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В настоящее время является актуальным 
защита населения, проживающего на загряз-
нённых радиоактивных территориях  в свя-
зи с глобальным загрязнением окружающей 
среды, а также поиск и изучение препаратов 
растительного происхождения, обладающих 
адаптогенными и радиопротекторными свой-
ствами в области малых доз облучения [1 – 4]. 
Исследование радиопротекторного действия 
фитоэкдистероидов в составе Серпистена пред-
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ставляет интерес в связи с существованием 
положительной корреляции между радиоза-
щитной активностью и способностью адапто-
генов повышать общую неспецифическую ре-
зистентность организма [5].

 По современным представлениям имен-
но активация антиоксидантных систем, про-
цессов репарации ДНК и регуляция апоптоза 
являются основными механизмами формиро-
вания неспецифического адаптивного ответа 
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универсальной защитной реакции любых ор-
ганизмов, обеспечивающей их устойчивость 
в неадекватных условиях среды [6 – 8]. Со-
вокупность полученных экспериментальных 
данных и анализ литературы свидетельствуют 
об участии экдистероидов в регуляции различ-
ных систем организма и позволяют предполо-
жить, что биологическая активность этих при-
родных соединений обусловлена воздействи-
ем на нейрогуморальные механизмы, параме-
тры физико-химической системы регуляции 
перекисного окисления липидов и генетиче-
ские показатели в тканях животных.  

Цель работы заключалась в изучении био-
логического действия фитоэкдистероидов в 
условиях  хронического облучения животных 
в малых дозах.

Материалы и методы

Эксперименты проводили весной на сам-
цах белых беспородных мышей. Всего в экспе-
риментах было использовано 250 животных. 
Мыши находились в гамма-поле, образован-
ном двумя источниками 226Ra, в течение одного 
месяца. Мощность дозы облучения составля-
ла 40 мР/ч,  суммарная поглощённая доза  –  
в среднем 22,6 сГр. В первых двух эксперимен-
тах в течение 10 дней после  облучения (тера-
певтически) либо в течение 10 дней до нача-
ла облучения  (профилактически) животным 
заменяли питьевую воду раствором препара-
та. Дозы препаратов составили 5 и 50 мг/кг 
для Серпистена и 5 мг/кг – для инокостерона 
с учетом массы животных и объема потребля-
емой ими жидкости за 10 дней. В третьем экс-
перименте животным заменяли воду раство-
ром инокостерона непосредственно в период 
облучения. Суммарные дозы инокостерона 
составляли 5 и 15 мг/кг массы тела за 10 сут. 

Изучали состояние процессов перекисно-
го окисления липидов (ПОЛ): состав фосфо-
липидов (ФЛ) в печени, эритроцитах, ТБК-
активные продукты, активность каталазы в пе-
чени, общую пероксидазную активность в кро-
ви, обобщенные показатели липидного обме-
на; морфофункциональные показатели орга-
нов эндокринной системы: морфологию коры 
надпочечников и щитовидной железы, содер-
жание гормонов в надпочечниках: кортикосте-
рона, 11-дегидрокортикостерона, альдостеро-
на; цитогенетические параметры: частоту ми-
кроядер (МЯ), митотический индекс (МИ)  
в клетках костного мозга, частоту аномальных 
головок спермиев (АГС). Использованные ме-
тоды подробно описаны нами ранее [9 – 11]. 

Для оценки цитогенетической эффективности 
исследуемых препаратов на половые и сомати-
ческие клетки животных были использованы 
два экспресс-метода. Уровень аномалий спер-
миев и микроядерный тест использовали как 
критерий чувствительности организмов к му-
тагенам [12]. Для анализа частоты хромосом-
ных аберраций в соматических клетках про-
веден микроядерный тест на клетках костно-
го мозга [13]. Нарушения в половых клетках 
оценивали по уровню АГС [14]. 

Результаты и обсуждение

В первом эксперименте с Серпистеном 
хроническое низкоинтенсивное облучение 
животных привело к резкому увеличению 
суммарного содержания ФЛ в липидах эри-
троцитов крови, а также доли лизоформ ФЛ 
(ЛФХ) в ФЛ эритроцитов. При этом в печени 
облучённых животных достоверных измене-
ний по сравнению с контролем по этим пока-
зателям не отмечали [15]. Более выраженные 
изменения в составе ФЛ эритроцитов по срав-
нению с липидами других изученных тканей 
(печень, головной мозг, селезёнка) обуслов-
лены тем, что липиды эритроцитов крови ин-
тактных животных всегда обладают проокси-
дантной активностью и, как правило, содер-
жат пероксиды [16]. Гамма-облучение вызы-
вало двукратный подъем доли  кардиолипина 
и фосфатидной кислоты (КЛ+ФК) в ФЛ как 
эритроцитов крови, так и печени мышей [15]. 
Возрастание количества фосфатидной кисло-
ты в ФЛ эритроцитов может быть связано с ак-
тивацией фосфолипаз С и D. Наличие карди-
олипина в составе ФЛ эритроцитов связано с 
гетерогенностью популяции клеток эритроид-
ного ряда и присутствием в ней ретикулоци-
тов,  и рост доли КЛ в ФЛ эритроцитов вслед-
ствие облучения может быть обусловлен уско-
ренным выходом в кровяное русло незрелых 
форм (ретикулоцитов), что действительно име-
ет место при радиационном воздействии в ма-
лых дозах [11, 17, 18].  Хроническое облуче-
ние привело к повышению (в 2,5 раза) часто-
ты микроядер в клетках костного мозга мы-
шей, уровня АГС (табл. 1).  

Действие собственно Серпистена  приво-
дит к расширению сетчатой зоны в надпочеч-
никах, свидетельствующему об усиленной 
продукции стероидных гормонов. Они уча-
ствуют в обеспечении  адаптации организма, 
повышают его стрессоустойчивость и предот-
вращают развитие ряда патологий (рис. 1).  
При совместном действии Серпистена и хрони-
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ческого низкоинтенсивного гамма-излучения 
наблюдаемый эффект в значительной степени 
зависел как от дозы вещества, так и от времени 
его поступления в организм (в профилактиче-
ском или терапевтическом режимах).

Анализ биохимических данных показы-
вает значительное возрастание доли сфин-
гомиелина (СМ) в ФЛ эритроцитов крови во 
всех вариантах эксперимента, а в ФЛ печени –  
только при профилактическом использова-
нии Серпистена в дозе 5 мг/кг. Доля ФЛ в со-
ставе общих липидов в большинстве вариан-
тов опыта не отличалась от контрольных зна-

чений. Однако при совместном действии пре-
парата и облучения эффект оказался более вы-
раженным (рис. 2А). Содержание лизоформ в 
ФЛ печени  облучённых животных, получав-
ших Серпистен (независимо от схемы при-
менения), достоверно не отличалось от кон-
трольных показателей. В липидах эритроци-
тов использование Серпистена в дозе 5 мг/кг 
только в терапевтическом режиме привело  
к нормализации данного показателя, в дозе 
50 мг/кг – уменьшило содержание лизоформ 
до следовых количеств. В большинстве вари-
антов опыта применение Серпистена способ-

Таблица 1
Эффекты действия Серпистена и ионизирующего излучения  на цитогенетические параметры

Вариант
эксперимента

Костный мозг, ‰ Спермии, %

∑ клеток
частота клеток
с микроядрами

индекс 
митотический

∑ клеток
доля

аномальных 
головок

Контроль 26000 5,0 (26) 3,0 (8) 13500 2,34 (27)
Серпистен, мг/кг

5 8000 5,0 (8) 2,9 (8) 2500 2,0 (5)
50 8000 7,1* (8) 3,3 (8) 4000 2,95 (8)

Облучение 7000 12,9* (8) 4,3* (7) 4000 4,16* (8)
Серпистен, мг/кг + облучение

5 8000 12,6* (8) 2,3* (8) 4000 *3,65 ** (8)
50 8000 6,0 (8) 2,5* (8) 3500 *3,46** (7) 

Облучение + Серпистен, мг/кг
5 7000 4,6 (8) 3,6 (7) 5000 *3,2** (10) 
50 9000 6,7 (8) 4,8 (9) 4000 *1,82** (8) 

Примечание: различия с контролем  (*) и отличия от эффекта хронического облучения (**)  достоверны при р < 0,05. 
В скобках указано число исследованных животных.

Рис. 1. Ширина клубочковой (а), пучковой (б) и сетчатой (в) зон коры надпочечников белых 
беспородных мышей после раздельного (А) и сочетанного  (Б) действия Серпистена и облучения

Примечание: Здесь и далее: разница по отношению к контролю (мкм) достоверна при р < 0,05 (*), р < 0,01 (**) и 
р < 0,001 (***).
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Рис. 2. Совместное действие Серпистена и облучения на отдельные показатели липидного обмена (А) 
и минорные фракции фосфолипидов (Б) в эритроцитах крови и печени мышей.

По вертикали указана доля (%) сфингомиелина (а), фосфолипидов (б), кардиолипина в сумме с 
фосфатидной кислотой (в) и лизофосфатидилхолина (г)

 

Рис. 3. Диаметры фолликулов щитовидной железы белых беспородных мышей  после раздельного 
(белые столбики) и сочетанного (серые столбики) действия Серпистена и облучения
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ствовало нормализации содержания КЛ+ФК в 
ФЛ печени облучённых мышей, в ФЛ эритро-
цитов восстановление доли этих ФЛ наблюда-
ли только при терапевтическом введении Сер-
пистена в дозе 50 мг/кг (рис. 2Б). Применение 
Серпистена в дозе 50 мг/кг как до, так и по-
сле облучения достоверно уменьшало повреж-
дающее действие облучения на соматические 
клетки – антимутагенный эффект (АЭ) равен 
53,3–48,1%, в половых клетках наиболее вы-
раженный эффект (56%) отмечен при дей-
ствии Серпистена в дозе 50 мг/кг после облу-
чения – уменьшение в 2,3 раза (табл. 1). Изу-
чение морфологического состояния щитовид-
ной железы показало, что максимально при-
ближены к контрольным значениям  результа-
ты профилактического введения мышам Сер-
пистена до облучения, причем после обеих доз 
препарата (рис. 3). Серпистен при сочетанном 
действии с облучением оптимизирует кортико-
стероидную функцию надпочечников, препят-
ствуя её функциональному истощению. Вве-
дение Серпистена и последующее облучение 
животных, так же как прием препарата после 
облучения, приближает результат по содер-
жанию гормонов надпочечника к контрольно-
му уровню, снижая уровень кортикостерона и 
11-дегидрокортикостерона (табл. 2). 

Поскольку биологическая активность 
Серпистена во многом зависит от наличия в 
составе препарата инокостерона, в частности, 
инокостерон обладает более выраженным ан-
тиоксидантным и анаболическим действием 
[19], это обусловливало необходимость более 
подробного изучения противолучевых свойств 
данного соединения. 

Воздействие гамма-излучения в малой 
дозе привело к увеличению общей перокси-
дазной активности (ОПА), введение иноко-
стерона до облучения приближало ОПА кро-
ви к контрольному уровню (рис. 4А). Исполь-

Таблица 2
Содержание гормонов в надпочечниках после раздельного и сочетанного действия

ионизирующей радиации и  Серпистена

Вариант
эксперимента

Гормон, нг

Кортикостерон 11-дегидрокортикостерон Альдостерон 
Контроль 44,0 ± 11,0 6,0 ± 1,0 121,0 ± 37,0
Серпистен, мг/кг

5 117,0 ± 19,0** 11,0 ± 3,0 78,0 ± 30,0
50 45,0 ± 9,0 10,0 ± 4,0 53,0 ± 18,0

Облучение 76,0 ± 13,0 7,0 ± 1,0 68,0 ± 25,0
Серпистен,  г/кг + облучение

5 74,0 ± 12,0 3,0 ± 1,0 82,0 ± 29,0
50 79,0 ± 16,0 2,6 ± 0,4* 137,0 ± 33,0

Облучение + Серпистен, мг/кг
5 61,0 ± 20,0 4,0 ± 1,0 94,0 ± 44,0
50 103,0 ± 17,0* 13,0 ± 6,0 136,0 ± 40,0

Примечание: отличия от контроля достоверны при р < 0,05 (*) и р < 0,01 (**).

Рис. 4. Влияние совместного действия 
инокостерона и гамма-облучения на общую 

пероксидазную активность (мкМ/мл) крови (А) 
и содержание вторичных продуктов (мкМ/мл) 
перекисного окисления липидов  (Б) в плазме 
крови (а), печени (б), мозге (в) и селезенке (г)  
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зование инокостерона и до, и после облучения 
способствовало нормализации интенсивности 
процессов ПОЛ в головном мозге и вызыва-
ло существенное снижение содержания вто-
ричных продуктов ПОЛ в селезенке. В плаз-
ме крови при их последовательном действии 
эффект препарата зависел от времени его по-
ступления в организм: нормализация данно-
го показателя обнаружена только при терапев-
тическом использовании препарата (рис. 4Б). 
Положительная корреляция между активно-
стью каталазы и ТБК-активными продукта-
ми была отмечена в группах интактных жи-
вотных и мышей, получавших инокостерон. 
Хроническое облучение в малой дозе приво-
дит к нарушению связей  между активностью 
каталазы и вторичных продуктов перекисно-
го окисления липидов в печени мышей. При-
менение инокостерона (5 мг/кг) как до, так и 
после облучения способствовало восстановле-
нию взаимосвязи между показателями актив-
ности каталазы и вторичными продуктами пе-
рекисного окисления липидов: коэффициенты 
корреляции соответственно равны 0,89 ± 0,13 
и 0,79 ± 0,17 [15]. 

Совместное действие инокостерона с об-
лучением достоверно снижает мутагенный эф-
фект хронического облучения соматических  
и половых клеток (табл. 3). Обе дозы (5 и  
15 мг/кг) оказывают одинаковый антимутаген-
ный эффект на клетки костного мозга и спер-
мии – уровень снижения цитогенетических 
повреждений от облучения составил 42–46%. 

Заключение

Таким образом, использование Серписте-
на в дозе 50 мг/кг после действия облучения 
приводит к нормализации как фосфолипид-

ной компоненты клеточных мембран печени 
и эритроцитов по большинству изученных по-
казателей, так и кортикостероидной функции 
надпочечников; применение препарата в этой 
дозе как до, так и после облучения значительно 
снижает мутагенный эффект, вызванный об-
лучением. При терапевтическом  использова-
нии Серпистен обладает выраженным проти-
волучевым эффектом в области низкоинтен-
сивного облучения в малой дозе, однако ради-
озащитный эффект зависит от дозы препара-
та. Нормализацию состава ФЛ мембран мито-
хондрий печени крыс под действием экдисте-
роидсодержащих препаратов отмечали также 
в условиях аллоксанового диабета [1]. Пока-
зано [20], что экстракты некоторых растений, 
содержащие экдистероиды, за счет влияния на 
содержание и соотношение различных фрак-
ций липидов и фосфолипидов в эритроцитар-
ных мембранах препятствуют модификации 
формы эритроцитов при различных экспери-
ментальных патологиях животных. 

Инокостерон проявляет противолучевые 
свойства при воздействии низкоинтенсивного 
гамма-излучения в малой дозе и при опреде-
лённой схеме введения препарата приводит к 
нормализации показателей состояния ПОЛ в 
тканях облученных животных. Результаты из-
учения влияния фитоэкдистероидов (Серпи-
стен и инокостерон) на цитогенетические по-
казатели при хроническом облучении в малых 
дозах выявили их противолучевой эффект, 
уровень которого зависит от дозы и последо-
вательности использования экдизонсодержа-
щих препаратов. Защитное действие Серпи-
стена при его профилактическом использо-
вании в основном обусловлено стимуляцией 
репарационных процессов, при терапевтиче-
ском применении наблюдается усиление эли-

Таблица 3
Эффекты действия инокостерона и ионизирующего излучения на цитогенетические параметры (n = 15)

Вариант 
эксперимента

Параметр
МЯ, ‰ МИ, ‰ АГС, %

Контроль 5,15 3,85 2,46
Инокостерон, мг/кг

5 3,87* 2,8* 2,31
15 8,13* 3,13 2,76

Облучение 13,6* 3,60 4,16*
Инокостерон, мг/кг  + облучение

5 8,13* 3,13 2,23**
15 *7,60** 3,07* 2,40**

Примечание: МЯ – частота клеток с микроядрами, МИ – митотический индекс, АГС – доля спермиев с аномальными 
головками.  Сумма проанализированных клеток составила в контроле 13000, остальных вариантах эксперимента –  
по 15000. Различия с контролем (*) и вариантом «облучение» (**) достоверны при р < 0,05.

фармакология природных соединений



Теорeтическая и прикладная экология №1, 2012

30

минации (апоптоза) клеток с повреждениями 
ДНК. Антимутагенный эффект инокостерона 
при сочетанном действии с облучением обу-
словлен активацией антиоксидантной и репа-
рационной систем защиты ядерного материала.

Результаты исследований показали, что 
биологическая активность экдистероидсодер-
жащих препаратов связана с воздействием на 
систему регуляции ПОЛ, цитогенетические па-
раметры и структурно-функциональное состо-
яние органов эндокринной системы. Это обуслов-
ливает их способность модифицировать эффекты 
низкоинтенсивного гамма-облучения живот-
ных в малых дозах. Установлена существенная 
зависимость биологических последствий облу-
чения от дозы экдистероидсодержащих соедине-
ний, времени их поступления в организм [21]. 

Исследования выполнены при финансо-
вой поддержке программы президиума РАН 
«Фундаментальные науки – медицине» 
(проект № 12-П-4-1023: «Научные основы 
создания адаптогенных и геропротекторных 
средств растительного происхождения»).
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