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Ðàññìîòðåíû èçâåñòíûå è íîâûå ñâîéñòâà ïðåïàðàòîâ ðàñòîðîïøè ïÿòíèñòîé (ãåïà-

òîïðîòåêòîðíàÿ, èììóíîñòèìóëèðóþùàÿ, àíòèïðîëèôåðàòèâíàÿ, àíòèàòåðîñêëåðîòè-

÷åñêàÿ è äð. âèäû àêòèâíîñòè); ïîäðîáíî ðàçîáðàíû ïóòè èõ ðåàëèçàöèè. Îáðàùàåòñÿ

âíèìàíèå íà ïåðñïåêòèâíîñòü èññëåäîâàíèé, íàïðàâëåííûõ íà äàëüíåéøåå èçó÷åíèå

ïðåïàðàòîâ íà îñíîâå ðàñòîðîïøè ïÿòíèñòîé è âîçìîæíîñòè èõ áîëåå øèðîêîãî ïðè-

ìåíåíèÿ â êëèíèêå.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ðàñòîðîïøà ïÿòíèñòàÿ, ñèëèìàðèí, ñèëèáèíèí, ãåïàòîïðîòåêòîðû

Ïðåïàðàòû ðàñòîðîïøè ïÿòíèñòîé (Silybum maria-

num ) — ëåãàëîí, ñèëèáîð, êàðñèë è äð. — èçâåñòíûå

ãåïàòîïðîòåêòîðû, øèðîêî ïðèìåíÿþòñÿ âî âñåì ìèðå.

Ñ÷èòàåòñÿ, ÷òî àêòèâíîñòü èõ îáóñëîâëåíà äåéñòâèåì

ñèëèìàðèíà — ñóììû ôëàâîëèãíàíîâ (ñèëèáèíèíà,

ñèëèõðèñòèíà è ñèëèäèàíèíà).

Íàêîïëåí îãðîìíûé îïûò ïðèìåíåíèÿ ïðåïàðàòîâ

ðàñòîðîïøè ïÿòíèñòîé ïðè òîêñè÷åñêèõ ïîðàæåíèÿõ

ïå÷åíè ðàçëè÷íîé ýòèîëîãèè: îòðàâëåíèÿ àëêîãîëåì,

òåòðàöèêëèíîì, àìèíàçèíîì, àìèòðèïòèëëèíîì [5],

ïàðàöåòàìîëîì [34], ÷åòûðåõõëîðèñòûì óãëåðîäîì

[35], òåòðàõëîðìåòàíîì [1], ÿäàìè áëåäíîé ïîãàíêè

[42].

Ñ óñïåõîì èõ èñïîëüçóþò è â ëå÷åíèè õîëåñòàòè÷å-

ñêèõ è àëêîãîëüíûõ õðîíè÷åñêèõ ãåïàòèòîâ, æèðîâîé

èíôèëüòðàöèè ïå÷åíè, â êîìïëåêñíîé òåðàïèè âèðóñ-

íûõ ãåïàòèòîâ B è C [46].

Ñïåêòð ìåõàíèçìîâ ãåïàòîçàùèòíîãî äåéñòâèÿ ïðå-

ïàðàòîâ íà îñíîâå Silybum marianum øèðîê.

Öåëûé ðÿä àâòîðîâ îáúÿñíÿåò ìîùíûìè àíòèîêñè-

äàíòíûìè ñâîéñòâàìè ðàñòîðîïøè [21, 35], äðóãèå —

ñòèìóëÿöèåé íà åå ôîíå ñèíòåçà áåëêà â ãåïàòîöèòàõ

[17].

Îãðîìíàÿ ðîëü îòâîäèòñÿ ïðîòèâîâîcïàëèòåëüíîé

àêòèâíîñòè Silybum marianum, êîòîðàÿ ñâÿçàíà ñ åå

ñïîñîáíîñòüþ èíãèáèðîâàòü ôåðìåíò 5-ëèïîêñèãåíà-

çó, à çíà÷èò è òîðìîçèòü îáðàçîâàíèå ýéêîçàíîèäîâ,

îêàçûâàþùèõ ïîâðåæäàþùåå âîçäåéñòâèå íà ãåïàòî-

öèòû [22]. Îñîáî îòìå÷àåòñÿ èíãèáèðîâàíèå ñèëèáè-

íèíîì ïðîäóêöèè ëåéêîòðèåíà B4; ïðè÷åì ýôôåêò ýòîò

ÿâëÿåòñÿ äîçîçàâèñèìûì [19].

Âûÿâëåíà àêòèâàöèÿ äåòîêñèöèðóþùèõ ñâîéñòâ ïå-

÷åíè (èíäóêöèÿ öèòîõðîìà P-450) ïðåïàðàòàìè ðàñòî-

ðîïøè íà ìîäåëÿõ òèîïåíòàëîâîãî è ãåêñåíàëîâîãî

ñíà. Òàê, ó êðûñ, îòðàâëåííûõ ÷åòûðåõõëîðèñòûì óã-

ëåðîäîì, 6-äíåâíîå ââåäåíèå ìàñëà ðàñòîðîïøè ñî-

ïðîâîæäàëîñü áîëåå ÷åì 7-êðàòíûì ñíèæåíèåì ïðî-

äîëæèòåëüíîñòè òèîïåíòàëîâîãî ñíà; ëåãàëîí òàêæå

óêîðà÷èâàë ñîí, íî â ìåíüøåé ñòåïåíè [2]. Ïðåïàðàòû

ðàñòîðîïøè ñèëèñòðîíã è íàòóðñèë, èçãîòîâëåííûå â

Ñàìàðñêîì ãîñóäàðñòâåííîì ìåäèöèíñêîì óíèâåðñè-

òåòå ïî òåõíîëîãèè Ô. Í. Ãèëüìèÿðîâîé è Â. Ì. Ðà-

äîìñêîé, â ýêñïåðèìåíòàõ íà ìûøàõ óêîðà÷èâàëè ïðî-

äîëæèòåëüíîñòü ãåêñåíàëîâîãî ñíà [12]. Ïîâûøåíèå

óðîâíÿ öèòîõðîìà P-450 â ìèêðîñîìàõ ïå÷åíè îòìå÷à-

þò è íà ôîíå ñèëèáèíèíà [52, 53]

Àêòèâàöèÿ ìîíîîêñèãåíàçíîé ñèñòåìû ïå÷åíè ïðå-

ïàðàòàìè ðàñòîðîïøè ìîæåò ñëóæèòü îäíèì èç ìåõà-

íèçìîâ, îáúÿñíÿþùèõ åå ýôôåêòèâíîñòü ïðè òåðàïèè

îïèñàííûõ âûøå òîêñè÷åñêèõ ïîðàæåíèé ïå÷åíè.

C÷èòàåòñÿ, ÷òî èìåííî èíäóêöèÿ öèòîõðîìà P-450 öè-

ñòåèíîì, àöåòèëöèñòåèíîì è öèñòàìèíîì ëåæèò â

îñíîâå èíàêòèâàöèè èìè ãåïàòîòîêñèíîâ, òàêèõ êàê:

÷åòûðåõõëîðèñòûé óãëåðîä, äèõëîðýòàí è ïàðàöåòà-

ìîë [23, 37].

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî íå âî âñåõ ñëó÷àÿõ àêòèâàöèÿ

öèòîõðîìà P-450 ìîæåò èìåòü ëèøü ïîëîæèòåëüíûå

ïîñëåäñòâèÿ. Â 1 ôàçó ìåòàáîëèçìà êñåíîáèîòèêîâ

(êîãäà îñóùåñòâëÿþòñÿ ðåàêöèè ìèêðîñîìàëüíîãî

îêèñëåíèÿ), îáðàçóþòñÿ èõ ìåòàáîëèòû, êîòîðûå îáåç-

âðåæèâàþòñÿ âî 2 ôàçå ïóòåì êîíúþãàöèè ñ ãëóòàòèî-

íîì, ãëþêóðîíîâîé êèñëîòîé è ñóëüôàòàìè. Íåðåäêî

ýòî âûñîêîðåàêòèâíûå ìåòàáîëèòû — ýïîêñèäû, ñïî-

ñîáíûå íåîáðàòèìî ñâÿçûâàòüñÿ êîâàëåíòíûìè ñâÿçÿ-

ìè ñ êëåòî÷íûìè ñòðóêòóðàìè è îêàçûâàòü òîêñè÷åñ-

êîå äåéñòâèå íà îðãàíèçì. Ïðåïÿòñòâóåò èõ äåéñòâèþ

ãëóòàòèîí [8].

Èç ýòîãî ñëåäóåò, ÷òî æåëàòåëüíûì äëÿ ãåïàòîïðî-

òåêòîðîâ ÿâëÿåòñÿ ñïîñîáíîñòü íàðÿäó ñ àêòèâàöèåé

äåòîêñèöèðóþùåé ôóíêöèè ïå÷åíè ïîâûøàòü â íåé

çàïàñû ãëóòàòèîíà. Ïðèìå÷àòåëüíî, ÷òî ýòî ñâîéñòâî

êàê ðàç õàðàêòåðíî äëÿ ïðåïàðàòîâ ðàñòîðîïøè ïÿòíè-

ñòîé. Òàê, ëåãàëîí çíà÷èòåëüíî óâåëè÷èâàåò ñîäåðæà-

íèå âîññòàíîâëåííîãî ãëóòàòèîíà â ïå÷åíè êðûñ [5];

ñèëèìàðèí íå òîëüêî íå ïðåïÿòñòâóåò èñòîùåíèþ åãî

çàïàñîâ â ïå÷åíè, âûçâàííîìó àëêîãîëåì è äðóãèìè ãå-

ïàòîòîêñè÷åñêèìè âåùåñòâàìè, íî è ïîâûøàåò áàçàëü-

íûé óðîâåíü ãëóòàòèîíà â ïå÷åíè íà 35 % ïî ñðàâíå-

íèþ ñ êîíòðîëåì. Óñòàíîâëåíî, ÷òî íà ôîíå ñèëèìàðè-

íà ãëóòàòèîí íàêàïëèâàåòñÿ íå òîëüêî â ïå÷åíè, íî è
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æåëóäêå è òîíêîì êèøå÷íèêå, ÷òî ñâÿçûâàþò ñ ïðîöåñ-

ñàìè ýíòåðî-ïå÷åíî÷íîé öèðêóëÿöèè [45].

Öåííûì ñâîéñòâîì ïðåïàðàòîâ ðàñòîðîïøè ïÿòíè-

ñòîé ñëóæèò èõ ñïîñîáíîñòü ïðåäîòâðàùàòü ðàçâèòèå

ôèáðîçíîé òðàíñôîðìàöèè òêàíè ïå÷åíè, ÷òî ñâÿçûâà-

åòñÿ êàê ñ ïîâûøåíèåì êëèðåíñà ñâîáîäíûõ ðàäèêà-

ëîâ, òàê è ñ íåïîñðåäñòâåííûì ïîäàâëåíèåì èìè ñèí-

òåçà êîëëàãåíà [3].

Âàæíî, ÷òî ïðåïàðàòû Silybum marianum ñòèìóëè-

ðóþò ðåãåíåðàöèþ ïå÷åíî÷íîé ïàðåíõèìû, óâåëè÷è-

âàÿ â íåé êîíöåíòðàöèþ íóêëåèíîâûõ êèñëîò è áåëêà

[4]. Ëåãàëîí óñèëèâàåò ðåãåíåðàöèþ ïå÷åíè êðûñ ïî-

ñëå åå ðåçåêöèè â ñâÿçè ñî ñòèìóëÿöèåé ìèòîçà [32].

Íà ôîíå ïðèåìà ïðåïàðàòîâ ðàñòîðîïøè çíà÷èòåëü-

íî ïîäàâëÿåòñÿ âûðàæåííîñòü öèòîëèòè÷åñêîãî è õî-

ëåñòàòè÷åñêîãî ñèíäðîìîâ [40].

Ïîìèìî ãåïàòîïðîòåêòîðíûõ ñâîéñòâ ó Silybum ma-

rianum â ïîñëåäíèå ãîäû âûÿâëÿþòñÿ è äðóãèå âèäû

àêòèâíîñòè.

Íàìè ïîêàçàíà ñïîñîáíîñòü ñèëèñòðîíãà è íàòóðñè-

ëà ñòèìóëèðîâàòü ãóìîðàëüíûé èììóííûé îòâåò êàê ó

èíòàêòíûõ æèâîòíûõ, òàê è èììóíîñóïðåññèðîâàííûõ

[10, 11]. Òàê, ïðè ââåäåíèè ïðåïàðàòîâ âíóòðü èíòàêò-

íûì áåëûì ìûøàì-ñàìöàì ÷èñëî àíòèòåëîîáðàçóþ-

ùèõ êëåòîê (ÀÎÊ) íà ìèëëèîí ñïëåíîöèòîâ ñîñòàâèëî

â ãðóïïå ñèëèñòðîíãà 25,3 � 1,0 [êîíòðîëü 14, 5 � 1, 5

( p < 0,01)], ãðóïïå íàòóðñèëà — 23,1 � 0,9 [êîíòðîëü

18, 6 � 1, 3 ( p < 0,01)]. Ïàðàëëåëüíî ñ óñèëåíèåì àíòè-

òåëîãåíåçà îòìå÷àëñÿ ðîñò òèòðîâ àíòèòåë-ãåìàããëþ-

òèíèíîâ â ñûâîðîòêå êðîâè æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ

ïðåïàðàòû ðàñòîðîïøè ïÿòíèñòîé. Ïðèìå÷àòåëüíî,

÷òî ñåëåçåíî÷íûé è òèìè÷åñêèé èíäåêñû îíè íå ìåíÿ-

ëè. Âûðàæåííîñòü ýôôåêòà îïðåäåëÿåòñÿ âðåìåíåì

âîçäåéñòâèÿ, íî íå äîçîé. Äåéñòâèå ñèëèñòðîíãà è íà-

òóðñèëà íà B-çâåíî èììóíèòåòà ÿâëÿåòñÿ “ìÿãêèì”: ïî

àêòèâàöèè àíòèòåëîãåíåçà îíè óñòóïàþò ïðèçíàííîìó

èììóíîñòèìóëÿòîðó — îêñèìåòèëóðàöèëó. Íà ôîíå

öèêëîôîñôàíîâîé èììóíîñóïðåñèè ïðåïàðàòû ðàñòî-

ðîïøè òàêæå ïðèâîäèëè ê ðîñòó ÷èñëà ÀÎÊ íà ìèëëè-

îí ñïëåíîöèòîâ: â ãðóïïå öèêëîôîñôàí + êîíòðîëü èõ

êîëè÷åñòâî ñîñòàâèëî 58,5 � 4,3, öèêëîôîñôàí + íà-

òóðñèë — 117,3 � 10,6, öèêëîôîñôàí + ñèëèñòðîíã —

144,5 � 34,9 ( p < 0,001). Àíàëîãè÷íûå äàííûå ïîëó÷å-

íû è íà ìîäåëÿõ ìåðêàïòîïóðèíîâîé è ïðåäíèçîëîíî-

âîé èììóíîäåïðåñèé. Ïðåïàðàòû ñòèìóëèðîâàëè òàê-

æå ôóíêöèîíàëüíóþ àêòèâíîñòü ôàãîöèòîâ. Òàê, ñèëè-

ñòðîíã äîñòîâåðíî óñèëèâàë ïîãëîòèòåëüíóþ

àêòèâíîñòü ïåðèòîíåàëüíûõ ìàêðîôàãîâ — ôàãîöè-

òàðíûé èíäåêñ, ïðè÷åì âîçðàñòàëî êàê ÷èñëî “ðàáîòà-

þùèõ” êëåòîê — ôàãîöèòàðíîå ÷èñëî, òàê è àêòèâ-

íîñòü êàæäîé èç íèõ — ïîêàçàòåëü èíòåíñèâíîñòè ôà-

ãîöèòîçà; íàòóðñèë íå èçìåíÿë ôàãîöèòàðíûé èíäåêñ è

ôàãîöèòàðíîå ÷èñëî, íî ïîâûøàë ïîêàçàòåëü èíòåí-

ñèâíîñòè ôàãîöèòîçà. Ïîêàçàòåëè êèñëîðîäçàâèñèìîãî

ìåòàáîëèçìà ïðåïàðàòû íå ìåíÿëè. Èíäåêñ ñïîíòàííî-

ãî ÍÑÒ-òåñòà ïî ãðóïïå êîíòðîëÿ ñîñòàâèë 0,025; ñè-

ëèñòðîíãà — 0,030; íàòóðñèëà — 0,030. Èíäåêñ àêòè-

âàöèè ìàêðîôàãîâ â èíäóöèðîâàííîì ëàòåêñîì

ÍÑÒ-òåñòå èìåë ñëåäóþùèå çíà÷åíèÿ: êîíòðîëü —

0,06; ñèëèñòðîíã — 0,09; íàòóðñèë — 0,07. Ïîêàçàòåëè

ïðîöåíòà àêòèâíûõ ìàêðîôàãîâ â èíäóöèðîâàííîì ëà-

òåêñîì ÍÑÒ-òåñòå: êîíòðîëü — 2,9; ñèëèñòðîíã — 3,7;

íàòóðñèë — 3,4. Ïî-âèäèìîìó, ñòèìóëÿöèÿ ôóíêöèî-

íàëüíîé àêòèâíîñòè ôàãîöèòîâ ïðåïàðàòàìè ðàñòîðîï-

øè ïÿòíèñòîé ïðîèñõîäèò ïî êèñëîðîäíåçàâèñèìîìó

ìåõàíèçìó, ñóäÿ ïî äàííûì ÍÑÒ-òåñòà. Îäíàêî ñëåäó-

åò îòìåòèòü, ÷òî ôàãîöèòîç ÿâëÿåòñÿ çàùèòíîé ðåàê-

öèåé îðãàíèçìà îò ðàçëè÷íûõ ÷óæåðîäíûõ àãåíòîâ, â

òî âðåìÿ êàê êèñëîðîäçàâèñèìûé ìåòàáîëèçì âûïîë-

íÿåò, â îñíîâíîì, áàêòåðèöèäíûå ôóíêöèè, ïîýòîìó

àêòèâèðóåòñÿ â ïðèñóòñòâèè ìèêðîáíîãî àãåíòà. Ïî-

ñêîëüêó ýêñïåðèìåíòû áûëè âûïîëíåíû íà èíòàêòíûõ

æèâîòíûõ, à íå ôîíå ýêñïåðèìåíòàëüíîé èíôåêöèè,

îòñóòñòâèå àêòèâàöèè “äûõàòåëüíîãî âçðûâà” ÿâëÿåòñÿ

âïîëíå åñòåñòâåííûì. Ñèëèñòðîíã è íàòóðñèë ïîêàçà-

ëè ñâîþ ýôôåêòèâíîñòü è ïðè èçó÷åíèè ðåçèñòåíòíî-

ñòè ê ýêñïåðèìåíòàëüíîé èíôåêöèè- èíòåãðàëüíîì òå-

ñòå, ïîçâîëÿþùåì ñóäèòü î äåéñòâåííîñòè èììóíîñòè-

ìóëèðóþùèõ ïðåïàðàòîâ. Îíè óâåëè÷èâàëè êàê

ñðåäíþþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè æèâîòíûõ, òàê è

èõ âûæèâàåìîñòü ïðè çàðàæåíèè áåëûõ ìûøåé-ñàì-

öîâ ãðàìîòðèöàòåëüíûìè ìèêðîîðãàíèçìàìè Citro-

bacter freundii. Ýôôåêòèâíîñòü èõ çàâèñåëà îò ñõåìû

ââåäåíèÿ: ïðè ïðîôèëàêòè÷åñêîì ââåäåíèè íå ïðîÿâ-

ëÿëè àêòèâíîñòè, òîãäà êàê ââåäåíèå ñèëèñòðîíãà íà

ôîíå èíôåêöèè ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî óâåëè÷èâàëî

îïèñàííûå âûøå ïîêàçàòåëè [12] Óñòàíîâëåíà çàâèñè-

ìîñòü ñèëû èììóíîñòèìóëÿöèè îò ñîäåðæàíèÿ â ïðå-

ïàðàòàõ ñóììû ôëàâîëèãíàíîâ: ñèëèñòðîíã, â êîòîðîì

èõ ñîäåðæàíèå ïðåâàëèðóåò, ïðîÿâëÿåò áîëüøóþ àê-

òèâíîñòü. Ëåãàëîí ó ïàöèåíòîâ ñ õðîíè÷åñêèì àëêîãî-

ëüíûì ïîðàæåíèåì ïå÷åíè óâåëè÷èâàë ïðîëèôåðàòèâ-

íóþ àêòèâíîñòü ëåéêîöèòîâ, óñòðàíÿë çíà÷èòåëüíûé

äèñáàëàíñ ìåæäó Ò-õåëïåðàìè è Ò-ñóïðåññîðàìè, ñíè-

æàë åñòåñòâåííóþ àíòèòåëîçàâèñèìóþ öèòîòîêñè÷-

íîñòü ëèìôîöèòîâ [18]. Ñèëèìàðèí ïðîÿâëÿë ïîäîá-

íûå ñâîéñòâà ó ëèö ñ àëêîãîëüíûì öèððîçîì ïå÷åíè

[29, 30]. Â äðóãîì èññëåäîâàíèè áûëî ïîêàçàíî, ÷òî

ñèëèìàðèí ïîâûøàë ÷èñëî CD4+ è CD8+ ëèìôîöèòîâ

â òèìóñå [24]. Ðàñòîðîïøà àêòèâèðóåò èíäóöèðîâàí-

íóþ ôèòîãåìàããëþòèíèíîì ïðîëèôåðàöèþ ëèìôîöè-

òîâ [13]. Îòìå÷åíà åå ñïîñîáíîñòü ñòèìóëèðîâàòü ïðî-

ëèôåðàöèþ ëèìôîöèòîâ â ëèìôîêóëüòóðå in vitro ïðè

äîáàâëåíèè ê íåé Êîíêàíàâàëèíà A; ïðè ýòîì ïðîèñõî-

äèëî ïîâûøåíèå óðîâíÿ èíòåðôåðîíà-ãàììà è ÈË-10

[47].

Íàëè÷èå ó ïðåïàðàòîâ ðàñòîðîïøè ïÿòíèñòîé èì-

ìóíîòðîïíîé àêòèâíîñòè åùå áîëåå óñèëèâàåò èõ ïî-

çèöèè êàê ãåïàòîïðîòåêòîðîâ, ïîñêîëüêó ïðè ìíîãèõ

çàáîëåâàíèÿõ ïå÷åíè îòìå÷àþòñÿ òå èëè èíûå èììóíî-

ëîãè÷åñêèå ñäâèãè, êîððåêöèÿ êîòîðûõ ÿâëÿåòñÿ âàæ-

íîé çàäà÷åé.
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Êðîìå òîãî, êîìáèíàöèÿ ýòèõ äâóõ âèäîâ àêòèâíî-

ñòè ìîæåò èìåòü ïåðñïåêòèâó ïðèìåíåíèÿ èõ â ðåàáè-

ëèòàöèè ïàöèåíòîâ ïîñëå è /èëè íà ôîíå öèòîñòàòè÷å-

ñêîé òåðàïèè, êîòîðàÿ çà÷àñòóþ îêàçûâàåò êðàéíå íå-

ãàòèâíîå âëèÿíèå íà ôóíêöèþ ïå÷åíè è èììóíèòåò. Â

÷àñòíîñòè, öèòîñòàòèê öèêëîôîñôàí, çíà÷èòåëüíî

óõóäøàåò äåòîêñèöèðóþùóþ åå àêòèâíîñòü [7], ÷òî ïî-

âûøàåò òîêñè÷íîñòü ïàðàëëåëüíî ïðèíèìàåìûõ ñ íèì

ïðåïàðàòîâ. Â ýòèõ óñëîâèÿõ ïåðñïåêòèâíûì è îáî-

ñíîâàííûì ÿâëÿåòñÿ ïðèìåíåíèå ñðåäñòâ, âîññòàíàâ-

ëèâàþùèõ ôóíêöèè ïå÷åíè.

Íàäî îòìåòèòü è òîò ôàêò, ÷òî òîêñè÷åñêèå ìåòàáî-

ëèòû öèêëîôîñôàíà (äèõëîðýòèëöèêëîôîñôàìèä è

õëîðàöåòàëüäåãèä) îáðàçóþòñÿ ïðè ó÷àñòèè èçîôîðìû

CYP3A öèòîõðîìà P-450 [15], òîãäà êàê â ôîðìèðîâà-

íèè ïðîòèâîîïóõîëåâûõ ìåòàáîëèòîâ ãëàâíàÿ ðîëü

ïðèíàäëåæèò èçîôîðìå CYP2B6 [38]. Áûëî ïîêàçàíî,

÷òî íàçíà÷åíèå èíãèáèòîðà CYP3A òðîëåàíäîìèöèíà

ñíèæàåò îáðàçîâàíèå òîêñè÷åñêèõ ìåòàáîëèòîâ öèêëî-

ôîñôàíà, íî íå èçìåíÿåò åãî ïðîòèâîîïóõîëåâîé àê-

òèâíîñòè [48], ÷òî ðåêîìåíäóåòñÿ èñïîëüçîâàòü â êà÷å-

ñòâå ýôôåêòèâíîé ìîäóëÿöèè ìåòàáîëèçìà öèêëîôîñ-

ôàíà. Â ëèòåðàòóðå ñîäåðæàòñÿ äàííûå î òîì, ÷òî

ñèëèáèíèí èíãèáèðóåò èçîôåðìåíòû öèòîõðîìà P-450

CYP3A è CYP2C9 [14], à çíà÷èò òàêæå ñíèæàåò

òîêñè÷íîñòü öèêëîôîñôàíà.

Ïåðñïåêòèâíûìè ïðåäñòàâëÿþòñÿ äàííûå öåëîãî

ðÿäà èññëåäîâàíèé, ïðîâåäåííûõ íåçàâèñèìî äðóã îò

äðóãà ó÷åíûìè â ðàçëè÷íûõ ñòðàíàõ ìèðà — Êàíàäå,

ÑØÀ, ßïîíèè, Êîðåå, â õîäå êîòîðûõ áûëà ïîêàçàíà

âûñîêàÿ ïðåâåíòèâíàÿ àêòèâíîñòü ñèëèìàðèíà ïðîòèâ

ðàçâèòèÿ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ îïóõîëåé [31]: ðàêà

êîæè, èíèöèèðîâàíííîãî ÓÔ-îáëó÷åíèåì [27], ðàêà

òîëñòîãî êèøå÷íèêà, èíäóöèðîâàííîãî àçîêñèìåòàíîì

[28], ðàêà ïðîñòàòû [41, 44], ìîëî÷íîé æåëåçû, øåéêè

ìàòêè [49].

Ñ÷èòàåòñÿ, ÷òî àíòèêàíöåðîãåííàÿ àêòèâíîñòü ñè-

ëèìàðèíà ðåàëèçóåòñÿ áëàãîäàðÿ åãî ñïîñîáíîñòè èí-

ãèáèðîâàòü ýíäîãåííûé îïóõîëåâûé ïðîìîòåð

ÔÍÎ-àëüôà [51]. Â äðóãèõ èññëåäîâàíèÿõ ïîêàçàíî ñó-

ïðåññèðóùåå äåéñòâèå ñèëèìàðèíà íà èíäóöèðîâàí-

íóþ ÔÍÎ àêòèâàöèþ ÿäåðíîãî ôàêòîðà òðàíñêðèïöèè

(NF-êàïïà Á), ðåãóëèðóþùåãî ýêñïðåññèþ ãåíîâ, ó÷à-

ñòâóþùèõ â âîñïàëåíèè, öèòîïðîòåêöèè è êàíöåðîãå-

íåçå [20, 25, 33].

Àâòîðû îïèñàííûõ èññëåäîâàíèé ñ÷èòàþò íåîáõî-

äèìûì ïðîäîëæåíèå äàëüíåéøèõ êëèíè÷åñêèõ èññëå-

äîâàíèé.

Äîêàçàííàÿ â êëèíèêå àíòèêàíöåðîãåííàÿ àêòèâ-

íîñòü ïðåïàðàòîâ ðàñòîðîïøè ñëóæèëà áû åùå îäíèì

îñíîâàíèåì äëÿ èñïîëüçîâàíèÿ èõ â ðåàáèëèòàöèè ïà-

öèåíòîâ, ïîëó÷àþùèõ öèòîñòàòèêè, ïîñêîëüêó ïîñëåä-

íèå íå òîëüêî îáëàäàþò èììóíîñóïðåññèðóþùåé, ãå-

ïàòîòîñêè÷åñêîé àêòèâíîñòüþ, íî è ñïîñîáíû ñàìè

èíèöèèðîâàòü ðàçâèòèå âòîðè÷íûõ îïóõîëåé. Ïîñëåä-

íåå èõ ñâîéñòâî òàêæå ÿâëÿåòñÿ ñåðüåçíîé êëèíè÷å-

ñêîé ïðîáëåìîé, òðåáóþùåé ìåð åå ïðåäîòâðàùåíèÿ.

Ïîìèìî ýòîãî, ïðåïàðàòû ðàñòîðîïøè îáíàðóæèâà-

þò ó ñåáÿ óðîëèòè÷åñêîå äåéñòâèå. Ñîãëàñíî äàííûì

ëèòåðàòóðû, ðàñòîðîïøó ðåêîìåíäóåòñÿ ïðèìåíÿòü

ïðè íåôðîëèòèàçå è ëå÷åíèè íåôðîòîêñè÷íûìè ïðåïà-

ðàòàìè.

Äðóãîé îáëàñòüþ, â êîòîðîé âîçìîæíî ïðèìåíåíèå

ïðåïàðàòîâ ðàñòîðîïøè ïÿòíèñòîé ìîæåò áûòü ïðîôè-

ëàêòèêà ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ çàáîëåâàíèé. Â ÷àñòíî-

ñòè, ïîêàçàíî, ÷òî ïðåäâàðèòåëüíîå (äî íàëîæåíèÿ ëè-

ãàòóðû íà êîðîíàðíóþ àðòåðèþ) ââåäåíèå ñèëèáèíà

êðûñàì â äîçàõ 20, 50 è 80 ìã/êã çíà÷èòåëüíî ñíèæàëî

çîíó ýêñïåðèìåíòàëüíîãî èíôàðêòà ìèîêàðäà íà 34,7,

35,0 è 50,6 % ñîîòâåòñòâåííî. Â äîçå 80 ìã/êã ñèëèáèí

ïðåäîòâðàùàë ðàçâèòèå èøåìè÷åñêîé àðèòìèè [16].

Âûÿâëåíà ñïîñîáíîñòü ñèëèáèíèíà óìåíüøàòü êîí-

öåíòðàöèþ õîëåñòåðèíà â áèëèàðíîì òðàêòå êàê ó ëþ-

äåé, òàê è ó êðûñ, ÷òî ñâÿçûâàþò ñ ïîäàâëåíèåì íà åãî

ôîíå ñèíòåçà õîëåñòåðèíà â ïå÷åíè [36].

Ñèëèìàðèí è åãî ôëàâîëèãíàíû (ñèëèáèíèí, ñèëè-

äèàíèí è ñèëèõðèñòèí) çàùèùàþò ìèêðîñîìû è ìèòî-

õîíäðèè êàðäèîìèîöèòîâ îò ïîâðåæäàþùåãî äåéñòâèÿ

ïðîäóêòîâ ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ, èíäóöèðî-

âàííîãî öèòîñòàòèêîì äîêñèðóáèíîì [39].

Ìàñëî ðàñòîðîïøè — íàòóðñèë îêàçûâàåò áëàãî-

ïðèÿòíîå äåéñòâèå íà ëèïèäíûé îáìåí, ïîñòåïåííî

ñíèæàÿ â êðîâè óðîâåíü îáùåãî õîëåñòåðèíà, òðèãëè-

öåðèäîâ è áåòà-ëèïîïðîòåèíîâ [5]. Ïðåïàðàò òàêæå

îêàçûâàåò îáùåå áëàãîïðèÿòíîå âîçäåéñòâèå íà îðãà-

íèçì: ïðè ââåäåíèè âíóòðü ïîâûøàåò ñîäåðæàíèå îá-

ùåãî áåëêà â êðîâè, ñíèæàåò ïðîöåññû òðàíñàìèíèðî-

âàíèÿ è óðîâíÿ ìî÷åâèíû, ñòèìóëèðóåò ïðîöåññû

ýðèòðîïîýçà; ïðè ìåñòíîì íàíåñåíèè ñòèìóëèðóåò ðå-

ïàðàòèâíûå è ðåãåíåðàòèâíûå ïðîöåññû ïðè ìåõàíè-

÷åñêèõ è òåðìè÷åñêèõ ïîâðåæäåíèÿõ [9]. Ñïèðòîâîé

ýêñòðàêò ðàñòîðîïøè — ñèëèñòðîíã ðåêîìåíäóåòñÿ

ïðèìåíÿòü ïðè ãèïîêñè÷åñêîì ñèíäðîìå, ãèïîýíåðãå-

òè÷åñêèõ ñîñòîÿíèÿõ â ñâÿçè ñ àêòèâèðóþùèì âëèÿíè-

åì åãî íà êëþ÷åâóþ ñèñòåìó îêñèäîðåäóêöèè; ïðè ïî-

âûøåíèè ôèçè÷åñêèõ íàãðóçîê ñ ó÷åòîì åãî ñïîñîáíî-

ñòè ïîâûøàòü ñîäåðæàíèå áåëêà, ýðèòðîöèòîâ è

ãåìîãëîáèíà [6].

Òàêèì îáðàçîì, ïðîâåäåííûé àíàëèç ëèòåðàòóðû,

óêàçûâàåò íà íàëè÷èå ó ïðåïàðàòîâ ðàñòîðîïøè ïÿò-

íèñòîé íàðÿäó ñ ãåïàòîïðîòåêòîðíîé àêòèâíîñòüþ è

äðóãèõ ñâîéñòâ: èììóíîòðîïíûõ, àíòèïðîëèôåðàòèâ-

íûõ, ëèïèäêîððèãèðóþùèõ, à òàêæå ñïîñîáíîñòè îêà-

çûâàòü áëàãîïðèÿòíîå âëèÿíèå íà ìåòàáîëè÷åñêèå

ïðîöåññû â îðãàíèçìå â öåëîì. Âûøåèçëîæåííîå îáî-

ñíîâûâàåò öåëåñîîáðàçíîñòü äàëüíåéøåãî àêòèâíîãî

èçó÷åíèÿ ïðåïàðàòîâ ðàñòîðîïøè ïÿòíèñòîé è îòêðû-

âàåò áîëåå øèðîêèå ïåðñïåêòèâû èõ ïðèìåíåíèÿ â

êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå.
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NEW PROSPECTS OF USING MILK THISTLE (Silybum marianum) PREPARATIONS
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Well-known and newfound properties of milk thistle (Silybum marianum) preparations are considered (including hepatoprotector, immunostimulant, antip-
loliferative, antisclerotic, etc.) and the ways of their realization are analyzed. Good prospects of further development of the drugs based on this medicinal plant
are emphasized and the possibilities of wider clinical use are discussed.
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