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àíòèêîàãóë íòîâ ðàñòèòåëüíîãî ïðîèñõîæäåíè .
Ñðåäñòâî, îáëàäàþùåå àíòèêîàãóë íòíûì è
èììóíîòðîïíûì äåéñòâèåì, ïðåäñòàâë åò ñîáîé
ôóêîèäàí, ïîëó÷åííûé ïóòåì ýêñòðàêöèè âîäîé
áóðîé âîäîðîñëè Fucus evanescens ïðè
òåìïåðàòóðå 20-60°Ñ ñ ïîñëåäóþùèì îñàæäåíèåì
ýòàíîëîì, ñ ìîëåêóë ðíîé ìàññîé 20000-40000
äàëüòîí è ñîäåðæèò íåéòðàëüíûå ìîíîñàõàðèäû:

ôóêîçû 70-80%, ãàëàêòîçû 2-9%, êñèëîçû 5-10% è
ãëþêîçû 2-7%, à òàêæå - ñóëüôàòîâ - 20-22%, ïðè

ýòîì èíòåíñèâíûå ñèãíàëû â ñïåêòðå 13Ñ-ßÌÐ ïðè
16,0-18,0 ì.ä. è ïîëîñó ïîãëîùåíè  â ÈÊ-ñïåêòðå

ïðè 820-822 ñì-1. Ôóêîèäàí êàê â áîëüøîé, òàê è â
ìàëîé äîçàõ ñòèìóëèðóåò ôàãîöèòàðíóþ è
áàêòåðèöèäíóþ àêòèâíîñòü íåéòðîôèëîâ, îáëàäàåò
èììóíîñòèìóëèðóþùèì äåéñòâèåì â øèðîêîì
äèàïàçîíå äîç. 2 èë., 3 òàáë.
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(54) AGENT ELICITING ANTICOAGULATING AND IMMUNOTROPIC EFFECT
(57) Abstract: 

FIELD: chemistry of natural compounds, medicine.
SUBSTANCE: invention relates to the development

of anticoagulant of vegetable origin. Agent eliciting
anti-coagulating and immunotropic effect represents
fucoidan prepared from brown alga Fucus evanescens

by extraction with water at temperature 20-60oC
followed by precipitation with ethanol. Fucoidan has
molecular mass 20000-40000 Da and contains the
following neutral monosaccharides, %: fucose, 70-80;
galactose, 2-9; xylose, 5-10, and glucose, 2-7, and
also sulfates, 20-22%. Fucoidan shows intensive

signals in [13C]-NMR spectrum at 16.0-18.0 m.d. and

the absorption band in IR-spectrum at 820-822 cm-1.
Fucoidan stimulates phagocyte and bactericidal
activity of neutrophiles being in the large and small

doses and elicits immunostimulating effect in the
broad range of doses.

EFFECT: valuable medicinal properties of agent.
2 dwg, 3 tbl
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Èçîáðåòåíèå îòíîñèòñ  ê îáëàñòè ìåäèöèíû è, â ÷àñòíîñòè, êàñàåòñ  ñðåäñòâà,
îáëàäàþùåãî àíòèêîàãóë íòíûì è èììóíîòðîïíûì äåéñòâèåì.

Ñðåäè èçâåñòíûõ ôàðìàöåâòè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ àíòèêîàãóë íòíîãî äåéñòâè  øèðîêî
ïðèìåí åòñ  ãåïàðèí - àíòèêîàãóë íò ïð ìîãî äåéñòâè . Îäíàêî ãåïàðèí  âë åòñ 
ëåêàðñòâåííûì ïðåïàðàòîì æèâîòíîãî ïðîèñõîæäåíè , à åãî ïðèìåíåíèå â êëèíèêå ìîæåò
âûçûâàòü ð ä ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ. Íàèáîëüøóþ îïàñíîñòü ïðè ãåïàðèíîòåðàïèè
ïðåäñòàâë åò ñíèæåíèå ñâåðòûâàåìîñòè êðîâè, òðîìáîöèòîïåíè , âîçíèêíîâåíèå
æåëóäî÷íî-êèøå÷íûõ êðîâîòå÷åíèé, ãåìàòóðè , êîæíûå ãåìîððàãèè, àëëåðãè÷åñêèå
ðåàêöèè, à ïîñëå åãî îòìåíû ó áîëüíûõ ìîãóò âîçíèêàòü òðîìáîýìáîëèòè÷åñêèå
îñëîæíåíè  â âèäå òàê íàçûâàåìûõ "ðèêîøåòíûõ" òðîìáîçîâ [1, 2, 3]. Êðîìå òîãî, ãåïàðèí â
âûñîêèõ äîçàõ (100-200 ìã/êã) ïðî âë åò èììóíîäåïðåññèâíûå ñâîéñòâà ïóòåì óãíåòåíè 
ôîðìèðîâàíè  àíòèòåëîáðàçóþùèõ êëåòîê [4], à òàêæå èíäóöèðóåò äåïðåññèþ â ñèñòåìå
íåéòðîôèëüíûõ ãðàíóëîöèòîâ [5].

Â íàñòî ùåå âðåì  ñëåäóåò ñ÷èòàòü àêòóàëüíîé çàäà÷åé íåîáõîäèìîñòü ïîèñêà íîâûõ
âûñîêîýôôåêòèâíûõ, ìàëîòîêñè÷íûõ ôèçèîëîãè÷åñêè àêòèâíûõ ïðåïàðàòîâ èç äîñòóïíûõ
ïðèðîäíûõ èñòî÷íèêîâ, â òîì ÷èñëå àíòèêîàãóë íòîâ ïð ìîãî äåéñòâè  ðàñòèòåëüíîãî
ïðîèñõîæäåíè . Íàèáîëüøåå ïðèçíàíèå â êà÷åñòâå òàêèõ âåùåñòâ ïîëó÷èëè ñîåäèíåíè 
ïîëèñàõàðèäíîé ïðèðîäû. Èõ íèçêà  òîêñè÷íîñòü äë  îðãàíèçìà, áîëüøà  ñòåïåíü ñâîáîäû
äîçèðîâàíè , ýêîëîãè÷åñêè ÷èñòûå è ýêîíîìè÷íûå òåõíîëîãèè ïðîèçâîäñòâà ïðèâëåêàþò
âíèìàíèå èññëåäîâàòåëåé.

Èçâåñòåí àíòèêîàãóë íò ðàñòèòåëüíîãî ïðîèñõîæäåíè , ïðåäñòàâë þùèé ñîáîé
ãåïàðèíîïîäîáíûé ïîëèñàõàðèä, ñâ çàííûé ñ ïåïòèäîì, õàðàêòåðèçóþùèéñ  ìîëåêóë ðíîé
ìàññîé 5-6 êÄà, è âûäåëåííûé ýêñòðàêöèåé âîäîé êîðíåé ïèîíà äðåâîâèäíîãî [6].

Áóðûå âîäîðîñëè  âë þòñ  áîãàòûì è ëåãêî âîçîáíîâë åìûì ñûðüåâûì èñòî÷íèêîì
èíòåðåñíûõ ïî ñòðóêòóðå è ôèçèîëîãè÷åñêîé àêòèâíîñòè ïîëèñàõàðèäîâ. Ýòè èñòî÷íèêè,
íàð äó ñ øèðîêî èçâåñòíîé àëüãèíîâîé êèñëîòîé, ñîäåðæàò óíèêàëüíûå âîäîðàñòâîðèìûå
ïîëèñàõàðèäû - ëàìèíàðàíû è ôóêîèäàíû, êîòîðûå ïîêà íå íàøëè øèðîêîãî ïðàêòè÷åñêîãî
èñïîëüçîâàíè . Èç ýòèõ ïîëèñàõàðèäîâ íàèáîëüøèé èíòåðåñ ïðåäñòàâë þò ôóêîèäàíû,
êîòîðûì ïðèíàäëåæèò îñíîâíà  ðîëü â áèîëîãè÷åñêîì äåéñòâèè âîäîðîñëåé. Ó ôóêîèäàíîâ
îáíàðóæåíû àíòèêîàãóë íòíà , ïðîòèâîîïóõîëåâà , ãèïîëèïèäåìè÷åñêà , àíòèâèðóñíà  (â
òîì ÷èñëå ïðîòèâ ÂÈ×-èíôåêöèè) àêòèâíîñòè [7-9].

Íåñìîòð  íà òî ÷òî àíòèêîàãóë íòíûå ñâîéñòâà ñóëüôàòèðîâàííûõ ïîëèñàõàðèäîâ
èçâåñòíû äàâíî, ñóùåñòâóåò ïðîáëåìà èõ òåðàïåâòè÷åñêîãî ïðèìåíåíè , ñ îäíîé ñòîðîíû,
ïî ïðè÷èíå ñðàâíèòåëüíî âûñîêîãî îñòàòî÷íîãî ñîäåðæàíè  ïðîòåèíîâ, ÷òî ÷ðåâàòî ðèñêîì
èììóííîãåííûõ  âëåíèé, à ñ äðóãîé ñòîðîíû, ïî ïðè÷èíå èõ âûñîêîãî ìîëåêóë ðíîãî âåñà
(100-800 êÄà), ðåçóëüòàòîì êîòîðîãî  âë åòñ  ïëîõà  ðàñòâîðèìîñòü, êîòîðà  â
çíà÷èòåëüíîé ìåðå îãðàíè÷èâàåò èõ ïðèìåíåíèå â âûñîêèõ êîíöåíòðàöè õ.

Îáíàðóæåíî, ÷òî äë  ôóêîèäàíîâ âåëè÷èíà îïòèìàëüíîé ìîëåêóë ðíîé ìàññû äë 
ïðî âëåíè  èìè àíòèêîàãóë íòíîé àêòèâíîñòè ëåæèò â äèàïîçîíå 10-50 êÄà. ×òîáû
ïîëó÷èòü ôðàêöèè ñ îïòèìàëüíîé ìîëåêóë ðíîé ìàññîé äîïîëíèòåëüíî ïðîâîä ò
êèñëîòíûé èëè ðàäèêàëüíûé ãèäðîëèç â ïðèñóòñòâèè ñîëè ìåäè. Ýòî òðåáóåò
äîïîëíèòåëüíûõ çàòðàò è óñëîæíåíè  ïðîöåññà ïîëó÷åíè  ôóêîèäàíîâ ñ
àíòèêîàãóë íòíûìè ñâîéñòâàìè [7]. Êðîìå òîãî, ðàññå÷åíèå íà ôðàãìåíòû äëèííîé
ïîëèñàõàðèäíîé öåïè ôóêîèäàíîâûõ ìîëåêóë òðåáóåò èñïîëüçîâàíè  ïðîöåññà ëèçèñà,
êîòîðûé íåîáõîäèìî êîíòðîëèðîâàòü òàêèì îáðàçîì, ÷òîáû èçáåæàòü ÷ðåçìåðíîãî
ðàçëîæåíè  ôóêîèäàíà, âåäóùåãî ê ïîòåðå åãî ñâîéñòâ.

Â ñâ çè ñ ýòèì ïîèñê â áóðûõ âîäîðîñë õ íèçêîìîëåêóë ðíûõ ôóêîèäàíîâ, îáëàäàþùèõ
àíòèêîàãóë íòíûì è èììóíîòðîïíûì äåéñòâèåì,  âë åòñ  àêòóàëüíîé çàäà÷åé.

Îïèñàíà àíòèêîàãóë íòíà  è ñòèìóëèðóþùà  ëèïîëèç àêòèâíîñòü ñóëüôàòèðîâàííûõ
ïîëèñàõàðèäîâ èç äàëüíåâîñòî÷íûõ áóðûõ âîäîðîñëåé, òàêèõ êàê Laminaria japonica, L.
cichorioides, Sphaerotrichia divaricata, Costaria costata è Pelvetia wrightii [10]. Ïðè ýòîì
òîëüêî ñóëüôàòèðîâàííûé ïîëèñàõàðèä èç Sphaerotrichia divaricata ïîêàçàë ñðàâíèìóþ ñ
ãåïàðèíîì àíòèêîàãóë íòíóþ àêòèâíîñòü. Ýòîò ñóëüôàòèðîâàííûé ïîëèñàõàðèä âûäåëåí â
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âèäå ñîëè êàëüöè  ïóòåì ýêñòðàêöèè âîäîðîñëè ñìåñüþ ìåòàíîë, õëîðîôîðì, âîäà, çàòåì
õëîðèñòûì êàëüöèåì, âûñàæäåíèåì ñîëåâîãî ïðîäóêòà öåòàâëîíîì ñ ïîñëåäóþùèì
ïîëó÷åíèåì êàëüöèåâîé ñîëè ôóêîèäàíà è âûñàæäåíèåì ýòàíîëîì [11]. Ïîëèñàõàðèäû,
âûäåëåííûå èç îñòàëüíûõ âîäîðîñëåé, ïîêàçàëè ñëàáîå àíòèêîàãóë íòíîå äåéñòâèå.

Ñóëüôàòèðîâàííûé ïîëèñàõàðèä èç Sphaerotrichia divaricata îõàðàêòåðèçîâàí

ñëåäóþùèìè ïàðàìåòðàìè: ñîäåðæàíèå SO3Ñà
+
2 - 27,9%, ôóêîçû � 60,3%, ãàëàêòîçû - 3,1%,

êñèëîçû - ñëåäû, óðîíîâûõ êèñëîò - 1,9%. Îäíàêî âîäîðîñëü Sphaerotrichia divaricata
îòíîñèòñ  ê ìàëîðàñïðîñòðàíåííîìó, òðóäíîäîñòóïíîìó âèäó âîäîðîñëè. Ïîýòîìó
ïðèìåíåíèå åå äë  ïðàêòè÷åñêîãî èñïîëüçîâàíè  ñ öåëüþ ïîëó÷åíè  ïðåïàðàòà ñ
àíòèêîàãóë íòíûìè ñâîéñòâàìè áåñïåðñïåêòèâíî. Â ëèòåðàòóðå íå áûëî ñîîáùåíèé î
ïîñëåäóþùèõ ðàáîòàõ ïî ïîëó÷åíèþ è ïðèìåíåíèþ â êà÷åñòâå àíòèêîàãóë íòà
ñóëüôàòèðîâàííîãî ïîëèñàõàðèäà èç Sphaerotrichia divaricata.

Çàäà÷åé èçîáðåòåíè   âë åòñ  ðàñøèðåíèå àðñåíàëà ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ èç áóðûõ
âîäîðîñëåé ñ àíòèêîàãóë íòíûì è èììóíîòðîïíûì äåéñòâèåì.

Çàäà÷à ðåøåíà íîâûì ñðåäñòâîì, îáëàäàþùèì àíòèêîàãóë íòíûì è èììóíîòðîïíûì
äåéñòâèåì, õàðàêòåðèçóþùèìñ  òåì, ÷òî îíî ïðåäñòàâë åò ñîáîé ôóêîèäàí, ïîëó÷åííûé
ïóòåì ýêñòðàêöèè âîäîé áóðîé âîäîðîñëè Fucus evanescens ïðè òåìïåðàòóðå 20-60°C ñ
ïîñëåäóþùèì îñàæäåíèåì ýòàíîëîì. Ñðåäñòâî èìååò ìîëåêóë ðíóþ ìàññó 20000-40000
äàëüòîí è ñîäåðæèò íåéòðàëüíûå ìîíîñàõàðèäû: ôóêîçû - 70-80%, ãàëàêòîçû - 2-9%,
êñèëîçû - 5-10% è ãëþêîçû - 2-7%, à òàêæå - ñóëüôàòîâ - 20-22%, ïðè ýòîì èíòåíñèâíûå

ñèãíàëû â ñïåêòðå 13Ñ-ßÌÐ ïðè 16,0-18,0 ì.ä. è ïîëîñó ïîãëîùåíè  â ÈÊ-ñïåêòðå ïðè

820-822 ñì-1.
Àíòèêîàãóë íòíîå äåéñòâèå çà âë åìîãî ôóêîèäàíà èç Fucus evanescens

õàðàêòåðèçóåòñ  ñëåäóþùèìè ïàðàìåòðàìè ïðè èñïûòàíèè in vitro: àêòèâèðîâàííîå
ïàðöèàëüíîå òðîìáîïëàñòèíîâîå âðåì  (ÀÏÒÂ) îò 80 äî 900 ñ, òðîìáèíîâîå âðåì  (ÒÂ) îò
40 äî 400 ñ â çàâèñèìîñòè îò äîçû. Ïî àíòèêîàãóë íòíîìó äåéñòâèþ îíî ñðàâíèìî ñ
ãåïàðèíîì, êîòîðûé òàêæå îêàçûâàåò äîçîçàâèñèìûé ýôôåêò.

Ýêñïåðèìåíòàëüíî óñòàíîâëåíî, ÷òî çà âë åìîå ñðåäñòâî â áîëüøîì äèàïàçîíå äîç â
îòëè÷èå îò ãåïàðèíà îáëàäàåò èììóíîòðîïíûì äåéñòâèåì.

Èñòî÷íèê ïîëó÷åíè  íîâîãî ñðåäñòâà - áóðà  âîäîðîñëü Fucus evanescens ñ
ïðàêòè÷åñêîé òî÷êè çðåíè  èìååò ïðåèìóùåñòâî ïåðåä äðóãèìè âèäàìè âîäîðîñëåé, è, â
÷àñòíîñòè, ïåðåä Sphaerotrichia divaricata. Ýòî ïðåèìóùåñòâî çàêëþ÷àåòñ  â òîì, ÷òî
âîäîðîñëü Fucus evanescens èìååò îáøèðíûé àðåàë ðàñïðîñòðàíåíè , ðàñòåò íà
ìåëêîâîäüå è ëåãêî äîñòóïíà.

Ïîëó÷åíèå ôóêîèäàíà.
Ñâåæóþ èëè çàìîðîæåííóþ (ïîñëå äåôðàñòàöèè) âîäîðîñëü Fucus evanescens

îáðàáàòûâàþò ýòàíîëîì ñ öåëüþ åå îáåçæèðèâàíè  è óäàëåíè  ïèãìåíòà. Çàòåì âîäîðîñëü
ñóøàò íà âîçäóõå, ãðóáî èçìåëü÷àþò è îáðàáàòûâàþò âîäîé (1:20 âåñ/îáúåì) ñíà÷àëà ïðè
êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå (5 ÷àñîâ), à çàòåì ïðè 50-60°Ñ ïðè ïåðåìåøèâàíèè â òå÷åíèå 5
÷àñîâ. Ýêñòðàêò êîíöåíòðèðóþò ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè äî 1/4-1/5 ïåðâîíà÷àëüíîãî
îáúåìà è äîâîä ò ðÍ ñóñïåíçèè äî çíà÷åíè  3,0. Çàòåì îòäåë þò îáðàçîâàâøèéñ  îñàäîê
öåíòðèôóãèðîâàíèåì, äîâîä ò ðÍ ñóïåðíàòàíòà äî íåéòðàëüíîãî òèòðîâàíèåì ãèäðîîêèñüþ
íàòðè , äèàëèçóþò ïðîòèâ âîäû. Çàòåì âûñàæäàþò íàòðèåâóþ ñîëü ôóêîèäàíà äâóì 
îáúåìàìè 96% ýòàíîëà. Îñàäîê òðèæäû ïðîìûâàþò 50% âîäíûì ýòàíîëîì è ñóøàò 96%
ýòàíîëîì. Ïîëó÷àþò öåëåâîé ïðîäóêò ñ âûõîäîì 7,5-10% (îò âåñà ñóõîé âîäîðîñëè).

Ôóêîèäàí, ïîëó÷åííûé èç áóðîé âîäîðîñëè Fucus evanescens, èìååò ñëåäóþùèå
ôèçèêî-õèìè÷åñêèå õàðàêòåðèñòèêè:

- ïîðîøîê êðåìîâîãî öâåòà õîðîøî ðàñòâîðèì â âîäå, äèìåòèëñóëüôîêñèäå,
- íåðàñòâîðèì â ñïèðòå, àöåòîíå, ãåêñàíå, ñåðíîì ýôèðå;
- ìîëåêóë ðíà  ìàññà: 20000-40000 äàëüòîí (îïðåäåëåíà ìåòîäîì ãåëü-ôèëüòðàöèè ñ

ïðèìåíåíèåì Superdex 75 HR 10/30 Amersham Pharmacia Biotech AB, àíàëèç ôðàêöèé
ôåíîë-ñåðíîêèñëîòíûì ìåòîäîì [12]);
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- ñîäåðæàíèå ñóëüôàòîâ: 20-22%; ñòåïåíü ñóëüôàòèðîâàíè  îïðåäåëåíà ïîñëå
ãèäðîëèçà îáðàçöîâ 4N HCl ïðè 100°Ñ, èñïîëüçó  òóðáèäèìåòðè÷åñêèé ìåòîä [13];

- ñîäåðæàíèå íåéòðàëüíûõ ìîíîñàõàðèäîâ: ôóêîçû - 70-80%, ãàëàêòîçû - 2-9%, êñèëîçû
5-10%, ãëþêîçû 2-7%.

Ìîíîñàõàðèäíûé ñîñòàâ îïðåäåëåí âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèåé.
Îáðàçöû ïîëèñàõàðèäîâ (5 ìã) ïîäâåðãàëè ãèäðîëèçó 4N HCl ïðè 100°Ñ (2 ÷).
Ìîíîñàõàðèäíûé ñîñòàâ ïðîäóêòîâ êèñëîòíîãî ãèäðîëèçà îïðåäåë ëè ìåòîäîì ÂÝÆÕ íà
óãëåâîäíîì àíàëèçàòîðå IC-5000 Biotronik (ñìîëà Durrum DA-Õ8-11, êîëîíêà 385×3,2 ìì,
60 °Ñ), îáíàðóæåíèå ïðîâîäèëè áèöèíõîíèíàòíûì ìåòîäîì [14]; èíòåãðèðóþùà  ñèñòåìà
Shimadzu Ñ - R2 ÀÕ). Ìîíîñàõàðèäû (Rha, Rib, Man, Fuc, Gal, Xyl, Glc) èñïîëüçîâàëè êàê
ñòàíäàðòû äë  ÂÝÆÕ.

- ÈÊ-ñïåêòð (ÊÂr), ñì-1: 1230-1255 (S=O), 900-950 (ÎÍ), 820-822 (C-O-S);
ÈÊ-ñïåêòðû ïîëèñàõàðèäîâ ðåãèñòðèðîâàëèñü äë  ÊÂr òàáëåòîê èññëåäóåìîãî îáðàçöà

íà ñïåêòðîìåòðå Carl Zeiss IR-75 (ôèã.1);

- 13Ñ-ßÌÐ-ñïåêòð ïðåäñòàâëåí â âèäå êðèâîé (ôèã.2);
13Ñ-ßÌÐ ñïåêòðû áûëè ïîëó÷åíû ïðè 60°Ñ íà ßÌÐ-ñïåêòðîìåòðå Bruker-Physic WM-250

ñ ðàáî÷åé ÷àñòîòîé 62,9 ÌÃö â D2O ïðè òåìïåðàòóðå 70°Ñ. Îáðàçöû ïîëèñàõàðèäîâ
ðàñòâîð ëè â D2O.

Îñòðóþ òîêñè÷íîñòü èññëåäîâàëè íà íåèíáðåäíûõ ìûøàõ. Çà âë åìîå ñðåäñòâî
íåòîêñè÷íî ïðè åãî âíóòðèáðþøèííîì ââåäåíèè â äîçàõ îò 0,05 äî 100 ìã/êã.

Èññëåäîâàíèå àíòèêîàãóë íòíîãî äåéñòâè .
Âëè íèå ôóêîèäàíà íà ïîêàçàòåëè êîàãóëîãðàììû èçó÷àëè â òåñòàõ in vivo è in vitro.

Èññëåäîâàíè  in vitro ïðîâîäèëè íà áåäíîé òðîìáîöèòàìè ïëàçìå, ïîëó÷åííîé îò çäîðîâûõ
äîíîðîâ. Ôóêîèäàí âíîñèëè â ïëàçìó â äîçàõ îò 1 äî 1000 ìêã/ìë ïëàçìû, ãåïàðèí - â äîçå
1,0 Åä/ìë ïëàçìû. Èññëåäîâàíè  in vivo ïðîâîäèëè íà ìûøàõ ëèíèè BALB/c, êîòîðûì
ââîäèëè ôóêîèäàí âíóòðèáðþøèííî â äîçå 5 ìã/êã. Ñìåñü îáðàçöîâ ïëàçìû êðîâè ïîëó÷àëè
îò 10-15 æèâîòíûõ ÷åðåç 15, 30, 60 è 180 ìèí ïîñëå ââåäåíè  ïðåïàðàòà.

Èçó÷àëè ñëåäóþùèå ïàðàìåòðû êîàãóëîãðàììû ñ èñïîëüçîâàíèåì ðåàêòèâîâ ôèðìû
"Òåõíîëîãè -Ñòàíäàðò" (Ðîññè ) è êîàãóëîìåòðà CD-4 ôèðìû "Diamed" (Øâåéöàðè ): 1)
àêòèâèðîâàííîå ïàðöèàëüíîå òðîìáîïëàñòèíîâîå âðåì  (ÀÏÒÂ) äë  îöåíêè âíóòðåííåãî
ìåõàíèçìà ñâåðòûâàíè ; 2) ïðîòðîìáèíîâîå âðåì  (ÏÂ) äë  îöåíêè âíåøíåãî ìåõàíèçìà
ñâåðòûâàíè ; 3) òðîìáèíîâîå âðåì  (ÒÂ) äë  îöåíêè êîíå÷íîãî ýòàïà ñâåðòûâàíè .
Ðåçóëüòàòû ïðåäñòàâëåíû â òàáëèöàõ 1 è 2.

Òàáëèöà 1
Âëè íèå ôóêîèäàíà íà ïîêàçàòåëè ÀÏÒÂ è ÒÂ ó ìûøåé BALB/c in vivo

Âðåì  ïîñëå ââåäåíè  (ìèí) Âðåì  ñâåðòûâàíè  ïëàçìû êðîâè (ñ)

ÀÏÒÂ Ê (îïûò/êîíòð.) ÒÂ Ê (îïûò/êîíòð.)

15 150±54,3 3,3 80,0±14,5* 4,7

30 84,0±26,0 1,8 31,0±0,9* 1,8

60 46,8+2,4 - 17,3±1,5 -

180 43,2±1,6 - 17,5±1,2 -

Êîíòðîëü 45,5±1,6 17,0±1,2

Îäíîêðàòíîå âíóòðèáðþøèííîå ââåäåíèå ìûøàì ôóêîèäàíà â äîçå 5 ìã/êã ïðèâîäèëî ê
ãèïîêîàãóë öèè, î ÷åì ñâèäåòåëüñòâóåò óâåëè÷åíèå ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì âðåìåíè
ñâåðòûâàíè  â ÀÏÒÂ â 3,3 ðàçà è ïî ÒÂ - â 4,7 ðàçà ÷åðåç 15 ìèí ïîñëå èíúåêöèè. Ïî
èñòå÷åíèè æå 30 ìèí âðåì  ñâåðòûâàíè  â ýòèõ òåñòàõ îòëè÷àëîñü îò êîíòðîëüíîãî â 1,8
ðàçà, à ÷åðåç 60 ìèí èññëåäîâàííûå ïîêàçàòåëè âîçâðàùàëèñü ê íîðìàëüíîìó óðîâíþ.

Èçó÷åíèå âëè íè  ôóêîèäàíà in vitro íà ïîêàçàòåëè ÀÏÒÂ, ÏÂ è ÒÂ â ïóëèðîâàííîé
êîíòðîëüíîé, íîðìàëüíîé ïëàçìå çäîðîâûõ ëþäåé ïðåäñòàâëåíû â òàáëèöå 2.

Òàáëèöà 2
Âëè íèå ôóêîèäàíà íà ïîêàçàòåëè ÀÏÒÂ, ÒÂ è ÏÂ in vitro

Äîçà ôóêîèäàíà (ìêã/ìë) Âðåì  ñâåðòûâàíè  ïëàçìû êðîâè (ñ)
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ÀÏÒÂ Ê (îïûò/êîíòð.) ÒÂ Ê (îïûò/êîíòð.) ÏÂ Ê (îïûò/êîíòð.)

100 940±207,3* 25,9 385±70,8* 22,4 42±3,5* 3,0

50 610±135,4* 16,9 - - - -

10 210±39,2* 5,8 130±20,7* 7,6 33±4,8* 2,4

1 81,7±10,3* 2,3 42,8±8,5* 2,5 21±3,5* 1,5

Êîíòðîëü 36,2±1,0 17,1±0,9 14±0,8

Ãåïàðèí 730±95,3** 20,2 420±86,4* 24,6 380±87* 27,2

Ïðèìå÷àíèå: çäåñü è â òàáë.1* - ð<0,05; ** - ð<0,01 (ïî îòíîøåíèþ îïûòà ê êîíòðîëþ).

Ïîä âëè íèåì ôóêîèäàíà íàáëþäàëîñü äîçîçàâèñèìîå óäëèíåíèå âðåìåíè ñâåðòûâàíè 
âî âñåõ èñïîëüçîâàííûõ êîàãóë öèîííûõ òåñòàõ. Èç ïðåäñòàâëåííîãî ìàòåðèàëà ñëåäóåò,
÷òî îïòèìàëüíà  êîíöåíòðàöè  ôóêîèäàíà äë  ïðî âëåíè  ìàêñèìàëüíîãî
àíòèêîàãóë íòíîãî ýôôåêòà íàõîäèòñ  â èíòåðâàëå 50-100 ìêã/ìë. Àíàëîãè÷íûì
äîçîçàâèñèìûì ýôôåêòîì îáëàäàåò, êàê èçâåñòíî, è ãåïàðèí.

Èññëåäîâàíèå èììóíîòðîïíîãî äåéñòâè .
Íàìè ïðîâåäåíî ñðàâíèòåëüíîå èçó÷åíèå íå òîëüêî àíòèêîàãóë íòíîãî, íî è

èììóíîòðîïíîãî äåéñòâè  ñðåäñòâà èç Fucus evanescens ïðè óñëîâèè âíóòðèáðþøèííîãî
ââåäåíè  íåèíáðåäíûì ìûøàì â áîëüøîì äèàïàçîíå äîç (îò 5 äî 100 ìã/êã) è ãåïàðèíà â
äîçå 100 ìã/êã íà ôóíêöèîíàëüíóþ àêòèâíîñòü íåéòðîôèëüíûõ ëåéêîöèòîâ ïåðèòîíåàëüíîãî
ýêññóäàòà. Ñ ýòîé öåëüþ èñïîëüçîâàëè òåñòû ïî èçó÷åíèþ ôàãîöèòàðíîé ôóíêöèè
íåéòðîôèëîâ (ôàãîöèòàðíûé ïîêàçàòåëü - ÔÏ è ôàãîöèòàðíîå ÷èñëî - Ô×) è àêòèâíîñòè
êèñëîðîäçàâèñèìûõ ìåõàíèçìîâ èõ áàêòåðèöèäíîñòè (òåñò âîññòàíîâëåíè  íèòðîñèíåãî
òåòðàçîëè  - ÍÑÒ-òåñò ñïîíòàííûé). Ïîä âëè íèåì ôóêîèäàíà êàê â ìàëîé (5 ìã/êã), òàê è â
áîëüøîé (100 ìã/êã) äîçàõ íàáëþäàëîñü ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíîå ïî ñðàâíåíèþ ñ
êîíòðîëåì óâåëè÷åíèå ÔÏ è Ô×, òîãäà êàê ïðè ââåäåíèè ãåïàðèíà âû âëåíî çíà÷èòåëüíîå
ñíèæåíèå (ð≤0,01) ýòèõ ïîêàçàòåëåé (òàáë.3).

Òàáëèöà 3
Ôàãîöèòàðíà  àêòèâíîñòü è óðîâåíü êèñëîðîäçàâèñèìûõ ìåõàíèçìîâ áàêòåðèöèäíîñòè (ÍÑÒ-òåñò) íåéòðîôèëîâ ïåðèòîíåàëüíîé ïîëîñòè
ìûøåé.

Ãðóïïà æèâîòíûõ, ïîëó÷èâøèõ Ôàãîöèòàðíûé ïîêàçàòåëü (%) Ôàãîöèòàðíîå ÷èñëî ÍÑÒ-òåñò (ñïîíò.) (OD×10-3)

Ôóêîèäàí (5 ìã/êã) 78,9±4,1*## 4,8±0,32*## 15,9±1,31*##

Ôóêîèäàí (100 ìã/êã) 81,2±5,9*## 4,9±0,43*## 19,7±1,25**##

Ãåïàðèí (100 ìã/êã) 38,7±3,1* 1,4±0,28** 3,50±0,41**

Êîíòðîëü (ôèç. ðàñòâîð) 62,3±4,2 3,6±0,26 11,5±1,62

Ïðèìå÷àíèå: * - ð≤0,05; ** - ð≤0,01 (ðàçëè÷è  äîñòîâåðíû ïî îòíîøåíèþ ê êîíòðîëþ); ## - ð≤0,01 (ðàçëè÷è  äîñòîâåðíû ïî îòíîøåíèþ ê
ãåïàðèíó).

Ïîä äåéñòâèåì ôóêîèäàíà ïîâûøàëèñü òàêæå ïîêàçàòåëè ÍÑÒ-òåñòà: íà 33% ïðè
ââåäåíèè ìàëîé äîçû (ð≤0,05) è íà 71% ïðè ââåäåíèè áîëüøîé äîçû (ð≤0,01), à ïîä
äåéñòâèåì ãåïàðèíà íàáëþäàëîñü óãíåòåíèå àêòèâíîñòè êèñëîðîäçàâèñèìûõ ìåõàíèçìîâ
áàêòåðèöèäíîñòè (äî 70%, ð≤0,01). Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ñâèäåòåëüñòâóþò î âûñîêîé
ñòåïåíè ðàçëè÷èé (ð≤0,01) âñåõ ïîêàçàòåëåé ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâíîñòè íåéòðîôèëîâ â
ãðóïïàõ æèâîòíûõ, êîòîðûì ââîäèëè ôóêîèäàí â ñðàâíåíèè ñ ãðóïïîé ìûøåé, ïîëó÷èâøèõ
ãåïàðèí.

Òàêèì îáðàçîì, ôóêîèäàí êàê â áîëüøîé, òàê è â ìàëîé äîçàõ ñòèìóëèðîâàë
ôàãîöèòàðíóþ è áàêòåðèöèäíóþ àêòèâíîñòü íåéòðîôèëîâ, à ãåïàðèí â áîëüøîé äîçå
îêàçûâàë äåïðåññèâíûé ýôôåêò íà ýòè ôóíêöèè. Ïîñëåäíåå ñîãëàñóåòñ  ñ ðåçóëüòàòàìè [5]
ïî èíäóöèðîâàíèþ èììóíîäåôèöèòà â ñèñòåìå íåéòðîôèëüíûõ ãðàíóëîöèòîâ ïóòåì
âíóòðèáðþøèííîãî ââåäåíè  ãåïàðèíà â äîçàõ 100-200 ìã/êã.

Íà îñíîâàíèè ïðîâåäåííûõ èññëåäîâàíèé ìîæíî ñäåëàòü âûâîä, ÷òî çà âë åìîå
ñðåäñòâî ïðî âë åò ñðàâíèìóþ ñ ãåïàðèíîì àíòèêîàãóë íòíóþ àêòèâíîñòü, íî â îòëè÷èå îò
ïîñëåäíåãî îáëàäàåò èììóíîñòèìóëèðóþùèì äåéñòâèåì â øèðîêîì äèàïàçîíå äîç. Íèçêèé
ìîëåêóë ðíûé âåñ îáåñïå÷èâàåò åãî ðàñòâîðåíèå â âîäå è êèñëûõ ðàñòâîðàõ äàæå ïðè
âûñîêîé êîíöåíòðàöèè, ÷òî îáóñëàâëèâàåò âîçìîæíîñòü òåðàïåâòè÷åñêîãî ïðèìåíåíè 
íîâîãî ñðåäñòâà èç áóðûõ âîäîðîñëåé.
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1. Ñðåäñòâî, îáëàäàþùåå àíòèêîàãóë íòíûì è èììóíîòðîïíûì äåéñòâèåì,

õàðàêòåðèçóþùååñ  òåì, ÷òî îíî ïðåäñòàâë åò ñîáîé ôóêîèäàí, ïîëó÷åííûé ïóòåì
ýêñòðàêöèè âîäîé áóðîé âîäîðîñëè Fucus evanescens ïðè òåìïåðàòóðå 20-60°Ñ ñ
ïîñëåäóþùèì îñàæäåíèåì ýòàíîëîì, ñ ìîëåêóë ðíîé ìàññîé 20000-40000 äàëüòîí è
ñîäåðæèò ôóêîçó, ãàëàêòîçó, êñèëîçó è ãëþêîçó, à òàêæå ñóëüôàòû, ïðè ýòîì èìååò

èíòåíñèâíûå ñèãíàëû â ñïåêòðå 13Ñ-ßÌÐ ïðè 16,0-18,0 ì.ä. è ïîëîñó ïîãëîùåíè  â

ÈÊ-ñïåêòðå ïðè 820-822 ñì-1.
2. Ñðåäñòâî ïî ï.1, ñîäåðæèò ôóêîçû 70-80%, ãàëàêòîçû 2-9%, êñèëîçû 5-10%, ãëþêîçû

2-7%, ñóëüôàòîâ 20-22%.
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