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ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Êîðíè ëîïóõà âêëþ÷åíû â îòå÷åñòâåííóþ

ôàðìàêîïåþ, øèðîêî ïðèìåíÿþòñÿ â íàðîä-

íîé ìåäèöèíå. Èçâëå÷åíèÿ èç êîðíåé ïðèìå-

íÿþò â îñíîâíîì êàê ìî÷åãîííîå, ïîòîãîííîå

è êðîâîî÷èñòèòåëüíîå ñðåäñòâà [1, 2], â êà-

÷åñòâå ïðîòèâîÿçâåííîãî è àäàïòîãåííîãî

ñðåäñòâ [3, 4]. Â ðàáîòå [5] äîêàçàíî ïðîòèâî-

îïóõîëåâîå äåéñòâèå ñïèðòîâîãî è äèõëîð-

ìåòàíîâîãî ýêñòðàêòîâ êîðíåé ëîïóõà ïðè

ýêñïåðèìåíòàëüíûõ çëîêà÷åñòâåííûõ îïóõî-

ëÿõ ó æèâîòíûõ. Êàê ïðîòèâîîïóõîëåâîå ñðåä-

ñòâî êîðíè ëîïóõà ðåêîìåíäîâàíû äëÿ ïðî-

ôèëàêòèêè çëîêà÷åñòâåííûõ íîâîîáðàçî-

âàíèé [6].

Íàìè óñòàíîâëåíî, ÷òî êîíöåíòðèðîâàí-

íûé ñîê êîðíåé îáëàäàåò íå òîëüêî öèòîñòà-

òè÷åñêîé (îñòàíàâëèâàåò ðîñò è äåëåíèå îïó-

õîëåâûõ êëåòîê), íî è àïîïòîçèíäóöèðóþùåé

(ãåíåòè÷åñêè ïðîãðàììèðóåìàÿ ãèáåëü êëåòîê)

àêòèâíîñòüþ [7].

Íà òåððèòîðèè Ðîññèè ðàñïðîñòðàíåíû äâà

âèäà ëîïóõà: ëîïóõ áîëüøîé (Arctium lappa L.)

è ëîïóõ âîéëî÷íûé (Arctium tomentosum Mil.).

Êîðíè ëîïóõà ñîäåðæàò ïîëèñàõàðèä èíóëèí

(äî 45 %), ýôèðíîå áàðäàíîâîå ìàñëî (äî

0.18 %), ïðîòåèí (îêîëî 12 %), âèòàìèíû À,

Â-êîìïëåêñ, Ñ, Å è Ð, ìèíåðàëüíûå è äó-

áèëüíûå âåùåñòâà, ôëàâîíîèäû, ïîëèàöåòè-

ëåíîâûå óãëåâîäîðîäû, ñèòîñòåðèí, ñòèãìà-

ñòåðèí, àëêàëîèäû, 18 àìèíîêèñëîò, 26 æèð-

íûõ êèñëîò [1, 2, 8]. Íè îäíî èç ýòèõ ñîåäè-

íåíèé íå îáëàäàåò àïîïòîçèíäóöèðóþùåé èëè

öèòîñòàòè÷åñêîé àêòèâíîñòüþ.

Öåëü ðàáîòû – âûäåëèòü èç êîðíåé ëîïó-

õà âåùåñòâî, îáëàäàþùåå öèòîñòàòè÷åñêîé è

àïîïòîçèíäóöèðóþùåé àêòèâíîñòüþ è óñòàíî-

âèòü åãî ñòðóêòóðó.

ÝÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÀß ×ÀÑÒÜ

Äëÿ èññëåäîâàíèÿ èñïîëüçîâàëè ñâåæèå âå-

ñåííèå êîðíè ëîïóõà âòîðîãî ãîäà âåãåòàöèè,

ðàçäåëåíèå ïî âèäàì íå ïðîâîäèëè. Èç 10 êã

ñâåæèõ êîðíåé, èçìåëü÷åííûõ â áûòîâîì êîì-

áàéíå, îòæèìàëè ñîê è îòôèëüòðîâûâàëè ýëå-

ìåíòû êëåò÷àòêè. Ïîëó÷åíî 5630 ìë ñîêà,

ÓÄÊ 581.19
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ïðåäñòàâëÿþùåãî ñîáîé êîðè÷íåâóþ æèä-

êîñòü ñî ñëàäêîâàòûì ñïåöèôè÷íûì âêóñîì

è çàïàõîì. Èç-çà âûñîêîãî ñîäåðæàíèÿ óã-

ëåâîäîâ óæå â òå÷åíèå ÷àñà íà÷èíàåòñÿ àê-

òèâíûé ïðîöåññ áðîæåíèÿ, ïîýòîìó ñîê íå

ïîäëåæèò õðàíåíèþ. Äëÿ óâåëè÷åíèÿ äëè-

òåëüíîñòè õðàíåíèÿ è êîíöåíòðàöèè áèîëî-

ãè÷åñêè àêòèâíûõ âåùåñòâ ñîê óïàðèâàëè ïðè

ïîíèæåííîì äàâëåíèè è òåìïåðàòóðå íå

âûøå 50 îÑ äî ñîäåðæàíèÿ â íåì ýêñòðàê-

òèâíûõ âåùåñòâ îêîëî 70 %. Ïðè óïàðèâà-

íèè ïîëó÷åíî 784 ã êîíöåíòðèðîâàííîãî ñîêà.

Îáíàðóæåíî, ÷òî â òå÷åíèå 10–20 ñóò â

êîíöåíòðèðîâàííîì ñîêå âûïàäàåò çíà÷è-

òåëüíîå êîëè÷åñòâî êðèñòàëëîâ. Äëÿ âûäå-

ëåíèÿ êðèñòàëëîâ èç 30 ã êîíöåíòðèðîâàííî-

ãî ñîêà  âÿçêóþ ìàññó ïðîìûâàëè õîëîäíîé

âîäîé (0–5 îÑ), òâåðäûé îñàäîê îòôèëüòðî-

âûâàëè. Ïîñëå äâóêðàòíîé ïåðåêðèñòàëëèçà-

öèè èç âîäû ïîëó÷èëè 3 ã (10 %) áåñöâåòíûõ

ðîìáè÷åñêèõ êðèñòàëëîâ. Íàéäåíî, %: Ñ 35.20;

Í 6.48; N 22.60, Ñ4H8N2O3 (ýëåìåíòíûé ÑÍN-

àíàëèçàòîð HP-185). Âû÷èñëåíî, %: Ñ 36.36;

Í 6.06; N 21.21.

ÈÊ-ñïåêòðû ñíÿòû â òàáëåòêàõ ñ KBr íà

ñïåêòðîìåòðå Bruker (Ãåðìàíèÿ) Vector 22.

ßÌÐ-ñïåêòðû çàïèñàíû íà ñïåêòðîìåðå

Bruker DRX 500, ðàáî÷àÿ ÷àñòîòà ïðèáîðà

500 ÌÃö, âíåøíèé ñòàíäàðò ÃÌÄÑ, ðàñòâî-

ðèòåëü – äåéòåðèðîâàííàÿ âîäà.

Òåñòèðîâàíèå àíòèáëàñòè÷åñêîãî (ïðîòè-

âîîïóõîëåâîãî) äåéñòâèÿ ïðîâåäåíî íà ñóñ-

ïåíçèîííûõ êóëüòóðàõ îïóõîëåâûõ êëåòîê

êàðöèíîìû Ýðëèõà (2.5 · 105 êëåòîê/ìë) ïî

âêëþ÷åíèþ 3Í-òèìèäèíà ñ ïîñëåäóþùèì àíà-

ëèçîì íà áåòà-ñ÷åò÷èêå Mark-III, à òàêæå â

ðåàêöèè áëàñòíîé òðàíñôîðìàöèè ëèìôî-

öèòîâ ÷åëîâåêà, ñòèìóëèðîâàííûõ ôèòîãå-

ìàããëþòèíèíîì (ÔÃÀ) ïîñëå âîçäåéñòâèÿ

β-àñïàðàãèíà â äèàïàçîíå êîíöåíòðàöèé

(0.04–75) · 10–3 Ì. Îöåíêà âëèÿíèÿ β-àñïàðà-

ãèíà íà ïðîëèôåðàòèâíóþ àêòèâíîñòü ëèìôî-

öèòîâ â èíäóöèðîâàííîì ÔÃÀ-òåñòå ïðîâåäå-

íà â ñîîòâåòñòâèè ñ ìåòîäè÷åñêèìè ðåêîìåí-

äàöèÿìè ôàðìêîìèòåòà Ìèíçäðàâà ÐÔ [9]. Ïà-

ðàëëåëüíî ñ β-àñïàðàãèíîì, âûäåëåííûì èç

êîðíåé ëîïóõà, ïðîâåäåíî èññëåäîâàíèå áèî-

ëîãè÷åñêîé àêòèâíîñòè ñèíòåòè÷åñêîãî L-àñ-

ïàðàãèíà (ßïîíèÿ, ïàðòèÿ 20010626).

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Âûäåëåííîå èç êîíöåíòðèðîâàííîãî ñîêà

êîðíåé ëîïóõà êðèñòàëëè÷åñêîå ñîåäèíåíèå

íå ðàñòâîðÿåòñÿ â îðãàíè÷åñêèõ ðàñòâîðèòå-

ëÿõ (óãëåâîäîðîäû, ñïèðòû, àöåòîí, äèìåòèë-

ñóëüôîêñèä) è ðàñòâîðèìî â âîäå, ðàñòâîðàõ

êèñëîò è ùåëî÷åé.

Âåùåñòâî ïëàâèòñÿ ïðè òåìïåðàòóðå

âûøå 200 îÑ ñ ðàçëîæåíèåì, òî÷íóþ òåìïå-

ðàòóðó ïëàâëåíèÿ óñòàíîâèòü íå óäàëîñü. Âû-

ÿâëåííûå ôèçè÷åñêèå ñâîéñòâà õàðàêòåðíû

äëÿ àìèíîêèñëîò è èõ ïðîèçâîäíûõ [10]. Íèí-

ãèäðèíîâàÿ ðåàêöèÿ íà àìèíîêèñëîòó äàëà ïî-

ëîæèòåëüíûé ðåçóëüòàò. Ïðè íàãðåâàíèè âîä-

íîãî ðàñòâîðà êðèñòàëëîâ ñî ùåëî÷üþ âûäå-

ëÿåòñÿ àììèàê, ÷òî õàðàêòåðíî äëÿ àìèäîâ.

Ìîëåêóëÿðíàÿ ôîðìóëà, ðàññ÷èòàííàÿ ïî

äàííûì ýëåìåíòíîãî àíàëèçà, ñîîòâåòñòâóåò

ôîðìóëå àñïàðàãèíà – ìîíîàìèäà àñïàðàãè-

íîâîé êèñëîòû (1). Â çàâèñèìîñòè îò ïîëîæå-

íèÿ àìèíîãðóïï ïî îòíîøåíèþ ê àìèäíîé ðàç-

ëè÷àþò α- è β-àñïàðàãèí (2, 3) [11].

Ïîñêîëüêó α-àñïàðàãèí ïîëó÷àþò ñèíòåòè-

÷åñêèì ïóòåì, à â æèâîòíûõ è ðàñòèòåëüíûõ

òêàíÿõ ñîäåðæèòñÿ β-àñïàðàãèí ïðåèìóùå-

ñòâåííî â L-ôîðìå, ìîæíî ïðåäïîëîæèòü,

÷òî èç ñîêà êîðíåé ëîïóõà âûäåëåí β-àñïà-

ðàãèí. Äîêàçàòåëüñòâî åãî ñòðóêòóðû ïðîâå-

äåíî ñ ïîìîùüþ ñïåêòðàëüíûõ ìåòîäîâ.

Â ÈÊ-ñïåêòðå  íàáëþäàþòñÿ ïîëîñû ïîãëî-

ùåíèÿ, ïîäòâåðæäàþùèå íàëè÷èå â ñòðóê-

òóðå èññëåäóåìîãî ñîåäèíåíèÿ ôóíêöèîíàëü-

íûõ ãðóïï

Â îáëàñòè âàëåíòíûõ êîëåáàíèé N–H â

ïåðâè÷íûõ àìèíàõ íàáëþäàþòñÿ ïîëîñû 3455
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è 3382 ñì–1. Àìèäíàÿ ãðóïïà ïðîÿâëÿåòñÿ â

ñïåêòðå ïîëîñîé âàëåíòíûõ êîëåáàíèé N–H

ïðè 3111 ñì–1 è äåôîðìàöèîííûõ êîëåáàíèé

N–H ïðè 1644 ñì–1 (ïîëîñà Àìèä II), õàðàê-

òåðíûõ äëÿ ïåðâè÷íûõ àìèäîâ. Âòîðàÿ îáëàñòü

ïðîÿâëåíèÿ ýòèõ êîëåáàíèé íàõîäèòñÿ â îá-

ëàñòè ìåíüøèõ ÷àñòîò: ïðè 1429 ñì–1 (ïîëîñà

Àìèä III). Âàëåíòíûå êîëåáàíèÿ êàðáîíèëü-

íîé ãðóïïû (Ñ=Î) àìèäîâ îáíàðóæåíû ïðè

1682 ñì–1 (ïîëîñà Àìèä I). Îáëàñòü 1500–1700 ñì–1

ñîäåðæèò ðÿä èíòåíñèâíûõ ïîëîñ, îòíåñåí-

íûõ, êàê óêàçàíî âûøå, ê ïîëîñàì Àìèä I,

II, III; ïîëîñà 1578 ñì–1 ñîîòâåòñòâóåò âàëåíò-

íûì êîëåáàíèÿì Ñ=Î â èîíèçèðîâàííîì êàð-

áîêñèëå àìèíîêèñëîòû, ÷òî óêàçûâàåò íà

öâèòòåð-èîííóþ ñòðóêòóðó àñïàðàãèíà. Ïîëî-

ñà äåôîðìàöèîííûõ êîëåáàíèé N–H â +NH3-

ãðóïïå ïðè 1528 ñì–1 òàêæå ïîäòâåðæäàåò

öâèòåð-èîííóþ ñòðóêòóðó. Ðàñøèðåííàÿ ïîëîñà

ïîãëîùåíèÿ ïðè 669 ñì–1 ñîîòâåòñòâóåò äåôîð-

ìàöèîííûì êîëåáàíèÿì N–H â àìèíàõ.

ÈÊ-ñïåêòð õëîðãèäðàòà àñïàðàãèíà ñâèäå-

òåëüñòâóåò îá èñ÷åçíîâåíèè öâèòåð-èîííîé

ñòðóêòóðû, â ñïåêòðå èìåþòñÿ ïîëîñû âàëåíò-

íûõ êîëåáàíèé Ñ=Î â íåèîíèçèðîâàííîì êàð-

áîêñèëå àìèíîêèñëîò ïðè 1730 ñì–1 [12].

Â ÏÌÐ-ñïåêòðå ñîåäèíåíèÿ (ðèñ. 1) ïðî-

ÿâëÿþòñÿ ðåçîíàíñíûå ñèãíàëû ïðîòîíîâ àìè-

íîãðóïïû ïðè 7.85 ì.ä., ïðîòîíîâ àìèäíîé

ãðóïïû ïðè 7.60 è 6.86 ì.ä.. Äóáëåò äóáëåòîâ ñ

õèìè÷åñêèì ñäâèãîì 4.0 ì.ä. (J1 = 4 Ãö,

J2 = 8 Ãö) îòíîñèòñÿ ê ìåòèíîâîìó ïðîòîíó. Åãî

ìóëüòèïëåòíîñòü ñâèäåòåëüñòâóåò î íåýêâè-

âàëåíòíîñòè ñîñåäíèõ ìåòèëåíîâûõ ïðîòîíîâ.

Ðàñ÷åò ÷àñòè ñïåêòðà, îòíîñÿùåéñÿ ê ìåòè-

ëåíîâûì ïðîòîíàì, äàë ñëåäóþùèå ïàðàìåò-

ðû: ñèãíàë îäíîãî èç ìåòèëåíîâûõ ïðîòîíîâ

Ðèñ. 1. ÏÌÐ-ñïåêòð β-àñïàðàãèíà, âûäåëåííîãî èç ñîêà êîðíåé ëîïóõà.

Ðèñ. 2. Âëèÿíèå β-àñïàðàãèíà èç êîðíåé ëîïóõà íà ÔÃÀ-

èíäóöèðîâàííóþ ïðîëèôåðàöèþ ëèìôîöèòîâ äîíîðîâ

(öèòîñòàòè÷åñêèé ýôôåêò): 1 – êîíòðîëü (êëåòêè + ÔÃÀ),

2–5 – β-àñïàðàãèí (2 – 75 · 10–3 Ì, 3 – 7.5 · 10–3 Ì,

4 – 0.75 · 10–3 Ì, 5 – 0.075 · 10–3 Ì).
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èìååò õèìè÷åñêèé ñäâèã 2.94 ì.ä. (J1 = 4 Ãö),

âòîðîãî – 2.84 ì.ä. (J2 = 8 Ãö), àáñîëþòíîå çíà-

÷åíèå êîíñòàíòû ñïèí-ñïèíîâîãî âçàèìîäåé-

ñòâèÿ ìåæäó ìåòèëåíîâûìè ïðîòîíàìè ñîñòàâ-

ëÿåò 17 Ãö.

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèé àíòèáëàñòè÷åñ-

êîãî äåéñòâèÿ ïîêàçàëè, ÷òî âûäåëåííûå èç

êîðíåé ëîïóõà êðèñòàëëû β-àñïàðàãèíà îêà-

çûâàþò óãíåòàþùåå âëèÿíèå íà èíäóöèðîâàí-

íóþ ÔÃÀ ïðîëèôåðàòèâíóþ àêòèâíîñòü ëèì-

ôîöèòîâ (ðèñ. 2). Óñòàíîâëåíî, ÷òî ñèíòåòè-

÷åñêèé ïðåïàðàò íå ïðîÿâèë öèòîñòàòè÷åñêîé

àêòèâíîñòè. Ïðè ýòîì ÈÊ- è ÏÌÐ-ñïåêòðû

L-àñïàðàãèíà (ßïîíèÿ) ïðàêòè÷åñêè èäåíòè÷-

íû ñïåêòðàì àñïàðàãèíà èç êîðíåé ëîïóõà.

Òåñòèðîâàíèå àïîïòîçèíäóöèðóþùåãî äåé-

ñòâèÿ çàÿâëÿåìîãî ïðåïàðàòà ïðîâåäåíî íà

îïóõîëåâûõ êëåòêàõ êàðöèíîìû Ýðëèõà ïî

ìåòîäó [13].

Ïîëó÷åííûå äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î

òîì, ÷òî β-àñïàðàãèí, âûäåëåííûé èç êîð-

íåé ëîïóõà, îáëàäàåò äîçîçàâèñèìûì àïîïòîç-

èíäóöèðóþùèì âëèÿíèåì íà îïóõîëåâûå

êëåòêè, íàèáîëåå âûðàæåííûì ïðè êîíöåíò-

ðàöèè ïîðÿäêà 4 · 10–3 Ì (èíäóêöèÿ àïîïòîçà

äî 87 %) îò êîíòðîëÿ (îïóõîëåâûå êëåòêè áåç

âîçäåéñòâèÿ), ïðè êîíöåíòðàöèè 0.4 · 10–3 Ì

Ðèñ. 3. Àïîïòîçèíäóöèðóþùåå äåéñòâèå β-àñïàðàãèíà èç

êîðíåé ëîïóõà íà îïóõîëåâûå êëåòêè êàðöèíîìû Ýðëè-

õà: 1– êîíòðîëü (êëåòêè áåç ïðåïàðàòà), 2, 3 – β-àñïà-

ðàãèí (2 – 0.4 · 10–3 Ì , 3 – 4 · 10–3 Ì β-àñïàðàãèí).

èíäóêöèÿ àïîïòîçà ñîñòàâëÿåò 5.4 % (ðèñ. 3).

Ó ñèíòåòè÷åñêîãî L-àñïàðàãèíà àïîïòîçèíäó-

öèðóþùàÿ àêòèâíîñòü íå îáíàðóæåíà.

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Òàêèì îáðàçîì, âïåðâûå âûäåëåí è èäåí-

òèôèöèðîâàí β-àñïàðàãèí èç êîðíåé ëîïóõà,

äîêàçàíà åãî àïîïòîçèíäóöèðóþùàÿ è öèòî-

ñòàòè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü.
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