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Резюме (Summary)

Досліджено антиексудативну активність густого екстракту кореневища імбиру
на моделі алілізотіоционат-індукованого запалення у щурів. Отримані результати
свідчать про виражений протизапальний ефект 0,025 % мазі на основі екстракту
імбиру, що підтверджується зниженням динаміки морфологічних показників (об’єму
та товщини) уражених кінцівок дослідних тварин.

Механізм протизапальної дії мазі з екстрактом імбиру, згідно літературних
даних, пов’язаний із блокуванням TRP-іонних каналів одним із компонентів імбиру
— гінгеролом за рахунок ковалентної модифікації залишків цистеїну, внаслідок чого

man). File access mode: [https: //
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TRGS/pdf/TRGS-905.pdf?__blob = publica-
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унеможливлюється зв’язування прозапального агенту з даними каналами.

Одержані результати є підставою для проведення подальших досліджень гус-
того екстракту кореневища імбиру з метою обґрунтування доцільності здійснення
клінічних досліджень з перспективою його впровадження в медичну практику, як
альтернативного протизапального засобу.

Ключові слова: антиексудативна активність, густий екстракт імбиру, алілізотіоци-
онат-індуковане запалення.

Исследована антиэкссудативная активность густого экстракта корневища им-
биря на модели алилизотиоционат-индуцированного воспаления у крыс. Получен-
ные результаты свидетельствуют о выраженом противовоспалительном эффекте
0,025 % мази на основе экстракта имбиря, что подтверждается снижением дина-
мики морфологических показателей (объема и толщины) пораженных конечностей
опытных животных.

Механизм противовоспалительного действия мази с экстрактом имбиря, со-
гласно литературным данным, связан с блокированием TRP-ионных каналов одним
из компонентов имбиря — гингерола за счет ковалентной модификации остатков
цистеина, в результате чего исключается связывания провоспалительных агентов
с данными каналами.

Полученные результаты являются основанием для проведения дальнейших
исследований густого экстракта корневища имбиря с целью обоснования целесо-
образности осуществления клинических исследований с перспективой его внедре-
ния в медицинскую практику, как альтернативного противовоспалительного сред-
ства.

Ключевые слова: антиэкссудативное активность, густой экстракт имбиря, алили-
зотиоционат-индуцированное воспаление.

Antiexudative activity of ointment based on dense extract of ginger rhizome was
investigated in rats using allyl isothiocyanate-induced inflammation model. Obtained
results indicate a pronounced anti-inflammatory effect of 0.025 % ointment based on
ginger extract, which is confirmed by a decrease in the dynamics of the morphological
parameters (volume and thickness) of the affected limbs of the experimental animals.

Mechanism of anti-inflammatory action of ointment withginger extract, according
to the literature, is related to the blocking of TRP-ion channels by one of the ginger
components (gingerol) due to the covalent modification of the cysteine residues, which
makes it impossible to bind a pro-inflammatory agent with these channels.

Obtained results indicated that further research of dense extract of ginger rhizome
should be conducted toprove the feasibility of clinical trials using this extract with the
prospect of its introduction into medical practice as an alternative anti-inflammatory
medicine.

Keywords: antiexudative activity, dense ginger extract, allyl isothiocyanate-induced

inflammation.

Актуальність теми

Імбир (Zingeber officinale) є однією
з лікарських рослин, яка вже протягом

декількох століть використовується в на-
родній медицині всього світу для терапії
різних захворювань [1, 2, 3].
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Згідно літературних даних Zingeber
officinale містить цілий ряд фармакологі-
чно активних компонентів, серед них
гінгерол, бета-каротин, капсаїцин, ко-
феїнова кислота, куркумін. Крім цього,
корінь імбиру містить всі незамінні амі-
нокислоти, включаючи триптофан, тре-
онін, лейцин, метіонін, фенілаланін,
валін та ін. Також Zingeber officinale ба-
гатий на солі магнію, кальцію і фосфору,
а також містить вітаміни С, В

1
, В

2
 і А [3,

4, 5].

В народній медицині кореневище
імбиру застосовують, як лікувальний
засіб при болях в суглобах, артритах,
набряках, а також при розтягненні
м’язів, також його використання допо-
магає відновити сили після хвороб та
операцій [6, 7, 8].

Лікарські препарати рослинного
походження вже протягом багатьох
років широко використовуються як ефек-
тивні фармацевтичні препарати. Дослід-
ження в області хімії природних сполук в
останній час набуває особливого зна-
чення та актуальності у зв’язку із
відкриттям для них нових фармакологіч-
них мішеней — іонних каналів пере-
хідного рецепторного потенціалу
(transient receptor potential — TRP) [9,
10].

Відкриття та дослідження TRP ре-
цепторів, відкриває нові можливості для
пояснення протизапальної активності
цілого ряду сполук, а також дає підстави
для перегляду існуючих механізмів ви-
никнення та розвитку запального проце-
су. Активація більшості TRP каналів по-
в’язана із вивільненням медіаторів запа-
лення, які утворюються в плазмі у
відповідь на пошкодження тканин при
запаленні. Медіатори стимулюють В

2

кініновий рецептор, що призводить до
активації фосфоліпази С, яка, в свою
чергу, гідролізує фосфатидилінозітол
(РІР2) на два вторинних месенджера —
інозитолтрифосфат (ІР3) та диацилгліце-
рол (DAG). Інозитолтрифосфат згодом

вивільняє кальцій із внутрішньоклітинно-
го депо, в той час як DAG активує про-
теїнкіназу С. Іони Са2+, які вивільнились
із внутрішньоклітинного депо, сенсибіл-
ізують канали TRPV1, що призводить до
відкриття каналів TRPА1 [11, 12, 13, 14].
Таким чином, TRPА1 іонні канали здатні
реагувати на вивільнення запальних ме-
діаторів чи активуватись прямою дією
подразників, що приводить до виник-
нення запального процесу.

Метою дослідження було визна-
чення концентраціоннозалежного про-
тизапального ефекту мазі з екстрактом
імбиру на моделі алілізотіоционат-інду-
кованого запалення.

Матеріали та методи

Дослідження протизапальної ак-
тивності мазі з екстрактом імбиру про-
водили на 50 самцях білих нелінійних
щурів (масою 200-220 г) на моделі аліл-
ізотіоціонатного (АІТЦ) запалення.

Для даного дослідження було
підібрано ряд мазей на основі густого
екстракту імбиру з різною його концен-
трацією в перерахунку на суму поліфе-
нольних сполук, а саме 0,0125 %; 0,025
%; 0,05 % та 0,1 %. Мазева основа скла-
далася з поліетиленгліколю-1500, поліе-
тиленоксиду-400 і 1,2-пропіленгліколю в
співвідношенні 3:4:2, відповідно. Мазі
наносились трансдермально через 1
годину після ін’єкції флотогену.

Під час досліду тварини утримува-
лися на стандартному раціоні віварію з
вільним доступом до їжі і воді. Тварини
були розділенні на 6 груп по 10 — в
кожній:

· 1 група — контрольна (не піддава-
лись лікуванню);

· 2 група — тварин отримувала аплі-
кації мазевої основи;

· 3 група — тварин отримувала ліку-
вання 0,1 % маззю з екстрактом
імбиру;

· 4 група — отримувала аплікації 0,05
% мазі з екстрактом імбиру;
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· 5 групу — тварин лікували 0,025 %
маззю з екстрактом імбиру;

· 6 група — отримувала аплікації
0,0125 % мазі з екстрактом імбиру.

Запалення викликали шляхом суб-
плантарного введення (під плантарний
апоневроз задньої кінцівки щурів) 30 мкл
розчину АІТЦ (100 мкг/кінцівку) у 1,2-
пропіленгліколі. Динаміку зміни запаль-
ного процесу оцінювали перед введен-
ням індуктора запалення та через 1, 2,
3, 4, 6 та 24 години після його введення
шляхом вимірювання об’єму уражених
кінцівок (за допомогою цифрового пле-
тизмометра 37140 Ugo Basile, Китай) та
товщини кінцівок (з використанням елек-
тронного штангенциркуля YT-7201
фірми YATO, Польща). Мазі з екстрактом
Zingeber officinale наносили на уражену
кінцівку після кожного проведеного зам-
іру.

Для всіх груп тварин була розрахо-
вана антиексудативна активність, яка, по
суті, являє собою якісний показник при-
гнічення розвитку запалення в дослідних
групах в порівнянні з контрольною.

де: АА — антиексудативна ак-
тивність;

д — дослідна група;

к — контрольная група.

Дослідження були проведенні
згідно з нормами і принципами Дирек-
тиви Ради ЄС з питань захисту хребет-
них тварин, що використовуються для
експериментальних та інших наукових
цілей [15].

Статистичний аналіз отриманих
результатів здійснювали з використан-
ням критерію Стьюдента з метою вста-
новлення наявності статистично значи-
мих відмінностей між показниками дос-
лідних та контрольної групи тварин.

Результати та їх обговорення

Моделювання алілізотіоціонат-інду-
кованого запалення, стимулювало швид-
ке збільшення об’єму та товщини осе-
редку запалення в усіх експерименталь-
них групах тварин. На першу годину ек-
сперименту приріст об’єму та товщини
кінцівок у всіх групах тварин був майже
однаковий і складав в середньому 52 %
та 41 %, відповідно, вихідних показників
(табл. 1, рис. 1, 2).

Розвиток запального процесу при
ін’єкції алілізотіоціонату, згідно літера-
турних даних, відбувається за рахунок
активації TRP каналів, а саме TRPA1,
TRPV1 іонних каналів, які зв’язуються з
лігандом, при ковалентній модифікації
амінокислотних залишків, в наслідок чого
відбуваються зміни в різниці потенціалів
на клітинних мембранах. Відкриття ка-
налів викликає деполяризацію клітинної
мембрани і активацію різних потенціал-
залежних іонних каналів, що призводить
до зміни внутрішньоклітинної концент-
рації іонів та стимулює збудження субпо-
пуляції дисоційованих сенсорних ней-
ронів трійчастого вузла [11, 13].

У ході експерименту встановлено,
що в контрольній групі тварин та в групі
тварин, яким наносили мазеву основу,
запальна реакція досягла свого піку на 3-
тю годину після введення флогогенного
агента і зберігалася на досить високому
рівні протягом 24 годин дослідження, у
той час як у груп тварин, які піддавалися
лікувальним процедурам маззю на основі
екстракту імбиру ступінь запальної ре-
акції почав поступово знижуватися вже
після першого застосування (через 1 го-
дину після введення флогогену). А по-
дальші аплікації мазей проявляли по-
мірний протизапальний ефект, пригнічу-
ючи розвиток запальної реакції та знижу-
ючи обсяг ураженої кінцівки, гіперемію і
болючість суглоба, покращуючи його рух-
ливість в порівнянні з контролем. Про це
свідчить динаміка зміни ширини та об’єму
уражених кінцівок щурів (табл. 1).
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Особливу увагу звертають на себе
результати отримані при вимірюванні
об’єму ураженої кінцівки за умов транс-
дермального введення 0,1 % та 0,025 %
мазь на основі густого екстракту імбиру
на 3 годину дослідження, де приріст об-
’єму достовірно зменшувався у по-
рівнянні з контрольною групою на 29,7
% та 25,6 % тоді, як антиексудативна ак-
тивність зростала до 58,6 % та 60,5 %,
відповідно.

У тварин, яких лікували 0,05 % маз-
зю, протизапальна активність була знач-
но меншою ніж в 3-й та 5-й групі та на 3
годину становила 29,2 %. В той час, як
аналогічні показники у щурів 6 групи, яку
лікували 0,0125 % маззю продовжували
збільшуватися сягнувши свого піку на 3-
тю годину експерименту (табл. 1).

На 6 годину дослідження у всіх дос-
лідних групах тварин, яким проводили
аплікації з мазі на основі екстракту імби-
ру відзначалась тенденція до зниження
осередку запалення, за винятком 0,1 %
мазі, яка після систематичного нанесен-
ня проявляла себе в якості прозапально-
го агенту, стимулюючи інтенсивність на-
бряку та викликаючи почервоніння і по-
тріскування верхнього шару епідермісу,
що в подальшому призводило до капі-
лярного крововиливу.

Показано, що вже на 24 годну дос-
ліду показники об-
’єму майже досягли
інтактних показників
для 4 5 та 6 групи,
які піддавалися ліку-
ванню маззю на ос-
нові екстракту імби-
ру, в той час, як по-
казники об’єму в 1,
2 та 3 групах тварин
п е р е в и щ у в а л и
вихідні дані на 22,2
%, 23,5 % та 78,5 %
відповідно (табл. 1).

П о к а з н и к и

зміни товщини ураженої кінцівки були
аналогічні динаміці показників об’єму та
через 1 годину після індукції запалення
та мали тенденцію до збільшення.

На 3 годину експерименту для груп,
яких лікували розробленою маззю з ек-
страктом імбиру товщина уражених
кінцівок поступово знижувалась, проте
найбільше зменшення фіксувалось у 3
групі (на 16 %) та у 5 групі тварин (на 12
%) порівняно з першою годиною дослі-
дження. Тоді, як у контрольної групи та
у тварин 2 групи набряк зберігався на
достатньо високому рівні — товщина
уражених кінцівок приблизно на 53 % та
46 %, відповідно, перевищувала інтактні
показники (рис. 1, 2).

Застосування 0,0125 % мазі на ос-
нові екстракту імбиру (6 група) впродовж
трьох перших годин експерименту не
проявляла суттєвих протизапальних
ефектів, а навпаки була еквівалентна
параметрам тварин у контрольній групі
та товщина лапи на 3 годину експери-
менту підвищувалась на 42 % у по-
рівнянні з вихідними показниками (рис.
2).

На 6-ту годину дослідження у
більшості піддослідних групах тварин
відзначалось поступове зменшення тов-
щини уражених кінцівок у порівнянні з
показниками перших годин експеримен-
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ту, за винятком 3-ї групи тварин, яким
наносили в якості лікарського агенту 0,1
% мазь на основі екстракту імбиру. Для
даної групи тварин починаючи з 4-ї го-
дини дослідження була притаманна тен-
денція до збільшення товщини кінцівки
та на шосту годину відзначався приріст
середньому на 42 % у порівнянні з вих-
ідними даними, що перевищувало по-
казники контрольної групи на 12 % (рис.
2).

Найефективніше зменшення тов-
щини уражених кінцівок на 6 годину було
характерне для груп тварин, яких лікува-
ли 0,025 % маззю на основі екстракту
імбиру (на 30 %), їх показники достовір-
но відрізнялись від показників конт-
рольної групи, що свідчить про наявність
вираженої протизапальної активності

дослідної мазі (рис. 1).

Виходячи з отриманих
результатів, встановлено, що
аплікації 0,0125 % та 0,05 %
мазей сприяли зниженню на-
бряку кінцівки, на 1 добу досл-
ідження, в середньому на 35 %
та проявляли помірну протиза-
пальну активність, але не зва-
жаючи на позитивний вплив
дослідних мазей, об’єм ура-
жених кінцівок знаходився за
межами вихідних значень.
Тоді, як трансдермальне ліку-
вання 0,025 % маззю на ос-
нові екстракту імбиру стимулю-
вало зменшенню приросту об-
’єму лап тварин, що майже
відповідало початковим показ-
никам до введення флогогену,
а антиексудативна активність
за умов даної терапії станови-
ла в середньому 80 % у по-
рівнянні з контрольною групою
(табл. 1, рис. 2).

Результати експеримен-
ту, наведених в табл. 1
свідчать, що з підвищенням

концентрації мазі від 0,0125 % до 0.025
% протизапальна активність досліджува-
них зразків прогресивно зростає, однак
подальше збільшення концентрації до
0,1 % в зразках досліджуваної мазі не
призводить до істотного підвищення
протизапальної активності, що дає змо-
гу вважати концентрацію 0,025 %
найбільш ефективною для трансдер-
мальної терапії запального процесу.

Сприятливий вплив 0,025 % мазі на
основі екстракту імбиру, найбільш ймов-
ірно, пояснюються впливом гінгеролу,
що міститься в екстракті кореневища
імбиру, на ванілоїдні рецептори нерво-
вих закінчень [6, 10]. Активація даного
підтипу рецепторів в лейкоцитарних
клітинах сприяє викиду хемокинов, ци-
токінів, простагландинів, брадикініну; в
разі нервових волокон спостерігається
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викид субстанції Р [11, 13]. У нормі дані
ефекти супроводжуються класичними
ознаками, властивими запалення — по-
червонінням, локальним збільшенням
температури, больовий реакцією. Однак
при наявності запальної реакції актива-
ція ванілоїдних рецепторів призводить
до так званим парадоксальних проявів
— зменшення больової чутливості і
збільшення швидкості репарації тканин.
Це пов’язано з сенситизация нервових
закінчень, а також з локальними зміна-
ми кровотоку — посиленням капілярної
мікроциркуляції, що поряд зі зменшен-
ням судинної проникності сприяє зни-
женню набряклості тканин [9].

Таким чином, підсумовуючи ре-
зультати досліджень можна зробити
припущення, що механізм протизапаль-
ної дії 0,025 % мазі з екстрактом імбиру
пов’язаний із блокуванням TRP-іонних
каналів одним із компонентів імбиру, а
саме гінгеролом, внаслідок чого уне-
можливлюється зв’язування алілізотіо-
ционату з даними каналами.

Висновки

1. В результаті проведених фармако-
логічних досліджень показано, що
найбільш виражений протизапаль-
ний ефект на моделі АІТЦ-індукова-
ного запалення проявляла 0,025 %
мазь на основі густого екстракту
імбиру.

2. Трансдермальні аплікації 0,025 %
мазі призводили до блокування роз-
витку запалення та стимулювали по-
верненню морфологічних показників
до вихідних значень на 24 годину ек-
сперименту, на відмінну від інших
дослідних груп.
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