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ALGIDA PALL., НА СОСТОЯНИЕ КЛЕТОЧНОГО И ГУМОРАЛЬНОГО ЗВЕНЬЕВ 

ИММУННОГО ОТВЕТА

ФГБУН «Институт общей и экспериментальной биологии» СО РАН, Улан-Удэ, Россия

В опытах на мышах линии СВА установлена иммуномодулирующая активность фракций, полученных из 
надземной части горечавки холодной, в отношении клеточного и гуморального звеньев иммунного ответа при 
экспериментальной азатиоприновой иммунодепрессии. Показано, что испытуемые фракции (полисахаридная, 
этилацетатная, хлороформная, бутанольная) способны ослаблять супрессивное действие цитостатика 
азатиоприна на антителогенез и клеточноопосредованную иммунную реакцию, что выражается 
в повышении иммунологических показателей. Установлено, что наибольшей иммуномодулирующей 
активностью обладают этилацетатная и полисахаридная фракции горечавки холодной.
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INFLUENCE OF THE FRACTIONS ISOLATED FROM GENTIANA ALGIDA PALL.  
ON THE STATE OF CELLULAR AND HUMORAL CHAINS OF IMMUNE RESPONSE 
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The immunе modulatory effect of fractions isolated from the aerial part of Gentiana algida Pall. has been established 
in experiments on the СВА mice in respect of cellular and humoral immune response at immune suppression caused by 
azathioprine. The introduction of test fractions (polysaccharide, ethyl acetate, chloroform, butanol) to mice increased 
the number of the antibody forming cells and index of hypersensitivity reaction of slow type compared with the level 
of suppression. The most immune modulating effect in respect of cellular and humoral immune response at immune 
suppression caused by azathioprine has polysaccharide fraction and an ethyl acetate fraction containing phenolic 
substances. The presence of marked immune modulating properties of the studied remedies in experimental immune 
suppression allow to recommend them for introduction into the medical practice for the prevention and treatment of 
immune deficiency conditions, as well as to conduct targeted search of new efficient and low-toxic immune correcting 
plant preparations.
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Иммуномодуляторы на сегодняшний день зани-
мают прочные позиции в лечении заболеваний, свя-
занных со снижением активности иммунного ответа 
организма. В связи с этим проводятся многочисленные 
исследования по поиску наиболее безопасных, с мини-
мальными побочными эффектами иммунопротектор-
ных средств, которыми являются фитопрепараты. Их 
действие характеризуется низкой токсичностью, они 
обладают мягким действием и влияют только на из-
мененные звенья иммунной системы [4]. 

Ранее нами была установлена иммуномодулиру-
ющая активность сухого экстракта горечавки холод-
ной (Gentiana algida Pall.) при экспериментальном 
иммунодефиците [1]. В настоящем исследовании 
представляет интерес изучить влияние фракций, вы-
деленных из данного растения. Извлечения из горе-
чавки холодной обладают противовоспалительными, 
антибактериальными свойствами [3, 8]. 

Целью настоящего исследования явилось опре-
деление иммуномодулирующего действия фракций, 
выделенных из надземной части горечавки холодной 
(Gentiana algida Pall), в отношении клеточного и гумо-
рального звеньев иммунного ответа при азатиопри-
новой иммуносупрессии.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Эксперименты были проведены на мышах-самцах 
линии СВА массой 18–20 г. Эксперименты проводили 
в соответствии с «Правилами проведения работ с 
использованием экспериментальных животных» 
(Приложение к приказу МЗ СССР № 755 от 12.08.77 г.) 
и «Правилами Европейской конвенции по защите 
позвоночных животных, используемых для экспе-
риментальных и иных научных целей». Эвтаназию 
животных осуществляли методом мгновенной дека-
питации под легким эфирным наркозом.

Объектами исследования явились фракции, вы-
деленные из горечавки холодной: полисахаридная 
(ПФ), этилацетатная фракция (ЭАФ), хлороформная 
фракция (ХФ) и бутанольная фракция (БФ). Действие 
фракций на показатели гуморального звена иммуни-
тета было изучено на животных, находящихся в со-
стоянии иммунодепрессии, вызванной азатиоприном 
в дозе 50 мг/кг перорально 1 раз в сутки в течение 
5 дней (контрольная группа). Исследуемые фрак-
ции вводили опытным группам животных на фоне 
азатиоприна перорально в виде водного раствора в 
следующих дозах: ПФ – 30 мг/кг, ЭАФ – 20 мг/кг, ХФ – 
10 мг/кг, БФ – 70 мг/кг 1 раз в сутки в течение 14 дней. 
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Интактная группа животных получала очищенную 
воду по аналогичной схеме.

Состояние гуморального иммунитета оценивали 
по количеству антителообразующих клеток (АОК), 
определяемых методом локального гемолиза по 
A.J. Cunningham [10].

Действие испытуемого средства на состояние кле-
точного звена иммунного ответа оценивали в реакции 
гиперчувствительности замедленного типа (ГЗТ), 
согласно стандартной методике локальной ГЗТ [7]. 

Статистическую обработку результатов 
проводили стандартными методами вариационной 
статистики с использованием параметрического 
t-критерия Стьюдента. Для всех данных определяли 
среднее арифметическое значение (М), ошибку сред-
ней арифметической (± m) и значимость различий 
(р). Различия считали значимыми при вероятности 
95 % (р ≤ 0,05) [5].

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

При исследовании влияния фракций горечавки 
холодной на клеточно-опосредованную реакцию ГЗТ 
установлено, что испытуемые фракции восстанавли-
вают индекс реакции ГЗТ (ИР ГЗТ) в условиях азати-
оприновой иммуносупрессии. Введение азатиоприна 
приводило к снижению ИР ГЗТ на 57 %, по сравнению 
с тем же показателем в интактной группе (табл. 1). 

Таблица 1
Влияние фракций, полученных из горечавки 

холодной, на выраженность реакции 
гиперчувствительности замедленного типа (ГЗТ)

№ п/п Группы животных ИР ГЗТ, % 

1 Интактная (n = 8) 33,5 ± 1,77 

2 Контрольная (Азатиоприн) (n = 8) 14,3 ± 0,99 

3 Азатиоприн + ЭАФ (n = 8) 24,8 ± 1,73* 

4 Азатиоприн + ПФ (n = 8) 29,3 ± 1,77* 

5 Азатиоприн + ХФ (n = 8) 17,2 ± 1,35 

6 Азатиоприн + БФ (n = 8) 20,8 ± 0,81* 

Примечание. Здесь и далее n – количество животных в груп-
пе; * – разница значима (р ≤ 0,05), по сравнению с контролем.

При введении ЭАФ, ПФ, ХФ, БФ на фоне иммуноде-
прессии наблюдали увеличение ИР ГЗТ в 1,7, 2,0, 1,2 и 
1,5 раза соответственно, по сравнению с контролем. 
Исследуемые фракции можно расположить в порядке 

убывания их иммуномодулирующей активности 
в отношении клеточного звена иммунного ответа 
при азатиоприновой иммуносупрессии следующим 
образом: ПФ > ЭАФ > БФ > ХФ.

При исследовании влияния фракций на процессы 
антителообразования установлено, что ЭАФ, ПФ, ХФ, 
БФ устраняют азатиоприновую иммуносупрессию 
(снижение абсолютного и относительного числа 
АОК на 56 %, по сравнению с данными в интактной 
группе), что проявляется в увеличении абсолютного 
количества АОК в 2,7, 2,5, 2,0 и 1,9 раза и при расчете 
на 106 спленоцитов – в 2,6, 2,4, 1,5 и 1,3 раза соответ-
ственно, по сравнению с контролем (табл. 2). 

По степени убывания иммуномодулирующей 
активности в отношении гуморального звена им-
мунного ответа испытуемые фракции располагаются 
следующим образом: ЭАФ > ПФ > ХФ > БФ.

Таким образом, можно заключить, что этила-
цетатная, содержащая преимущественно полифе-
нольные соединения, и полисахаридная фракции, 
выделенные из горечавки холодной, обладают 
выраженной иммуномодулирующей активностью 
в отношении клеточного и гуморального звеньев 
иммунного ответа. Наши данные согласуются с дан-
ными ряда авторов, в работах которых установлена 
иммуномодулирующая активность полифенольных 
соединений и полисахаридов [2, 6, 9, 11, 12, 13]. Так, 
в работе А.Н. Евстропова с соавт. (2004) определено 
иммуномодулирующее действие водорастворимого 
полифенольного комплекса из пятилистника кустар-
никового [81]. Водный экстракт растения повышал 
число АОК селезенки мышей, иммунизированных 
эритроцитами барана, и стимулировал клеточный 
иммунный ответ. Исследования А.А. Чурина с соавт. 
(2005) в отношении полифенольного экстракта из 
бадана толстолистного выявили его нормализующий 
эффект на содержание АОК селезенки мышей при 
иммунодепрессии и стимуляции гуморального им-
мунитета. Полифенольный экстракт бадана снижал 
выраженность воспалительных процессов в условиях 
реакции ГЗТ, препятствуя накоплению Т-лимфоцитов 
в очаге воспаления и подавляя способность этих кле-
ток продуцировать провоспалительные цитокины [9].

Полученные данные по выраженной иммуномо-
дулирующей активности этилацетатной и полисаха-
ридной фракций горечавки холодной аргументируют 
целесообразность их дальнейшего изучения с целью 
создания новых эффективных иммуномодуляторов.

Таблица 2
Влияние фракций, полученных из горечавки холодной, на антителообразование

№ п/п Группы животных Абсолютное число АОК на селезенку Число АОК на 106 спленоцитов 

1 Интактная (n = 8) 97559 ± 7256,2 783 ± 50,8 

2 Контрольная (Азатиоприн) (n = 8) 42498 ± 2852,9 337 ± 26,8 

3 Азатиоприн + ЭАФ (n = 8) 117980 ± 7453,4* 886 ± 62,3* 

4 Азатиоприн + ПФ (n = 8) 105771 ± 9218,8* 816 ± 41,0* 

5 Азатиоприн + ХФ (n = 8) 87225 ± 6680,4* 509 ± 42,5* 

6 Азатиоприн + БФ (n = 8) 80193 ± 4937,6* 450 ± 37,4* 
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