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Аннотация. Проводилось изучение влияния экстракта Scutellaria baicalensis Georgi
и социального стресса на процессы обучения и памяти. Изучали влияние экстракта,
полученного мацерацией подземной части шлемника байкальского. Исследование
процессов обучения и памяти проводили на 60 экспериментальных животных,
представленных 8–9-месячными самцами белых крыс, разделённых на пять
экспериментальных групп. Социальный стресс создавали в условиях парного сенсорного
контакта при развитии межсамцовых конфронтаций. Оценку выработки условного
рефлекса пассивного избегания проводили на стандартной установке. Полученные
в работе результаты указывают на эффективное протективное действие экстракта
шлемника байкальского, проявляющееся в устранении негативных последствий
при развитии стресса. При этом социальный стресс приводил к ухудшению запоминания
и воспроизведения УРПИ. Наличие у экстракта протективного действия определяет
перспективность дальнейшего изучения биофармацевтической активности.
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Abstract. The study is devoted to the study of the influence of Scutellaria baicalensis
Georgi extract and social stress on learning and memory processes. We studied the effect of the
extract obtained by maceration of the underground part of the Baikal skullcap. The study of
learning and memory processes was carried out on 90 experimental animals, represented by 8–9
month old male white rats, divided into five experimental groups. Social stress was created under
conditions of paired sensory contact, with the development of intermale confrontations.
Evaluation of the development of a conditioned passive avoidance reflex was carried out using a
standard setup. The results obtained in the work indicate an effective protective effect of the
Baikal skullcap extract, which manifests itself in the elimination of negative consequences
during  the  development  of  stress.  At  the  same  time,  social  stress  led  to  a  deterioration  in  the
memorization and reproduction of CRPI. The presence of a protective effect in the extract
determines the prospects for further study of biopharmaceutical activity.
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Введение. К настоящему моменту учёными определено, что любые физи-
ческие или психологические раздражители, нарушающие гомеостаз, приво-
дят к стрессовой реакции [14]. Стимулы называются стрессорами, а физиоло-
гические и поведенческие изменения в ответ на воздействие стрессоров со-
ставляют ответную на них реакцию. Последняя опосредуется сложным взаи-
модействием нервных, эндокринных и иммунных механизмов, которое
включает активацию симпатоадреномедуллярной оси, гипоталамус-гипофиз-
надпочечниковую и иммунную системы [16]. Зафиксировано, что реакция
на стресс изначально является адаптивной и подготавливает организм к ре-
шению проблем, вызванных внутренними или внешними воздействиями
окружающей среды (стрессорами) [22]. Но если воздействие стрессора на са-
мом деле является интенсивным или воспринимается как интенсивное, по-
вторяющееся (повторяющийся острый стресс) или продолжительное (хрони-
ческий стресс), реакция на стресс становится неадаптивной и вредной
для здоровья [2]. Определено, что воздействие хронических стрессоров мо-
жет вызвать дезадаптивные реакции, включая депрессию, тревожность, ко-
гнитивные нарушения и болезни сердца.
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На сегодняшний день наиболее распространённой формой стресса, с ко-
торой сталкиваются люди, связана с социальной средой [10–11]. Установле-
но, что социальный стресс воспринимается организмом как наиболее патоло-
гичный тип в отличие от других типов стресса [28]. Согласно данным, дли-
тельное воздействие данного вида стресса приводит к нарушениям иммунной
системы организма, процессов ВНД, что, в свою очередь, может приводить
к онкологическим заболеваниям [1; 7; 15]. Зафиксировано, что наиболее рас-
пространены случаи нарушения когнитивных функций организма, именно
поэтому поиск лекарственных средств, приводящих к улучшению кровооб-
ращения и метаболизма головного мозга, является первостепенной задачей
современной биологический и медицинской науки [5; 15; 18].

Отмечено, что растения являются источниками широкого спектра биоло-
гически активных веществ, которые обладают различными терапевтическими
свойствами и постоянно исследуются для разработки новых лекарственных
средств [19]. На протяжении веков традиционная медицина использовала ле-
карственные средства на основе растительного сырья для лечения многих за-
болеваний. В настоящее время большинство лекарственных препаратов про-
изводится на основе официнального растительного сырья, в состав которых
входят множество биологически активных соединений [27]. Данные биоло-
гически активные вещества проявляют фармакологическое действие против
нескольких агентов, вызывающих заболевания. К настоящему времени в раз-
личных морфологических частях растений идентифицированы многочислен-
ные вторичные метаболиты с разнообразной структурой и фармакологиче-
скими свойствами. Знания, которых придерживается система традиционной
медицины, проложившие путь к постоянному исследованию официнального
и неофицинального сырья, применяют для производства лекарственных
средств и товаров аптечного ассортимента. Более 90 % населения мира зави-
сит от системы традиционной медицины, которая направлена на борьбу
с различными видами заболеваний. Зафиксировано, что метаболомные ис-
следования всё чаще используются для выявления новых лекарств и их ми-
шеней, интерпретации механизмов их действия и ведения учёта разработан-
ных лекарств и их терапевтических эффектов [25].

Представляет интерес для изучения растение Scutellaria baicalensis, отно-
сящееся к семейству Lamiaceae [12; 17; 20]. Согласно литературным данным,
экстракт Scutellaria baicalensis Georgi применяют в качестве гипотензивного
средства. Многие химические составляющие Scutellaria baicalensis были вы-
делены и идентифицированы различными методами с 1973 г. [23; 24]. На се-
годняшний день идентифицировано более 40 ингредиентов, в которых фла-
воноиды и их гликозиды считаются особенно ценными для медицины и фар-
мации [7; 12; 21]. Многими авторами показано, что БАВ шлемника байкаль-
ского проявляют противовоспалительное, антиоксидантное, нейропротектор-
ное и гепатопротекторное действия. Показано, что на основе шлемника бай-
кальского возможно приготовление экстрактов, отваров и настоев [3; 9; 26].
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Цель работы. Данное исследование направлено на изучение влияния со-
циального стресса и экстракта Scutellaria baicalensis Georgi на процессы обу-
чения и памяти.

Материалы и методы. Изготовление лекарственной формы, представ-
ляющей собой экстракт, было проведено методом мацерации [6] на основе
культивированного растительного сырья (подземная часть) Scutellaria
baicalensis с последующим устранением спирта на роторном испарителе.
В работе исследование проводилось на лабораторных белых беспородных
крысах-самцах. Общее количество протестированных животных составило
60 половозрелых особей со средней массой 262 г в возрасте 8–9 месяцев.
Самцы находились в виварии, в стандартных условиях.

Экспериментальных животных рандомно распределяли по группам:
1 — интактные самцы;
2 — стрессированные особи, разделённые на жертв и агрессоров;
3 — стрессированные самцы крыс, получавшие одновременно экстракт

шлемника байкальского внутрижелудочно в дозе 100 мг/кг/сут. в течение
14 дней.

Все исследования проводились в соответствии с Национальным стандар-
том РФ ГОСТ Р-53434-2009 «Принципы надлежащей лабораторной практи-
ки», Приказом Минздрава РФ от 01.04.2016 № 199н «Об утверждении правил
надлежащей лабораторной практики» и Европейской конвенцией Directive
2010/63/EU of 22 September 2010. Поведение тестировали в декабре – январе.
Моделирование социального стресса проводили в условиях парного сенсор-
ного контакта с формированием агрессивного и субмиссивного типов пове-
дения животных. Изучение условного рефлекса пассивного избегания осу-
ществляли с помощью стандартного теста в виде камеры, разделённой
на тёмный и светлый отсеки, при этом в тёмном отсеке расположена решётка
для получения удара электрическим током [4]. Статистическую обработку
полученных результатов проводили с помощью программы “Statistica 10”,
t-критерия Стьюдента.

Результаты и их обсуждение. Были получены следующие результаты
(табл. 1). При выработке условного рефлекса пассивного избегания значимых
различий между контрольными и стрессированными самцами крыс не было.
Стрессированные животные, получавшие одновременно экстракт шлемника
байкальского (и жертвы, и агрессоры), имели значимо более длительный
латентный период по сравнению с контрольными и стрессированными
самцами крыс.

Через 24 ч после выработки условного рефлекса пассивного избегания
происходило значительное увеличение латентного периода захода животных
в тёмный отсек камеры для всех изучаемых групп, т. к. животные помнили
об ударе током. При этом у стрессированных крыс с субмиссивным типом
поведения время латентации было меньше в сравнении с аналогичным пока-
зателем в контроле, тогда как у животных агрессивного типа поведения,
получавших экстракт шлемника байкальского на фоне стрессирования,
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латентный период отличался большим временем относительно контрольных
животных.

Воспроизведение теста УРПИ на пятые сутки приводило к снижению
времени до захода в тёмный отсек установки во всех изучаемых группах
в сравнении с показателями через 24 ч после выработки УРПИ. Время латен-
тации снижалось в большей степени у животных, подвергавшихся социаль-
ному стрессу, при этом ухудшение памятного следа было более выражено
у самцов крыс с субмиссивным типом поведения.

Таблица 1 — Время до захода самцов крыс в тёмный отсек установки при выработке
УРПИ

Группа Обучение
Время после выработки УРПИ

1 сут. 5-е сут. 7-е сут.
Интактные
животные, n = 20 7,3 ± 0,81 127,7 ± 9,04

ΔΔΔ
103,1 ± 6,01

■
86,6 ± 5,05

■

Стрессированные
животные, n = 20

Агр. 6,4 ± 0,42 112,8 ± 9,09
ΔΔΔ

68,2 ± 5,05
*** ■■■

45,1 ± 3,43
*** ■■

Жер. 7,9 ± 0,54 86,4 ± 7,18
*** ΔΔΔ

44,5 ± 3,13
*** ■■■

31,5 ± 2,83
*** ■■

Стрессированные
животные,
получающие
экстракт, n = 20

Агр. 10,2 ± 0,66
** ���

171,6 ± 10,22
** ΔΔΔ

162,8 ± 11,08
*** ���

140,6 ± 10,12
*** ���

Жер. 14,4 ± 1,06
*** ���

143,5 ± 8,07
ΔΔΔ

148,7 ± 10,25
*** ���

136,1 ± 9,42
*** ���

Примечание: Агр. — агрессоры; Жер. — жертвы; *достоверность различий относи-
тельно контрольных животных; �достоверность различий относительно группы соци-
альный стресс; Δдостоверность различий между группой до обучения и через 24 ч
после обучения; ■достоверность различий между группой 24 ч после обучения и 5, 7 сут.
после обучения.

Введение животным экстракта шлемника байкальского на фоне социально-
го стресса нивелировало действие стресса, улучшая запоминание, что выража-
лось в более длительном времени латентного периода для этой группы живот-
ных. На седьмые сутки после выработки УРПИ проявлялась аналогичная тен-
денция, при этом даже у контрольных животных продолжалось снижение време-
ни латентации в сравнении с животными через 24 ч после выработки УРПИ, то-
гда как экстракт шлемника байкальского оказывал протективное действие.

Таблица 2 — Количество особей с сохранившемся УРПИ, %

Группы
Время после выработки УРПИ

1 сут. 5-е сут. 7-е сут.

Интактные животные, n = 20
47,3 36,7 26,3

Агр. Жер. Агр. Жер. Агр. Жер.

Стрессированные животные, n = 20 36,5 32,0 18,4 11,1 18,3 0,0
Стрессированные животные, получающие
экстракт, n = 20 91,2 73,1 79,5 71,4 82,0 58,0
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Процент самцов крыс, зашедших в тёмный отсек камеры после выработки
условного рефлекса, во всех изучаемых группах снижался в разной степени
(табл. 2). При этом самое значительное снижение процента самцов крыс с со-
хранившимся памятным следом характерно для стрессированных особей.
У интактных животных происходило постепенного угасание условного ре-
флекса, которое проявлялось в снижении процента особей, которые помнили
об «опасном» отсеке и не заходили в него с 47,3 % на первые сутки до 26,3 % —
на седьмые сутки. Стрессирование самцов крыс приводило к нарушению со-
хранения памятного следа, что выражалось в более значительном снижении
особей, помнивших об ударе током в тёмном отсеке. При этом животные-
жертвы на седьмые сутки абсолютно утратили условный рефлекс. Экстракт
шлемника байкальского проявлял протективное действие, снижая негативное
дейстиве стресса на сохранения памятного следа. Так, показано, что живот-
ные, получающие экстракт на фоне социального стресса, помнили
об аверсивном отсеке установки и не заходили в него, и данный показатель
был даже выше, чем у интактных самцов крыс.

Заключение. Полученные результаты указывают на протекторное дей-
ствие извлечения шлемника байкальского, т. к. биологически активные веще-
ства экстракта устраняют ухудшение запоминания и воспроизведения УРПИ
при стрессировании животных. Нивелирующее действие экстракта в большей
степени характерно для животных агрессоров. Эти эффекты проявлялись
возрастанием латентного периода захождения особей в тёмную камеру уста-
новки УРПИ, суммарного времени пребывания в светлом отсеке камеры
и снижении процента самцов крыс, посетивших «опасный» отсек установки.
Наличие у экстракта протективного действия определяет перспективность
дальнейшего изучения биофармацевтической активности.
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