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Изобретение относится к фармации и касается создания средств растительного происхождения. Предложена композиция ингредиентов для получения эликсира, содержащая плоды аронии (рябина) черноплодной сухие, плоды шиповника, цветки липы, траву полыни горькой, чагу, перец черный, орех мускатный, листья крапивы, плоды чернослива, прополис, сок алоэ или листья алоэ древовидные сухие, мед пчелиный, корни женьшеня, траву эхинацеи пурпурной, траву душицы, плоды боярышника, корневища бадана, траву зверобоя, виноград сушеный и сахарный колер или сахар и спирт этиловый 40%. Эликсир обладает адаптогенным и общеукрепляющим действием при интенсивных и продолжительных нервно-психических и физических нагрузках. Эликсир также показан с профилактической целью при первых признаках простудных заболеваний. 20 табл.
Изобретение относится к фармацевтической промышленности и медицине и может быть использовано для приготовления лечебного эликсира на базе целебных растительных материалов.
Известна композиция, обладающая витаминной активностью, содержащая плоды шиповника, рябины, листья смородины, траву зверобоя продырявленного и мяты перечной [1].
Недостатком указанной композиции является относительно узкий спектр действия, она не обладает нейротонизирующей, антиалкогольной, ноотропной, антидиарейной активностью, способностью ослаблять проявления лучевой болезни, стресспротекторными, иммуностимулирующими свойствами, при этом у нее относительно короткий срок хранения; отсутствуют данные об антиоксидантной активности и способности композиции увеличивать физическую работоспособность.
Известна также обогащенная витаминами композиция бальзама "Крымский", включающий 36 видов лекарственного растительного сырья, в том числе плоды шиповника, траву полыни, мелиссы лекарственной, лаванды узколистной и др. [2, 3].
Эта композиция была заявлена вначале как тонизирующее и профилактическое средство в пищевой промышленности. Однако в результате клинико-физиологических испытаний она была идентифицирована как фитоадаптоген, радио- и стресспротекторное средство, способствующее повышению адаптации и резистентности организма. Указанный бальзам способствует повышению мышечной работоспособности, устойчивости к гипоксии, ускорению элиминации гидрофильных и гидрофобных ксенобиотиков.
Недостатком известной композиции бальзама "Крымский" является то, что его адаптогенные, иммуно- и радиорезистогенные свойства проявляются только в комбинации с бальнеологическим фактором курорта Трускавец, т.е. в определенных частных случаях. Препарат не обладает антиоксидантными, антиалкогольными, ноотропными, антидиарейными свойствами.
Известно средство для профилактики и коррекции функциональных расстройств, связанных с воздействием на организм различных неблагоприятных факторов, в том числе ионизирующего и радиационного излучения [4]. Данное средство содержит концентрированный виноградный сок, экстракты яблочный и черноплодно-рябиновый, водно-спиртовые экстракты из шиповника и боярышника, а также аралии и элеутерококка.
Данная композиция не обладает иммуностимулирующей активностью, что делает ее менее ценной в условиях экологически неблагоприятных зон, например, Беларуси, где экологически неблагоприятная обстановка приводит к снижению иммунитета, ослаблению сопротивляемости организма к различным видам инфекций, в том числе и вирусных. Кроме того, заявленная композиция не обладает рядом других видов активности (антиоксидантная, антиалкогольная, антидиарейная, ноотропная, нейротонизирующая, актопротекторная, стресспротекторная).
Известен также эликсир "Эвалар" (Российская Федерация), представляющий собой экстракт из смеси 19 видов растительного лекарственного сырья: корневищ и корней элеутерококка, корневищ и корней рапонтикума сафлоровидного, корней солодки голой, травы зверобоя продырявленного, семян сосны кедровой сибирской (кедровых орехов), слоевищ ламинарии, цветков бессмертника песчаного, плодов боярышника кроваво-красного, цветков ромашки аптечной, листьев подорожника большого, травы тысячелистника обыкновенного, листьев мяты перечной, корневищ и корней родиолы розовой, плодов рябины обыкновенной, плодов шиповника коричного, плодов кориандра посевного, пантокрина, плодов каштана конского обыкновенного, плодов клюквы, с добавлением меда натурального, сахара, эликсирного колера, спирта этилового, воды очищенной. Эликсир "Эвалар" рекомендован к применению в медицинской практике как общеукрепляющее средство, препарат, увеличивающий физическую и умственную работоспособность. Отсутствуют сведения о наличии у заявленной композиции иммуностимулирующей, антиоксидантной, стресспротекторной, антиалкогольной, антидиарейной активности, способности ослаблять проявления лучевой болезни [8].
Известно средство для нормализации иммунологической реактивности организма, содержащее биологически активные вещества природного происхождения. При этом предлагается следующий состав природного происхождения: спирт этиловый, 50% корневище аира обыкновенного (1,5-15,0), корневище лапчатки прямостоячей (1,5-15,0), трава чистотела большого (1,0-10,0), трава зверобоя продырявленного (1,0-10,0), соцветия липы (1,0-10,0), корневища и корни девясила высокого (1,5-15,0), трава череды трехраздельной (0,5-5,0), кора дуба (2,0-20,0), плоды шиповника (4,0-40,0), плоды аронии черноплодной (2,0-20,0), плоды боярышника (4,0-40,0), плоды калины обыкновенной (1,5-15,0), плоды тимьяна обыкновенного (1,0-10,0), трава полыни горькой (0,5-5,0), соцветие ромашки обыкновенной (1,0-10,0), трава донника лекарственного (1,0-10,0), листья крапивы двудомной (2,0-20,0), мед натуральный (1,0-10,0), концентрат яблочного сока (1,0-10,0), концентрат виноградного сока (1,6-16,0) [5]. Однако отсутствуют сведения о способности данного бальзама ослаблять проявления лучевой болезни, о наличии у него нейротонизирующей, антиалкогольной, ноотропной, антидиарейной активности, антиоксидантных, актопротекторных, стресспротекторных свойств.
Известен также лечебный бальзам "Тонус", обладающий адаптогенными и противовирусными свойствами, который является активным индуктором интерферона в крови. Бальзам "Тонус" включает следующие компоненты: трава тысячелистника (0,1-10,0), корневище аира (0,1-10,0), листья вахты трехлистной (0,1-5,0), трава полыни горькой (0,01-0,5), цветки липы (1,0-10,0), корневище девясила (0,01-5,0), трава горца птичьего (0,1-5,0), соплодия хмеля (0,1-5,0), плоды аронии (рябины) черноплодной (1,0-10,0), кора дуба (1,0-10,0), прополис (0,1-10,0), перец черный (0,01-2,0), кардамон (0,1-2,0), кофе натуральный (0,1-2,0), плоды чернослива (1,0-10,0), виноград высушенный (1,0-10,0), спирт этиловый 40%. Однако он не обладает нейротонизирующими, актопротекторными, антиоксидантными, антиалкогольными, антидиарейными, ноотропными свойствами, способностью ослаблять проявления лучевой болезни [6].
Наиболее близким к заявляемому эликсиру является бальзам "Витаминизированный" (прототип) [7] на основе композиции, обладающей витаминной активностью, применяемый для коррекции возникающих патологических нарушений в организме человека в неблагоприятной экологической обстановке. Препарат включает ингредиенты природного происхождения: плоды аронии (рябины) черноплодной (1,0-10,0), плоды шиповника (1,0-10,0), цветки липы (0,5-10,0), трава полыни горькой (0,01-0,03), кора дуба (0,1-10,0), чага (0,1-5,0), перец черный (0,01-0,5), орех мускатный (0,1-2,0), листья крапивы (0,5-10,0), плоды чернослива (1,0-10,0), прополис (0,5-3,0), сок алоэ (1,0-20,0), мед пчелиный (1,0-20,0), с добавлением спирта этилового 40%. Бальзам "Витаминизированный" характеризуется наличием интерферониндуцирующей активности, однако не обладает нейротонизирующей, антиалкогольной, ноотропной, антидиарейной активностью, способностью ослаблять проявления лучевой болезни, антиоксидантными, актопротекторными, стресспротекторными свойствами [7].
Целью настоящего изобретения является создание такой композиции ингредиентов для получения эликсира, которая обеспечит наличие у него нейротонизирующей, антиалкогольной, ноотропной, антидиарейной активности, способности ослаблять проявления лучевой болезни, антиоксидантных, актопротекторных, стресспротекторных, иммуностимулирующих свойств. Наличие указанных видов активности особенно важно для мест проживания с неблагоприятной экологической обстановкой.
Поставленная задача решается за счет дополнительного, по сравнению с прототипом, введения следующих компонентов: корней женьшеня белорусской культивации, травы эхинацеи пурпурной, травы душицы, винограда сушеного, плодов боярышника, корневищ бадана, травы зверобоя.
Корни женьшеня, прополис, чагу, корневища бадана, орех мускатный, перец черный измельчают. Траву эхинацеи в количестве 15 г, листья алоэ древовидного сухие в количестве 2,5 г или сок алоэ в количестве 150 г, траву зверобоя в количестве 5,0 г, плоды боярышника в количестве 5,0 г, плоды аронии (рябины) черноплодной в количестве 25 г, плоды шиповника в количестве 50 г, цветки липы в количестве 10 г, траву полыни горькой в количестве 0,25 г, листья крапивы в количестве 10,0 г, мед натуральный в количестве 25 г, траву душицы в количестве 0,5 г, виноград сушеный в количестве 20,0 г, плоды чернослива в количестве 50 г и измельченные корни женьшеня в количестве 0,3 г, прополис в количестве 2,5 г, чагу в количестве 5,0 г, орех мускатный в количестве 2,5 г и перец черный в количестве 0,5 г загружают в емкость и заливают 645 мл этилового спирта (46[image: http://img.findpatent.ru/chr/177.gif]2)%.
Экстракцию проводят при комнатной температуре в течение 29-30 дней. В течение процесса настаивания массу в емкости периодически перемешивают. По завершении процесса экстракции спиртовое извлечение фильтруют, затем отфильтрованный экстракт смешивают с сахарным колером в количестве 225 г и выдерживают в аппарате в течение 2 суток. Получают 1000 мл эликсира.
При этом сам состав заявляется в следующих соотношениях:
корни женьшеня 0,1-0,6 г
трава эхинацеи 1,5-30,0 г
прополиса 0,25-2,5 г
листья алоэ древовидного сухие 0,25-2,5 г
или сок алоэ 15,0-150,0 г
чага 0,5-10,0 г
корневища бадана 0,5-10,0 г
трава зверобоя 0,5-10,0 г
плоды боярышника 0,5-10,0 г
плоды аронии (рябины) черноплодной отжатые сухие 2,5-50,0 г
плоды шиповника 5,0-100,0г
цветки липы 1,0-20,0 г
трава полыни горькой 0,025-0,5 г
листья крапивы 1,0-20,0 г
мед натуральный 2,5-50,0 г
трава душицы 0,05-1,0 г
виноград сушеный 2,0-40,0 г
орех мускатный 0,25-5,0 г
плоды чернослива 5,0-100,0 г
перец черный 0,05-1,0 г
сахар 150,0 г
или сахарный колер 225 г
спирт этиловый 40% до получения 1000 мл эликсира
Пример 1
корни женьшеня 0,1 г
трава эхинацеи 1,5 г
прополис 0,25 г
сок алоэ 150,0 г
чага 0,5 г
корневища бадана 0,5 г
трава зверобоя 0,5 г
плоды боярышника 0,5 г
плоды аронии (рябины) черноплодной отжатые сухие 25,0 г
плоды шиповника 50,0 г
цветки липы 10,0 г
трава полыни горькой 0,25 г
листья крапивы 10,0 г
мед натуральный 25,0 г
трава душицы 0,05 г
виноград сушеный 2,0 г
орех мускатный 0,25 г
плоды чернослива 50,0 г
перец черный 0,5 г
сахар 150,0 г
или сахарный колер 225 г
спирт этиловый 40% до получения 1000 мл эликсира
Пример 2
Берут, мас.%:
корни женьшеня 0,3 г
трава эхинацеи 15,0 г
прополиса 2,5 г
сок алоэ 150,0 г
чага 5,0 г
корневища бадана 5,0 г
трава зверобоя 5,0 г
плоды боярышника 5,0 г
плоды аронии (рябины) черноплодной отжатые сухие 25,0 г
плоды шиповника 50,0 г
цветки липы 10,0 г
трава полыни горькой 0,25 г
листья крапивы 10,0 г
мед натуральный 25,0 г
трава душицы 0,5 г
виноград сушеный 20,0 г
орех мускатный 2,5 г
плоды чернослива 50,0 г
перец черный 0,5 г
сахар 150 г
или сахарный колер 225 г
спирт этиловый 40% до получения 1000 мл эликсира
Пример 3
Берут, мас.%:
корни женьшеня 0,6 г
трава эхинацеи 30,0 г
прополис 2,5 г
листья алоэ древовидного сухие 2,5 г
чага 5,0 г
корневища бадана 10,0 г
трава зверобоя 10,0 г
плоды боярышника 10,0 г
плоды аронии (рябины) черноплодной отжатые сухие 25,0 г
плоды шиповника 50,0 г
цветки липы 10,0 г
трава полыни горькой 0,25 г
листья крапивы 10,0 г
мед натуральный 25,0 г
трава душицы 1,0 г
виноград сушеный 40,0 г
орех мускатный 2,5 г
плоды чернослива 50,0 г
перец черный 0,5 г
сахар 150,0 г
спирт этиловый 40% до получения 1000 мл элексира
По примерам 1, 2, 3 готовят композицию для получения эликсира, представляющего собой лекарственное средство в виде прозрачной жидкости темно-коричневого цвета с приятным ароматом.
Эликсиры, полученные из композиции по примерам 1, 2, 3, имеют следующие показатели (табл. 1).
[image: http://img.findpatent.ru/img_data/80/801693.gif]
Эликсир обладает широким спектром действия и может применяться у взрослых в качестве лечебно-профилактического адаптогенного и общеукрепляющего средства; при интенсивных и продолжительных нервно-психических нагрузках с целью быстрого и полного восстановления работоспособности, при астенических проявлениях различного генеза, в период реконвалесценции после хронических заболеваний, у больных с начальными проявлениями недостаточности мозгового кровообращения (снижение работоспособности, повышенная утомляемость, нарушения памяти и внимания); с профилактической целью при первых признаках простудных заболеваний, в наиболее критические времена года, при проведении антибиотикотерапии, лучевой и химиотерапии и других состояниях, сопровождающихся снижением функций иммунной системы; обладает антидиарейной активностью; проявляет антиалкогольные свойства и характеризуется способностью ослаблять последствия алкогольной интоксикации; может использоваться как средство профилактики отрицательных проявлений стресса, в том числе индуцируемых стрессом эрозивно-язвенных поражений желудка.
В экспериментальных исследованиях установлено, что созданный эликсир "Доктор Петров" (именуемый ниже эликсир) обладает широким спектром биологической активности вследствие наличия в его составе высокоактивных растительных компонентов. Ему присущи нейротонизирующая, антиалкогольная, ноотропная, антидиарейная активность, способность ослаблять проявления лучевой болезни, антиоксидантные, актопротекторные, стресспротекторные, иммуномодулирующие свойства.
Эликсир отличается от всех вышеописанных фитопрепаратов, включая прототип, наличием антиалкогольного, антиоксидантного, антидиарейного, ноотропного действия. От прототипа эликсир отличается тем, что обладает нейротонизирующей, антиалкогольной, ноотропной, антидиарейной активностью, способностью ослаблять проявления лучевой болезни, антиоксидантными, актопротекторными, стресспротекторными свойствами (табл. 2).
[image: http://img.findpatent.ru/img_data/80/801694.gif]
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1. НЕЙРОТОНИЗИРУЮЩИЕ СВОЙСТВА
Установлено, что деалкоголизированный эликсир при однократном пероральном введении в дозах, соответствующих 3, 10 и 30 мл/кг спиртсодержащего препарата, обладает нейротонизирующим эффектом. Об этом можно судить по отсутствию утраты ортостатического рефлекса у 10-40% мышей опытной группы и по существенному укорочению продолжительности этанолового наркоза у мышей, получавших эликсир за 1 ч до введения этилового спирта в наркотической дозе (табл. 3).
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Показано, что деалкоголизированный эликсир оказывает отчетливое нейростимулирующее действие у интактных мышей, оцененное по влиянию на параметры двигательной активности (по результатам актометрии). Эликсир вводили за 30 мин до тестирования в дозах, соответствующих 1, 3 и 10 мл/кг нативного препарата.
Установлено, что препарат повышает горизонтальную и вертикальную двигательную активность и число пробежек, то есть способствует активации мотивированного двигательного поведения. Безалкогольная основа эликсира оказывает умеренно выраженное стимулирующее влияние на ЦНС, не вызывая при этом явлений гипервозбуждения и побочных эффектов, свойственных нейростимуляторам мобилизирующего и истощающего типа действия.
2. АНТИАЛКОГОЛЬНЫЕ СВОЙСТВА
Эликсир ослабляет угнетающее действие этанола на ЦНС, а также уменьшает нейротоксические и соматические симптомы последействия этилового спирта, в частности, такие как депрессия спонтанной двигательной активности и снижение физической выносливости животных; препятствует развитию посталкогольной амнезии.
а) Снижение нейродепримирующих эффектов алкоголя под действием эликсира.
С целью выявления прямого антиалкогольного действия эликсира проводились сравнительные испытания наркотического эффекта нативного эликсира и 40% этанола.
Нативный эликсир содержит 40% этилового алкоголя. Животным опытной группы вводили спиртсодержащий эликсир, при этом доза и концентрация вводимого им этанола соответствовали дозе и концентрации этанола, вводимого мышам контрольной группы (8 и 10 мл этилового спирта 40%). Установлено, что растительные компоненты эликсира существенно ослабляют нейродепримирующее действие содержащегося в эликсире этилового спирта: 40% этанол обладает существенно большим наркотическим эффектом, чем этанол в той же дозе и той же концентрации в составе эликсира (табл. 4). У 40% мышей опытной группы, которым вводили эликсир, боковое положение не наступало, а продолжительность наркоза у остальных животных этой группы составляла на 30% меньше, чем в контроле (Р<0,05).
б) Способность эликсира снижать нейротоксические и соматические симптомы последействия этанола (депрессию спонтанной двигательной активности и снижение физической выносливости животных).
Деалкоголизированный эликсир при пероральном введении в дозе, соответствующей 10 мл/кг нативного эликсира, устраняет депрессию спонтанной двигательной активности у мышей.
Для оценки антиалкогольного действия эликсира мышам первой экспериментальной группы за 1 сутки до тестирования вводили внутрь этанол в дозе 3 мл/кг, а животным второй (опытной) группы - этанол и деалкоголизированный эликсир (10 мл/кг в пересчете на нативный препарат). Показатели двигательной активности оценивали на следующий день с использованием актометра Opto-Varimex (10-минутное тестирование).
Результаты исследований представлены в табл. 5.
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Данные, приведенные в табл. 5, свидетельствуют о выраженном угнетении всех параметров психомоторной активности у животных, получавших этанол, что свидетельствует об отсроченном нейродепримирующем действии последнего. Введение эликсира практически полностью устраняет посталкогольную депрессию и обеспечивает нормализацию параметров двигательной активности животных.
Для оценки способности эликсира препятствовать гиподинамическому эффекту алкогольной интоксикации и восстанавливать физическую выносливость и работоспособность, проведены эксперименты на мышах с использованием модифицированного инструментального теста Киплингера, позволяющего оценить скорость плавания обученных животных при многократном проплыве стандартной дистанции. За 1 сутки до тестирования физической работоспособности животным группы активного контроля вводили перорально этанол в наркотической дозе (3 мл/кг), а животным опытной группы - этанол и деалкоголизированный эликсир в дозе, соответствующей 30 мл/кг нативного препарата.
Результаты исследований представлены в табл. 6 в виде относительных показателей, выраженных в процентах к контролю.
Установлено, что введение наркотической дозы этанола за 1 сутки до тестирования приводит к развитию у мышей выраженного гиподинамического состояния, проявляющегося снижением всех параметров физической работоспособности. Одновременное назначение деалкоголизированного эликсира обеспечивает выраженный протекторный эффект в отношении гиподинамического последействия алкоголя.
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в) Способность эликсира предотвращать нарушение когнитивных функций животных, вызванное предварительным введением этанола.
Протекторное действие эликсира в отношении когнитивных функций животных на фоне алкогольной интоксикации оценивали, используя методику выработки условного рефлекса активного избегания (УРАИ) в челночной камере Shuttle. Эликсир вводили крысам на протяжении 5 дней до тестирования перорально в дозе, соответствующей 10 мл/кг нативного эликсира; животным контрольной группы вводили плацебо. Когнитивные функции животных оценивали на фоне продолжающегося ежедневного введения эликсира. Способность крыс к обучению тестировали на 6 сутки от начала введения препарата, а воспроизведение УРАИ осуществляли на 9 и 12 сутки введения (т.е. через 3 и 6 суток после первого обучающего цикла). Затем крысам опытной и контрольной групп интрагастрально вводили этанол (3 мл/кг) и на следующие (13) сутки проводили повторное тестирование способности к воспроизведению УРАИ. Состояние когнитивных функций после амнезирующего действия этанола оценивали по продолжительности латентного периода воспроизведения условного рефлекса, числу сочетаний, необходимому для достижения уровня 50% правильных ответов (N), регрессии отношения числа успешных решений задачи (избегания удара током) к неуспешным.
Результаты эксперимента представлены в табл. 7, из которой следует, что этанол (3 мл/кг), вводимый на фоне выработанного условного рефлекса за сутки до тестирования, нарушает способность животных к воспроизведению УРАИ.
Предварительное назначение эликсира обеспечивает сохранность выработанного рефлекса на исходном (определенном до алкоголизации) уровне.
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3. НООТРОПНЫЕ СВОЙСТВА
Влияние деалкоголизированного эликсира на когнитивные функции у интактных животных и в условиях амнезии, индуцированной этанолом, исследовано в опытах на крысах с помощью методики выработки условного рефлекса активного избегания (УРАИ) в челночной камере Shuttle.
а) исследование влияния эликсира на когнитивные функции у интактных животных в условиях однократного и многократного введения.
Влияние однократного введения деалкоголизированного эликсира на способность к обучению, сохранению и воспроизведению условно-рефлекторных навыков оценивали в опытах на крысах в тесте выработки условного рефлекса пассивного избегания (УРАИ).
Влияние эликсира на когнитивные функции животных в условиях однократного введения оценивали по его действию на способность крыс к обучению: учитывались данные по выработке УРАИ в первые сутки тестирования. Деалкоголизированый эликсир вводили однократно перорально в дозах, соответствующих 1, 3 и 10 мл/кг нативного эликсира за 1 час до выработки условного рефлекса. Контрольные животные получали в аналогичных условиях плацебо.
Кроме того, фиксировали влияние эликсира на уровень консолидации и способность животных к извлечению информации: указанные показатели оценивали по способности к воспроизведению УРАИ на вторые и четвертые сутки тестирования.
Деалкоголизированый эликсир вводили внутрь в тех же дозах за 1 час до каждого тестирования. Контрольные животные получали плацебо.
Результаты исследований, представленные в табл. 8, свидетельствуют, что однократное введение деалкоголизированного эликсира в дозах 3 и 10 мл/кг (в пересчете на нативный эликсир) в 1,5-2 раза повышает способность крыс к обучению. Введение деалкоголизированного эликсира в дозах, соответствующих 1,0, 3,0 и 10,0 мл/кг спиртсодержащего препарата, обеспечивает более успешное, в сравнении с контролем, закрепление и воспроизведение условно-рефлекторного навыка при тестировании на 2 и 4 сутки. Кроме того, препарат повышает скорость реакции животных на предъявление условного стимула (табл. 8).
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Б). Влияние многократного введения деалкоголизированного эликсира на способность к обучению, сохранению и воспроизведению условно-рефлекторных навыков оценивали в опытах на крысах в тесте выработки условного рефлекса пассивного избегания (УРАИ).
Деалкоголизированный эликсир вводили животным на протяжении 5 дней до тестирования перорально в дозе, соответствующей 10 мл/кг нативного эликсира; животным контрольной группы вводили плацебо. Когнитивные функции животных оценивали на фоне продолжающегося ежедневного введения эликсира.
Способность крыс к обучению тестировали на 6 сутки от начала введения препарата, а уровень консолидации и способность к извлечению информации (воспроизведение УРАИ) оценивали на 9 и 12 сутки введения (т.е. через 3 и 6 суток после первого обучающего цикла).
Установлено, что многократное введение деалкоголизированного эликсира способствует увеличению скорости выработки УРАИ, а также более эффективному закреплению и воспроизведению выработанного навыка в сравнении с контролем (табл. 9).
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б) Антиамнестические свойства деалкоголизированного эликсира в условиях нарушения воспроизведения условного рефлекса активного избегания, индуцированного этанолом.
Установлено, что введение этанола крысам в наркотической дозе (3 мл/кг) накануне воспроизведения выработанного УРАИ ухудшает показатели когниции, повышая в 1,5 раза количество циклов тестирования, необходимых для достижения уровня 50% обученности. Деалкоголизированный эликсир при предварительном 12-дневном назначении внутрь в дозе, соответствующей 10 мл/кг нативного препарата, полностью устраняет эффекты алкоголя, нарушающего процессы воспроизведения условных рефлексов (табл. 7).
В указанном примере этанол может рассматриваться как амнезирующий фактор, а действие эликсира - как антиамнестическое.
4. АНТИДИАРЕЙНЫЕ СВОЙСТВА
Эликсир оказывает антидиарейное действие на двух экспериментальных моделях диареи: вызванной интрагастральным введением касторового масла и тотальным [image: http://img.findpatent.ru/chr/947.gif]-облучением.
а) Антидиарейное действие эликсира на модели диспептических расстройств, вызванных интрагастральным введением касторового масла.
Касторовую диарею вызывали интрагастральным введением мышам 0,3 мл подогретого касторового масла. Плацебо и деалкоголизированный эликсир в дозе, соответствующей 10 и 30 мл/кг нативного препарата, вводили за 30 мин до эксперимента. На протяжении 90 мин учитывали время начала и окончания диареи, а также интенсивность и частоту случаев диареи.
Установлено, что у контрольных мышей в 100% случаев касторовое масло вызывает интенсивную диарею. Предварительное введение эликсира в дозе, соответствующей 30 мл/кг нативного препарата, полностью предотвращает наступление диареи у 40% мышей (Р<0,05), а у остальных животных существенно задерживает ее развитие и сокращает продолжительность, уменьшает количество и объем дефекаций (табл. 10). При введении эликсира в дозе, соответствующей 10 мл/кг спиртсодержащего препарата, диарея также предотвращается в 40% случаев (Р<0,05), однако ее интенсивность подавляется слабее.
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б) Влияние эликсира на постлучевую диарею, вызванную тотальным [image: http://img.findpatent.ru/chr/947.gif]-облучением.
Испытания эффективности эликсира на модели постлучевой диареи проводили в опытах на мышах и крысах, облученных тотально [image: http://img.findpatent.ru/chr/947.gif]-квантами Со60 в дозах 200 Гр и 300 Гр соответственно с мощностью дозы около 90 Гр/мин. Постлучевая диарея возникает в течение 1 ч после острого радиационного воздействия в высоких дозах и обусловлена возбуждением перистальтической активности и резким усилением секреции воды в полость кишечника.
Мышам и крысам за 30 мин до облучения вводили в желудок плацебо или деалкоголизированный эликсир в дозах, соответствующих 10 и 30 мл/кг нативного препарата. Учитывали наличие и интенсивность диареи в течение 2 ч наблюдения. Результаты исследований представлены в табл. 11, из которой следует, что постлучевая диарея развивалась в контроле в 100% случаев. Предварительное введение эликсира в дозах, соответствующих 10 и 30 мл/кг нативного препарата, полностью предотвращает развитие диареи у 30-50% животных (Р<0,05); у остальных животных введение эликсира ослабляет интенсивность диареи, задерживает ее развитие и сокращает продолжительность, уменьшает количество и объем дефекаций.
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Таким образом. Эликсир обладает выраженной антидиарейной активностью на моделях диарей различного генеза (касторовой и ранней постлучевой диареи).
5. ОСЛАБЛЕНИЕ ПРОЯВЛЕНИЙ ЛУЧЕВОЙ БОЛЕЗНИ
Эффективность эликсира как средства ослабления проявлений лучевого поражения оценивалась в 2 сериях опытов на мышах, подвергнутых [image: http://img.findpatent.ru/chr/947.gif]-облучению в дозах 800 и 950 сГр при мощности излучения 50 сГр/мин. Использованные дозы радиации моделируют преимущественно костномозговую (800 сГр) и смешанную (костномозговую и желудочно-кишечную - 950 сГр) формы лучевого поражения. Каждая серия экспериментов включала по 5 групп животных: 1 - биологический контроль, 2 - облучение + плацебо, 3, 4, 5 - облучение + деалкоголизированный эликсир в дозах, эквивалентных 3, 10 и 30 мл/кг нативного препарата соответственно. Эликсир и плацебо вводили интрагастрально ежедневно на протяжении 6 суток после облучения. Течение острой лучевой болезни (ОЛБ) контролировали по выживаемости животных на протяжении 30 суток и динамике массы тела при ежедневном взвешивании.
Результаты экспериментов с облучением мышей в дозе 800 сГр показывают, что введение эликсира способствует повышению выживаемости тотально облученных животных (табл. 12). В группах животных, получавших деалкоголизированный эликсир в дозах, соответствующих 3, 10 и 30 мл/кг нативного препарата, выживаемость к 30 суткам составила 20-50%, а в контроле - 10%.
Введение эликсира во всех испытанных дозах оказывает положительное действие на течение ОЛБ, ослабляя падение массы тела животных в период разгара костномозгового синдрома (эффект препарата на декремент массы статистически достоверен (Р<0,05)).
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Введение эликсира в условиях данной модели ОЛБ также достоверно повышает выживаемость в период наибольшей гибели животных контрольной группы (с 6 по 12 сутки), вызывает смещение пика смертности до 12 суток и несколько увеличивает среднюю продолжительность жизни (табл. 13). Способность эликсира ослаблять проявления лучевой болезни также подтверждается менее выраженным падением массы тела подопытных мышей в разгар ОЛБ в условиях данной модели.
6. АНТИОКСИДАНТНЫЕ СВОЙСТВА
Известно, что фагоцитоз сопровождается внутриклеточным оксидантным взрывом с образованием активных форм кислорода (АФК).
Установлено, что деалкоголизированный эликсир обладает антиоксидантными свойствами, выявляемыми по угнетению реакции оксидантного взрыва активированных макрофагов (МФ). Антиоксидантные свойства эликсира оценены в двух сериях экспериментов: в опытах in vivo при систематическом многократном введении крысам и in vitro при прямом воздействии эликсира на изолированные фагоциты.
а) Антиоксидантные эффекты эликсира in vivo
Исследования антиоксидантной активности эликсира в опытах in vivo проводили в условиях предварительного 7-дневного введения деалкоголизированного препарата в дозе, соответствующей 10 мл/кг нативного эликсира; животным контрольной группы вводили плацебо.
Антиоксидантное действие деалкоголизированного эликсира оценивали по степени угнетения индуцированной зимозаном реакции оксидантного взрыва перитонеальных макрофагов (МФ). Установлено, что макрофаги животных, систематически получавших деалкоголизированный эликсир в дозе, соответствующей 10 мл/кг нативного препарата, отвечают выраженным снижением хемилюминесцентного отклика на стимуляцию, то есть пониженной способностью к генерации АФК (табл. 14). Индекс ингибирования эликсиром оксидантной реакции МФ, рассчитанный как доля декремента люминолзависимой хемилюминесценции (ЛХЛ) в опытной группе по отношению к плацебо, составляет 51,3%.
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б) Антиоксидантные эффекты эликсира in vitro
Изучение антиоксидантного действия деалкоголизированного эликсира проводилось в опытах in vitro на перитонеальных макрофагах крыс. Активацию окислительного метаболизма МФ оценивали методом зимозаниндуцированной хемилюминесценции в присутствии люминола. К взвеси МФ добавляли деалкоголизированный эликсир в конечных разведениях от 1[image: http://img.findpatent.ru/chr/183.gif]10-8 до 1[image: http://img.findpatent.ru/chr/183.gif]10-3 по объему. После регистрации базового уровня ЛХЛ к каждой пробе в качестве индуктора респираторного взрыва добавляли опсонизированный зимозан. Контрольные пробы на индуцированную ЛХЛ не содержали эликсира, а в контрольные пробы на спонтанную ЛХЛ вместо зимозана вносили эквивалентное количество среды Хенкса.
Результаты эксперимента суммированы в табл. 15. Установлено, что деалкоголизированный эликсир в разведении, соответствующем 1 мл/л (1[image: http://img.findpatent.ru/chr/183.gif]10-3) нативного препарата, ингибирует генерацию АФК как активированными, так и неактивированными макрофагами (индекс ингибирования по отношению к плацебо составляет в среднем около 50%) (Р<0,05).
7. АКТОПРОТЕКТОРНЫЕ СВОЙСТВА
Эликсир при систематическом введении повышает физическую выносливость и работоспособность животных.
Актопротекторные свойства деалкоголизированного эликсира оценивали в модифицированном тесте Киплингера, регистрируя скорость плавания обученных животных при многократном проплыве стандартной дистанции. Деалкоголизированный эликсир вводили перорально ежедневно, включая день проведения теста (за 1 ч до плавательной пробы) в течение 6 дней в дозах, соответствующих 3, 10 и 30 мл/кг нативного препарата. Контрольным животным на протяжении того же периода вводили плацебо.
Установлено, что эликсир оказывает существенное стимулирующее влияние на физическую работоспособность мышей при введении в дозах 10 и 30 мл/кг, а в дозе 3 мл/кг это действие обнаруживается в виде тенденции. Результаты исследований представлены в табл. 16 в виде относительных показателей, выраженных в процентах к контролю. Стимуляция работоспособности проявляется увеличением стартовой мощности (до 25%), снижением коэффициента утомления (на 16-23%) и существенным увеличением объема работы по критерию А50 (на 34-42%) и А100 (на 29-34%).
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8. СТРЕССПРОТЕКТОРНЫЕ СВОЙСТВА
Установлено, что деалкоголизированный эликсир при однократном и многократном введении крысам обладает стресспротекторными свойствами в условиях интенсивного стрессового воздействия.
а) При оценке стресспротекторной активности деалкоголизированного эликсира в условиях однократного введения в качестве экспериментальной модели интенсивного стресса использовалась жесткая фиксация крыс на спине в течение 10 ч. Эликсир при однократном пероральном введении за 30 мин до опыта в дозах, соответствующих 3,10 и 30 мл/кг нативного препарата, обладает выраженной адаптогенной активностью, что выражается в значительном уменьшении количества стрессогенных язв желудка у крыс (табл. 17).
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б) Стресспротекторная активность деалкоголизированного эликсира в условиях многократного введения оценивалась на той же экспериментальной модели в условиях жесткой 18-часовой фиксации крыс на спине. Эликсир при предварительном 5-дневном пероральном введении в дозах, соответствующих 3, 10 и 30 мл/кг нативного препарата, значительно ослабляет органные и эндокринные феномены стресса, включая тимико-лимфатическую инволюцию и язвенные поражения слизистой желудка (табл. 18).
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9. ИММУНОСТИМУЛИРУЮЩИЕ СВОЙСТВА
а) Влияние эликсира на гуморальный иммунитет
Установлено свойство эликсира оказывать стимулирующее влияние на гуморальный иммунитет. Показано, что деалкоголизированный эликсир в опытах на мышах СВА обладает иммуностимулирующей активностью по тестам продукции гемагглютининов, генерации антителообразующих клеток (АОК) в селезенке и митогенным эффектом, проявляющимся повышением клеточности селезенки у мышей в условиях антигенной стимуляции (Р<0,001-0,05).
Установлено стимулирующее влияние эликсира на реакции Т-клеточного иммунитета.
Показано, что деалкоголизированный эликсир при 4-дневном введении внутрь в дозе, соответствующей 10 мл/кг нативного препарата, стимулирует реакцию гиперчувствительности замедленного типа (индекс стимуляции 1,48; р<0,05). Установлено умеренно выраженное стимулирующее влияние деалкоголизированного эликсира (при 6-дневном введении внутрь в дозах, эквивалентных 3, 10 и 30 мл/кг нативного препарата), на Т-клеточный иммунитет на модели реакции "трансплантат против хозяина" (РТПХ). Отмечено достоверное усиление формирования РТПХ у мышей-гибридов (CBA[image: http://img.findpatent.ru/chr/215.gif]C57Bl6)F1 на лимфоциты родительского фенотипа (СВА). Индекс реакции составил 1,39-1,83 у мышей опытной группы против 1,19 у контрольных животных (Р<0,05).
Установлено, что деалкоголизированный эликсир обладает стимулирующим эффектом на фагоцитарную функцию нейтрофилов как в опытах in vitro на клетках донорской крови человека, так и в экспериментах in vivo на мышах.
Добавление деалкоголизированного эликсира в широком диапазоне концентраций (0,3-30 мл/л) к пробам крови человека in vitro оказывает стимулирующий эффект на фагоцитарную активность нейтрофилов. Средние значения индекса стимуляции фагоцитоза составляют для эликсира 1,18-1,28 (различия с контролем достоверны, р<0,05).
Установлено, что деалкоголизированный эликсир обладает иммунокорректорным действием в условиях стрессогенной иммуносупрессии.
Исследование иммунокорректорной активности эликсира проводили на модели стрессогенного иммунодефицита, индуцированного у мышей 2-кратным плаванием продолжительностью 60 мин, осуществляемым через 30 мин и 24 ч после иммунизации животных внутрибрюшинно субоптимальной дозой эритроцитов барана. Иммунный ответ оценивали по количеству антителообразующих клеток (АОК) в селезенке, которое определяли по методу Каннингема на 5-й день после иммунизации. Деалкоголизированный эликсир вводили ежедневно на протяжении 4 дней в дозе, соответствующей 10 мл/кг нативного препарата. Результаты эксперимента представлены в табл. 19.
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Исследование корректорного эффекта эликсира в условиях стрессогенного иммунодефицита показало, что эликсир в дозе 10 мл/кг не только ослабляет депрессию иммунного ответа, но и обеспечивает его полное восстановление. Итоговый иммунный ответ на фоне применения эликсира в указанных условиях превысил ответ в контроле (без стресса) в 1,9 раза и ответ на фоне стрессорного воздействия в 4,8 раза.
д) Интерферониндуцирующая активность эликсира (деалкоголизиро-ванного и нативного препарата)
Изучение интерфероногенной активности эликсира в культуре клеток проводили с использованием перевиваемой культуры клеток лейкемии человека (L-41). В иследованиях использовали вирус везикулярного стоматита (ВВС), штамм Индиана.
Установлено, что как нативный, так и деалкоголизированный эликсир являются высокоактивными индукторами интерферона. Результаты исследования представлены в табл. 20.
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Таким образом, эликсир - препарат поливалентного действия, сочетающий фармакологические эффекты: нейротонизирующий, антиалкогольный, ноотропный, антидиарейный, способность ослаблять проявления лучевой болезни, антиоксидантный, актопротекторный, стресспротекторный, иммуностимулирующий. Компоненты эликсира не проявляют взаимного антагонизма и, напротив, обеспечивают эффект дополнительности или потенцирования. Эликсир практически нетоксичен для организма млекопитающих. Дозы растительных компонентов, входящие в эликсир, не превышают фармакопейных.
Эликсир "Доктор Петров" принимают внутрь по 15-45 мл (1-3 столовых ложки) 1-2 раза в сутки, в первой половине дня после еды в течение 2-3 недель.
Эликсир "Доктор Петров", получамый по заявляемой композиции ингредиентов, предназначен для приема у взрослых в качестве лечебно-профилактического адаптогенного и общеукрепляющего средства, при интенсивных и продолжительных нервно-психических и физических нагрузках с целью быстрого и полного восстановления работоспособности, при астенических проявлениях различного генеза, в период реконвалесценции после хронических заболеваний, у больных с начальными проявлениями недостаточности мозгового кровообращения (снижение работоспособности, повышенная утомляемость, нарушения памяти и внимания). Используют заявляемый эликсир также с профилактической целью при первых признаках простудных заболеваний, при проведении антибиотикотерапии, лучевой и химиотерапии и других состояниях, сопровождающихся ослаблением функции иммунной системы.
Основываясь на экспериментально установленных свойствах эликсира, он может быть также использован как рецептурная компонента алкогольных напитков, добавляемая с целью ослабления проявлений токсического действия этанола; как средство, ослабляющее проявления лучевого поражения; как антидиарейное средство; как антиоксидантное средство; как средство профилактики отрицательных проявлений стресса, в том числе индуцируемых стрессом эрозивно-язвенных поражений желудка.
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[bookmark: _GoBack]Композиция ингредиентов для получения эликсира, содержащая плоды аронии (рябина) черноплодной сухие, плоды шиповника, цветки липы, траву полыни горькой, чагу, перец черный, орех мускатный, листья крапивы, плоды чернослива, прополис, сок алоэ или листья алоэ древовидные сухие, мед пчелиный и спирт этиловый 40%, отличающаяся тем, что она дополнительно содержит корни женьшеня, траву эхинацеи пурпурной, траву душицы, плоды боярышника, корневища бадана, траву зверобоя, виноград сушеный и сахарный колер или сахар при следующих соотношениях ингредиентов, г:
Корни женьшеня 0,1-0,6
Трава эхинацеи пурпурной 1,5-30,0
Прополис 0,25-2,5
Листья алоэ древовидного сухие или 0,25-2,5
Сок алоэ 15,0-150,0
Чага 0,5-10,0
Корневища бадана 0,5-10,0
Трава зверобоя 0,5-10,0
Плоды боярышника 0,5-10,0
Плоды аронии (арония) черноплодной сухие 2,5-50,0
Плоды шиповника 5,0-100,0
Цветки липы 1,0-20,0
Трава полыни горькой 0,025-0,5
Листья крапивы 1,0-20,0
Мед пчелиный 2,5-50,0
Трава душицы 0,05-1,0
Виноград сушеный 2,0-40,0
Орех мускатный 0,25-5,0
Плоды чернослива 5,0-100,0
Перец черный 0,05-1,0
Сахар или 150,0
Сахарный колер 225
Спирт этиловый 40% До получения 1000 мл эликсира
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CTBUSL QJIKOrojis, B T.Y. CHI)KaeT je-
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[Tponomkenue Tadmn.2

IIPECCUIO CIIOHTAHHOW [BUraTEIIbHOM
AKTUBHOCTM M CHHXEHHEe (u3nde-
CKOH BBIHOCJIMBOCTH >XHBOTHBIX, HH-
BEJUPYET pa3BUTHE MOCTAIKOrOJIb-

-- HOM AMHE3HH.
HootpornHas OrtcyTcTByeT [IposiBnsieT HOOTPOIHBIE CBONCTBA MO
KPUTEpPHUSAM BbIpabOTKH, KOHCOJHIA-
LUH U BOCIPOHU3BENECHUS YCIOBHBIX
pediekcoB, ob6nagaeT aHTHAMHECTH-
YeCKMMHM CBOMCTBaMM Ha MOAEIH
9TaHOJIEHOM aMHE3UH.
AHTHAHapeiHas OrcytcTBYeT HopManusyer ¢yHKIMH KHIIEYHHKA
Ha JIByX MOJENSIX OJKCIEepUMEHTAITh-
HOH nuapeu (BBHI3BAaHHOH BBEIEHHEM
KacTOPOBOTO Macjia U TOTaJbHBIM Y-
006Iy4eHHEM KUBOTHBIX ).
Ocnabnenue mpo- | OTcyTcTBYET IToBbIIaeT BEDKMBAEMOCTH TOTAIBHO
- 00JTy4eHHBIX )KMBOTHBIX

SBJIEHUH  JIy4yeBOM
6omne3Hu
OrcyTcTBYeT O6nanaeT aHTHOKCHIAHTHBIMH CBOM-
CTBaMH, BBISBISEMBIMU IO YrHETe-
HHUIO peakLUMU OKCHJIAHTHOTO B3pHIBa
aKTHBHPOBAHHBIX Makpodaros
Obnagaer aKTONPOTEKTOPHBIM [ei-

AHTHOKCHIaHTHas

CTBHEM, CTUMYIHpYyeT (GU3HYECKYIO
Crpecc- OrtcytcTBYyeT
MIPOTEKTOpHAS

paboTOCIIOCOOHOCTD KHBOTHBIX
Ob6namaer BBIPAXEHHBIMH CTpECC-
HWMMyHOMOZY M- OrcyTcTBYET
pyromias

AKTOINpPOTEKTOPHAs

IPOTEKTOPHBIMM CBOMCTBaMH;  OC-
nabnseT opraHHble U TOPMOHAIbHBIE
3¢ peKTsl peakLHUH  HaNpsKEeHH,
BKJIIOYasT  TUMHKO-THM(PATHYECKYIO
MUHBOJIOLMIO U pPa3BUTHE S3BEHHBIX
DAKEHHH CIIM3HUCTOM XKenyaKa
ObnagaeT aKTHBUPYIOLKUM BITHSHHEM
Ha TyMOpPaIbHBIA M T-KIeTOYHBIH
UMMYHHTET; CTUMYJHpPYET Garomu-
TapHYIO0 GQYHKLHIO HEHTPODHUIOB; OC-
nabnser JENpeccH0 HMMYHOpeak-
THBHOCTH B YCIOBUSAX
HMMYHOAEPHLIHTA, BBI3BaHHOTO
CTPECCOM.

Obnanaer HHTEepGEPOHUHIY LIK-
PYIOIUUM OeHCTBHEM

Obnagaer uHTEp(PEpOHUH-
OyLUPYOLIUM JeHACTBHEM
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Tabuuua 3

HeiipoTonusupytoluee aeicTBue Daukcupa
B 3TAHOJIOBOM TECTE Ha MBbIIIAX

IIpogomxkurens-
HOCTb  HapKo3a

Kowtpors | 35,543,6

27,6424
24,543,1%

21,4+2,5*
23,6+2,2*

Ilpumeuanue: N — 4HCIIO MBILIEH, HE YTPaTUBLINX OPTOCTATHYECKHi pediiekc;
* - JOCTOBEPHOE pa3iauuHe ¢ KoutposeMm (P<0.05).





image6.gif
Tadbnunoasl

Bnusnue 9J1mccp1pa Ha OCIPECCHIO JBHUIraTeIbHON aKTHBHOCTH MBIIIIEH, BBI3BAHHYHO
3TaHOJIOM

['pynmsl Ambynatop- | Heambynarop | Yucno Yucno Yucno
Has. -Has npobexek | CTOeK aKTOB
AKTUBHOCTh | aKTHUBHOCTh DYMHHTa

17204320 | 23304250 121£16 [ 7510 | 6,1%1,6
650£56* | 745+160* 3,2+0,6*
317°

OtaHon+ 1430£145° | 1660£167° 951£12° |63+ 6,8+1,2°
JnuKcHp
10 ma/kr

IIpumeuanue: * NOCTOBEPHOE pa3fiMYMe B CPaBHEHHH C KOHTPOJBHOM Ipymnmoii
(nnae6o) (P<0,05) °- mocToBepHOE pasnuuMe B CpaBHEHHH C IPYNIOH, MONydYaBLIeH
ataHo’ 3a | cyTku no tectupoBaHus (P<0,05)
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Tabnuuab
Bnusrue Onukcupa Ha napameTpsl GuU3HUecKoi paboTocmocoGHy-
CTH MBIILIEH B YCIOBHUAX ITOCTAIKOrOJBHOMN THIIOAMHAMUYI

A
Kontpons (wiaue6o) | 100,044,5 | 100,053 [ 100,0£5,6 | 100,0+ 7,4
60,343,4* | 135,249,2* [55,7+3,5* | 64,1+ 5,9*

Onukcup 30 mu/kr + | 10946,3° 103,3£7,6° | 113,0+9,3° | 110,9+11,6°
DTtaHos 3 MI/KT

IIpumeuanue: Nst - cTapToBas MOILHOCTB, K - koadpuLHeHT yromiieHus, Asy , A go - 00b-
eM paboTel 10 50% M MOJHOro YTOMIEHHS; * - NOCTOBEPHOE Da3IMIHe C KOHTPOJIEM.

(P<0,05) ° - nocToBepHOE pa3nu4Ke B CPABHEHHH C XHUBOTHEIMH, ITOIyYaBLIIMMH TaHOJ,
(P<0,05)
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Tabnumga7
Bnusaue Onuxcupa Ha mokasaresd BocnpoussenaeHHs YPAU B
YCJIOBHSIX aMHE3UPYIOILEro JeHCTBUS 3TaHOJIA

i VT

N
-. peccud Y/H
a b ]
,05+0,12 | 0,19+0,

-0,05+0,12 | 0,19+0,01
48£10 0,06+0,11 | 0,1240,03°
Dmuxcup 10 M/kr | 1644 0,1240,09 | 0,25+0,22*
+3TaHOJ

[Ipumeuanue: N - KOTHUECTBO NOCIEAOBATENBHBIX LIUKIOB TECTHPOBAHHS, HEOOXOIMMBIX
U1 ocTHXeHHs ypoBHS 50% obydenHocTH; Y/H - moiaroBas perpeccHsi OTHOLLEHMS
ycriex/Heycnex, TA€e a - CBOOOAHEIA 4iieH, b - k03QUIMEHT perpeccuH, XapaKTepH3yro-
MK CKOPOCTh O0yYeHHs. * - TOCTOBEpHOE pa3iH4Me B cpaBHeHHH c miauebo (P<0,05),
°- JIOCTOBEpPHOE pa3NMuMe B CPaBHEHHH C MCXOAHBIM YPOBHEM OGYYEHHOCTH HAKaHyHE

BBeJleHHs 3TaHoia, (P<0,05)
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Tabnumpmasl
BnusHue Onukcupa Ha BeIpabOTKY, COXpaHEHHE M BOCIIPOH3BEE-
HHE YCJIOBHOTO pediiekca akTHBHOTO M30eraHHs y KpbiC IIpU BBEJEHHHU Ipenapara rnepen

TECTHPOBaHUEM
MJI/KT TECTHPO- | IIEPHON
- cars | VPAHL, e 2 b ]
1[4 ]23,130,49* |149+76 |0,57+0,12 |0,1940,01*
0,13+0,38

IIpumeuanue: N - KOJIHYeCTBO NOCIENOBATENbHEIX LMKIOB TECTHPOBAHMs, HEOOXO-
IOUMBIX I AOCTHXKEeHHA ypoBHA 50% obGy4yeHHocTH; Y/H - nomaroBas perpeccusi OTHO-
IIEHHs YCIEX/HeyclieX, Ile a - CBoOOIHbIH 4ieH, b - ko3¢ duIHeHT perpeccHu, xapakTe-
PH3YIOIINI CKOPOCTh 0OYUeHHS; * - JOCTOBEpHbIE pa3nuyuus ¢ KouTposeM (P<0,05).
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Tabnuua9
BrusiHve MHOTOKPATHOrO BBeAeHus Jnukcupa (10 Mn/kr) Ha KOrHUTHB-
HBIE PYHKLHH KPBIC B TECTE BEIpAOOTKH YCIOBHOIO peiekca akTHBHOTO H30eraHus

Cytkun Ho3a, Mi/kr N KoadduuueHTs! perpecun ¥Y/H
TECTHPO-
BaHHs

(1 [Tnaue6o  [98+85  [0,1840,03  [0,03+0,003
Bocnpoussenesne YPAU

(6 |Trawebo  |32+7  |-0,0540,12  |0,19+0,01 |

6 [Omukcup, 10 [15+5  [0,16£0,18  [0,30+0,01* |

IIpumeuanue: N - KOIAYECTBO MOCIEOBATENbHBIX LIMKIOB TECTHPOBAHMS, HEOOXOAUMBIX
115 focTHKeHus ypoBHs 50% ob6ydeHHocTH; Y/H - momaroBas perpeccuss OTHOIIEHHS
ycrex/Heycnex, rae a - CBO0OAHbIH 4ieH, b - ko3pGULIMEHT PerpeccHH, XapaKTepH3yro-
WK CKOpOCcTh 00ydyeHus; * - focToBepHOE pasandue ¢ KoHTposeM (P<0,05)
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Tabauwma 10
BrusiHue DnMKcHpa Ha 4aCTOTYy M MHTEHCHBHOCTH Pa3BHTHS Kac-
TOPOBOI JUapeu y MBIIeH

Jlo3a, Yacrtorta JIII, Mun | T, MuH
MIT/KE cly4daeB
oUapew,
%
00

75413 [24,0623 [22,1+1,9
4,840,7 |31,2+43 |15,4+1,8
10

OIUKCHp 3,1£0,6*% | 39,6+3,6* | 13,2+1,6*
30
lIpumeuanue: JIII-NaTEeHTHBIA MEPHOJ HACTYIUIEHHS IMaped; T- MPOAOIKHUTENBHOCTD

Auaped; - JOCTOBEPHOE pa3iHM4ue ¢ KOHTpoleM, (P<0,05)
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Ta6numa 11
Bausaue OnMKcHpa Ha paHHIOK MOCTIyYEBYIO AHAPEIO

Yactota cmydaeB naua-
pel, %o

OnukcHup
10

prueuanue. * - JocToBepHOE pa3nH4He ¢ KOHTponeM, (P<0,05)
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Taonumnoal2
BinsHue DIHKCHpa HA AUHAMHKY BBDKHBAEMOCTH MBILIEH IIPH KOCTHO-

MO03roBoi popmMe ocTpoii TyueBoit 6onesHu (y-o6mydenue B go3e 800 c'p)

BrnkuBaeMocTs (% CIDK,
C TKH [TOCJIE€ O0TydeHHS CYyTKH

/
. 6 9 |12 [15 [18 [30 |

Kon- 100 8,3
DOJIb 55 135 |20 15 10

K- 100
cnp

30 |20 |20 |20 93
2 [l arlo Lo [
cup 10 75 | 65*% |50 |40 |30 30 109U
7P P P P
cup 30 85* | 75* | 65*% 50* | 50* | 12,6V

IIpumenanue: CIDK — cpenHss IpoJ0KHTENBHOCTD XKU3HH, * - TOCTOBEPHOE pa3jinyHe C
koHTposeM, (P<0,05)

Ho3a,
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Tab6bnumoal3
BiusHve DNHMKCHpa Ha OHHAMHMKY BBDKMBAEMOCTH MBIIEH NpH
CMEIIaHHOM (opMe oCTpo# yueBoit 6onesHu (y-o6myuenue B nose 950 cI'p)

BrpkuBaemocts (Yo CIDK
CyTku nocne obayyeHus CYTKH

/
Y T8 o 12 [15 [18 [30

P O R P PO
TPOJIb 35 35 10

F P P P PO P PO
3 50 45 15
P P O P
10 70*% |50 40* 35% 20 15

P P P O PO
30 65* 40* 35* 25 15

Ilpumeuanue: CIDK — cpeaHsis MpONOMKHTENBHOCTD XKH3HH, *- TOCTOBEPHOE pa3lH4Ue C
KoHTpoJeM, (P<0,05)

[o3a,





image16.gif
Tabnuua 14
BnusiHue OnukcHpa in vivo Ha JTFOMHHOJI3aBHCHMYIO XEMHUIFOMUHECIIEHIIHIO

NIEpUTOHEANTbHBIX MaKpo(haroB KphIC, HHAYLIMPOBAHHYIO 3MMO3aHOM

38,7%7,5
Onukcup, 10 Mi/xr 18,9+3,5%

Ipumeuanue: * - nocToBepHOE pa3nuvHe ¢ KOHTpoaeM, (P<0,05
p
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Tabnuualb
BnusHue JnMKCHpa Ha MapaMeTphl GH3HYecKoil paGoTOCIOCOBHOCTH MBIIIEH

[pynn: Nt
1
1

Koutpors (mnaneto)
OnukcHp 3 MIT/Kr 117,9+7,2
Omukeup 10 mi/kr | 125,145,8*
Smukenp 30 M/Kr

IIpumeuarue: Nst - cTapToBas MOLIHOCTE, K - K03 duuHeHT YTOMIIEHHA, Asg , A g0 - 00B-

eM paboTel 10 50% U MONHOTrO yTOMIEHHUS; * - [JOCTOBEPHOE pasiiMuHe C KOHTPOJIEM,
(P<0,05)
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Tabnwuma l7

BiusHHe OIHOKpATHOTO MEpOPaIbHOTO BBEAEHHS DNHKCHpA Ha
KOJIMYECTBO CTPECCOT€HHBIX 5A3B XKeTyaKa y KpbIC IpH 10-4acoBoil UMMOGHIHM3aIHK
CTPECCOTeHHBIX

Ho3a,
MJI/KT
A3B JKeIyaKa

DIUKCHP 17,2+8,4* 442
3

10

30

IHpumeuanue: * - TOCTOBEpHOE pasinyue ¢ KoHTposeM (p<0,01)

KonnuecTBo

HNupexc samutsel, %





image20.gif
Taobnumal8
BiusiHHe MHOrOKpaTHOIO IEPOPAIbHOTO BBEJEHHS DJIMKCHpa Ha
KOJIMYECTBO CTPECCOTCHHBIX A3B XKENyAKa Y KpbIc IpH 18-1acoBoii HMMOOUIH3aLMK
CTPEeCCOreHHBIX

Ho3a,
MJI/KT
A3B XelyaKa

DNUKCHP 15,0+8,6* 65,3

3
’
’

KonnuecTBO Hunexc 3amuTel, %

10
30

Ilpumeuanue: * - nOCTOBEpHOE pa3indHe ¢ KOHTpoJeM (p<0,001)
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Tabauua 19

Koppekuus DMUKCHPOM UMMYHOAE(HLUTA B YCIOBHAX CTPECCOTE€HHOH UM-

MYHOCYIIPECCHH Y MBIILEH

[pynst Macca Knerounocts |AOK/ AOK/10°
CeNe3eHKH cene3eHKH OpraH KJIETOK
MT x10° x10°

Kontponb  (6€3),57,103  |}.9+03 85:+4 480469

cTpecca) T - -

Crpecc+Ilnane6o |113+4,3 0,8+0,1 191+18

%
10 Mur/KT 156£10,3**  |1,510,1 137421%%*  |9]3+]16***

[Tpumeuanus: *P<0,05, **P<0,01, ***P<0,001 B cpaBHeHHH C rpymIo# crpecc+naue6o.
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Ta6nuua 20
HutepdepoHoreHHoe aeiicTBUe MHKCHPA B KYJIBType KIETOK

Ilpenapat Ho3a Tutprl uHTEpPEpoHa

ONMUKCUp JeanKoroJIH3Hpo-
BaHHBIA

OnuKCHp HaTUBHBIN





