó ýêñòðàêòà áåðåñòû ñóõîãî
òðåáóåò äàëüíåéøåãî èçó÷åíèÿ.

Òàêèì îáðàçîì, ðåçóëüòàòû ïðîâåäåííîãî èññëåäî-
âàíèÿ, ñ îäíîé ñòîðîíû, óêàçûâàþò, ÷òî ÁÝÑ íå îáëà-
äàåò íåæåëàòåëüíûìè èììóíîòîêñè÷åñêîé è àëëåðãè-
çèðóþùåé àêòèâíîñòÿìè, à ñ äðóãîé, îïðåäåëÿåò ïåðñ-
ïåêòèâó åãî äàëüíåéøåãî èçó÷åíèÿ â êà÷åñòâå
ïðîòèâîàëëåðãåííîãî ñðåäñòâà.
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Birch bark dry extract (BBDE) with not less then 70 %

of betulin content, was tested in complex studies conduc-
ted in mice and guinea pigs. Administered perorally at do-
ses of 100 and 1000 mg�kg it was shown to have neither
immunotîxic nor allergenic properties.

In luminol-dependent chemiluminescence tests BBDE
used in mice at a dose of 100 mg�kg during a 14-day the-
rapy was found to inhibit the active oxygen species pro-
duction by neutrophiles. Under a single administration at
doses of 100 and 1000 mg�kg BBDE suppressed
Con-A-induced inflammation in mice. ÂÂDE administe-
red to guinea pigs at doses of 100 mg�kg and 1000 mg�kg
was shown to reduce the intensity of systemic anaphyla-
xis.
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Ðèñ. 3. Ñòðóêòóðà áåòóëèíîâîé êèñëîòû. Ìîëåêóëÿðíàÿ ôîðìó-
ëà: C30H48O3




