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Актуальность. Согласно рекомендациям экспертов ВОЗ, в лечении примерно 75% пациентов с заболеваниями органов пище-
варения целесообразно применять препараты растительного происхождения. Интерес представляет лекарственное раститель-
ное сырье, содержащее в значительных количествах биологически активные вещества (БАВ) фенольной природы. К ним,  
в частности, относится цикорий обыкновенный (Cichorium intybus L.).  
Цель работы – сравнительное изучение гепатопротекторной активности фракций БАВ различной полярности экстракта травы 
цикория обыкновенного с применением специфических ферментных биотест-систем in vitro на основе глутатионредуктазы и ка-
талазы, цитохрома Р450 и глутатионтрансферазы, а также подтверждение полученных данных в опытах in vivo.  
Материал и методы. Объект исследования – фракции БАВ различной полярности экстракта травы цикория обыкновенного. 
Препарат сравнения – субстанция силимара. Исследования in vitro проводили с применением специфических ферментных био-
тест-систем, входящих в Биологическую коллекцию ФГБНУ ВИЛАР. Для подтверждения выявленных in vitro антитоксических 
свойств фракций травы цикория обыкновенного использовали модель экспериментального токсического гепатита у крыс введе-
нием тетрахлорметана. Фармакологические исследования проведены на белых нелинейных крысах. Патоморфологические ис-
следования печени крыс выполняли с использованием гистологических методик. Функциональное состояние печени характери-
зовали по показателям активности аланинаминотрансферазы, аспартатаминотрансферазы, щелочной фосфатазы, а также со-
держанию общего билирубина, глюкозы и холестерина в сыворотке крови крыс. 
Результаты. В результате опытов in vitro с применением специфических ферментных биотест-систем показано, что образец 
водной фракции экстракта травы цикория обыкновенного проявлял наиболее выраженные акнтиоксидантные и антитоксические 
свойства, что позволило предположить наличие у БАВ данной фракции гепатопротекторной активности, которая было подтвер-
ждена результатами патогистологических и биохимических исследований на модели тетрахлорметанового гепатита у крыс.  
Выводы. Выявлены антиоксидантные и антитоксические свойства фракций БАВ различной полярности экстракта травы цико-
рия обыкновенного. В результате опытов in vitro установлено и подтверждено данными биохимических и патогистологических 
исследований, что наибольшей биологической активностью обладала водная фракция, доминирующими компонентами которой 
являются гидроксикоричные кислоты. Для оценки их вклада в механизм гепатопротекторного действия экстракта травы цикория 
обыкновенного требуются дополнительные исследования. 
Ключевые слова: сухой экстракт травы цикория обыкновенного, Cichorium intybus L., специфические ферментные биотест-
системы in vitro, модель тетрахлорметанового гепатита. 
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Печень – один из самых крупных органов в 
организме человека, который выполняет множе-
ство взаимосвязанных жизненно важных функций. 
Существует целый ряд широко распространенных 
заболеваний печени, например, вирусный гепатит, 
алкогольная и неалкогольная жировая болезнь, 
аутоиммунное заболевание, повреждение печени, 
вызванное лекарственными препаратами, токси-
нами, и т.д. [1]. Хронические заболевания печени 
представляют собой серьезную проблему во всем 
мире, при этом цирроз печени является девятой по 

значимости причиной смерти в западных странах 
[2]. Например, распространенность неалкогольной 
жировой болезни в Европе и США составляет 14–
28%. Исследования в 2007 г. среди 30 754 поли-
клинических больных по распространенности это-
го заболевания в России показали, что оно выяв-
лено у 27% пациентов, а в 2014 г. – у 37,1% [3].  

Варианты лечения данных заболеваний часто 
ограничены по эффективности, сопряжены с рис-
ком побочных эффектов и являются слишком доро-
гостоящими, особенно для развивающихся стран. 



Фармацевтическая химия 

ВОПРОСЫ БИОЛОГИЧЕСКОЙ, МЕДИЦИНСКОЙ И ФАРМАЦЕВТИЧЕСКОЙ ХИМИИ, №7, т.25, 2022 21 

Эффективность таких методов лечения, как приме-
нение интерферона, колхицина, пеницилламина и 
кортикостероидов противоречива, а частота побоч-
ных эффектов высокая. Вследствие этого разработ-
ка эффективных лекарственных средств с низкой 
частотой побочных реакций крайне актуальна.  
В качестве таковых можно рассматривать лекар-
ственные препараты растительного происхождения. 

В последние годы появляется все больше ра-
бот, посвященных изучению влияния растений на 
функциональное состояние печени и их примене-
нию при различных заболеваниях органов гепато-
билиарной системы, традиционно используемых в 
народной медицине [4–7].  

Поэтому лечение заболеваний печени лекар-
ственными препаратами растительного происхож-
дения, при производстве которых не требуется 
сложных этапов синтеза, представляется весьма 
привлекательным [8]. Несмотря на достижения 
научной медицины в последние десятилетия, уче-
ные уделяют все больше внимания фитотерапии 
[4]. Согласно рекомендациям экспертов Всемир-
ной организации здравоохранения, в лечении 
примерно 75% пациентов с заболеваниями орга-
нов пищеварения целесообразно применять пре-
параты растительного происхождения [9]. Такие 
препараты назначают как при терапии, так и при 
профилактике заболеваний, они безопасны, так 
как являются «природной» и, следовательно, без-
вредной альтернативой синтетическим препара-
там. Важно отметить, что растительные экстракты 
представляют собой сложную смесь биологически 
активных веществ (БАВ), поэтому эксперимен-
тальные данные, полученные с индивидуальными 
веществами, не всегда согласуются с результатами 
для экстрактов или фракций [10]. Вместе с тем 
имеются сообщения о том, что при комбиниро-
ванном применении двух или более БАВ расти-
тельного происхождения они проявляют большую 
активность, чем при применении отдельных со-
единений [11–13].  

В настоящее время накоплено значительное 
количество экспериментальных данных, свиде-
тельствующих о выраженной биологической ак-
тивности соединений полифенольной природы. 
Эти вещества можно рассматривать как особый 
класс биологически активных соединений, для ко-
торых характерен широкий и разнообразный 
спектр влияния на функциональное состояние и 
структуру различных систем живого организма. 
Фенольные соединения проявляют противовоспа-

лительные [14], антиоксидантные [15], мембрано-
стабилизирующие [16] свойства, что определяет 
механизм их гепатопротекторного действия на мо-
лекулярном уровне. В этом плане особый интерес 
представляют лекарственные средства из расти-
тельного сырья, содержащие в значительных коли-
чествах БАВ фенольной природы. К ним, в частно-
сти, относится цикорий обыкновенный (Cichorium 
intybus L.) [17]. Так, водные извлечения из надзем-
ной части C. intybus используют при заболеваниях 
печени в традиционной медицине Ирана, а семена 
растения используют при заболеваниях органов ге-
патобилиарной системы в Аюрведе [18].  

На основании результатов проведенных фито-
химических исследований и биологического скри-
нинга в ФГБНУ ВИЛАР разработан способ получе-
ния субстанции, представляющий собой сухой экс-
тракт травы цикория обыкновенного, в опытах in 
vivo подтверждена его гепатопротекторная актив-
ность [19, 20]. Для выявления возможных механиз-
мов гепатопротекторного действия экстракта необ-
ходимо выявить целевую группу БАВ. 

Ц е л ь  и с с л е д о в а н и я  – сравнитель-
ное изучение гепатопротекторной активности 
фракций БАВ различной полярности экстракта тра-
вы цикория обыкновенного с применением специ-
фических ферментных биотест-систем (СФБТС) in 
vitro на основе ключевых ферментов антиоксидант-
ной защиты глутатионредуктазы (ГР) и каталазы 
(КАТ), ферментов системы биотрансформации-
детоксикации цитохрома Р450 и глутатионтрансфе-
разы (ГТФ), а также подтверждение полученных 
данных в опытах in vivo.  

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ 
В качестве сырья использовали траву дико-

растущего цикория обыкновенного, заготовлен-
ную в фазу цветения в Рыбновском районе Рязан-
ской области в 2019 г.  

Измельченное сырье экстрагировали (трех-
кратно) спиртом этиловым 70%-ным в соотноше-
нии 1:10 при температуре 60±5 °С. Объединенное 
извлечение концентрировали на роторном испари-
теле до водного остатка и последовательно обраба-
тывали этилацетатом, затем н-бутанолом. Полу-
ченные извлечения концентрировали и высушивали 
до полного удаления растворителя, получая соот-
ветственно этилацетатную и бутанольную фракции. 
После этого водный остаток выливали в трехкрат-
ный объем спирта этилового 96%-ного и оставляли 
на 24 ч. Образовавшийся осадок отделяли фильтро-
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ванием и высушивали (водная фракция). Надоса-
дочный раствор концентрировали до сухого остатка 
и высушивали (спиртовая фракция). 

Ранее проведенным исследованиями было 
установлено, что доминирующими компонентами 

сухого экстракта травы цикория обыкновенного 
являются эскулетин и цикориин, а также цикорие-
вая, хлорогеновая, кафтаровая кислоты. Содержа-
ние данных соединений определено и в исследуе-
мых фракциях (рис. 1 и 2). 

 

Рис. 1. Содержание доминирующих БАВ во фракциях экстракта травы цикория обыкновенного [20] 

 
Эскулетин 

 
Цикориин 

 
Хлорогеновая кислота 

 
Цикориевая кислота 

 

 
Кафтаровая кислота 

Рис. 2. Структуры доминирующих БАВ сухого экстракта травы цикория обыкновенного 
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В качестве препарата сравнения была выбрана 
субстанция силимара, обладающая гепатопротек-
торной активностью [21] и представляющая собой 
сухой очищенный экстракт, получаемый из плодов 
расторопши пятнистой – Silybum marianum (L.) 
Gaerth семейства Asteraceae. 

В экспериментах использовали ферменты ГР, 
КАТ, НАДФН, окисленный глутатион, фосфаты 
натрия и калия, трис(гидроксиметил)аминометан и 
2-водную динатриевую соль этилендиаминтетра-
уксусной кислоты фирмы Merck Life Science (Гер-
мания). Буферные растворы готовили согласно 
ОФС.1.3.0003.15 «Буферные растворы». Измере-
ние рН буферного раствора или доведение ее до 
заданного значения осуществляли с использовани-
ем pH-метр-милливольтметра фирмы Mettler-
Toledo (Швейцария). Перекись водорода, фосфаты 
натрия и калия – ООО «АО РЕАХИМ» (Россия).  

Скорость всех ферментативных реакций из-
меряли спектрофотометрически на анализаторе 
для клинической химии Clima МС-15 (Испания) и 
спектрофотометре MPS-2000 фирмы «Shimadzu» 
(Япония). Скорость глутатионредуктазной реак-
ции определяли согласно [22] по снижению опти-
ческой плотности исследуемых растворов, за счет 
окисления НАДФН эквимолярным количеством 
восстановленного глутатиона. Для определения 
скорости каталазной реакции использовали метод, 
основанный на способности перекиси водорода 
образовывать с солями молибдена стойкий окра-
шенный комплекс, то есть измерения вели по убы-
ли перекиси водорода в процессе реакции [23]. 
Скорость конъюгации 2,4-динитрохлорбензола с 
восстановленным глутатионом в системе ГТФ 
определяли в 1-сантиметровой кювете при 27 °С 
по нарастанию поглощения при 340 нм вследствие 
образования продуктов конъюгации динитрохлор-
бензола и восстановленного глутатиона по методу 
W.H. Habig [24]. Концентрация 2,4-динитрохлор-
бензола в пробе составляла 0,7 мМ, восстановлен-
ного глутатиона – 1 мМ. Скорость реакции n-гид-
роксилирования анилина и N-деметилирования 
диметиланилина, катализируемых цитохромом 
Р450, определяли при 340 нм по убыли НАДФН 
при окислении в процессе реакции при 37 оС [25]. 
Концентрация НАДФН в пробе составляла 0,3 мМ, 
анилина и диметиланилина – 3 мМ, микросом –  
1 мг/мл. Содержание цитохрома Р450 в выделен-
ных микросомах регистрировали спектрофотомет-
рически [26]. Содержание общего белка определя-
ли по методу Lowry [27]. В качестве источника 

цитохрома Р450 использовали микросомальную 
фракцию печени интактных белых нелинейных 
крыс массой тела 180–200 г, полученную методом 
дифференциального центрифугирования [28].  

Сухие фракции и препарат сравнения добав-
ляли в пробы после внесения ферментов в интер-
вале концентраций 0,1–10,0 мкг/мл пробы. Уста-
новили, что зависимость эффекта фракций и пре-
парата сравнения от концентрации описывается 
кривой с максимумом, и наиболее выраженный 
эффект по отношению к изучаемым ферментам 
наблюдался при концентрациях 3,3 мкг/мл в слу-
чае СФБТС на основе КАТ и ГР и 2 мкг/мл в слу-
чае СФБТС на основе цитохрома Р450 и ГТФ. В 
связи с этим приводятся данные, полученные при 
выявленных оптимальных концентрациях объек-
тов исследования. 

С целью подтверждения выявленных in vitro 
антитоксических свойств фракций травы цикория 
обыкновенного использовали модель эксперимен-
тального токсического гепатита у крыс введением 
тетрахлорметана (CCl4) [29]. Фармакологические 
исследования выполняли в соответствии с «Руко-
водством по проведению доклинических исследо-
ваний лекарственных средств» [29]. Использова-
ние животных в эксперименте проводили в соот-
ветствии с рекомендациями Европейской конвен-
ции о защите позвоночных животных, используе-
мых для экспериментов в научных или иных целях 
(1986). Исследования одобрены биоэтической ко-
миссией ФГБНУ ВИЛАР (протокол № 66 от 
21.02.2022).  

Животные содержались в виварии ФГБНУ 
ВИЛАР на стандартном рационе. Перед началом 
эксперимента животные находились на карантине 
14 дней. В экспериментах было использовано 56 
белых нелинейных крыс-самцов одного возраста с 
массой тела 200–250 г. Опытные животные были 
разделены на семь групп по 8 особей: первая 
группа – интактные (здоровые) крысы, которых 
использовали для определения исходного фона 
функционального состояния печени; вторая – кон-
трольные животные, которым перед введением 
CCl4 пять дней вводили эквивалентное количество 
очищенной воды в аналогичном с опытными 
группами режиме внутрижелудочно; третья, чет-
вертая, пятая и шестая группы (спиртовая, эта-
нольная, бутанольная, водная) – опытные, которые 
перед введением CCl4 получали исследуемые ве-
щества фракции экстракта травы цикория обыкно-
венного пять дней в дозе 100 мг/кг; седьмая (си-
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лимар) – животные, получавшие препарат сравне-
ния субстанцию силимара в дозе 100 мг/кг, сус-
пендированную в 1%-ном крахмальном геле в те-
чение пяти дней.  

Токсическое поражение печени вызывали од-
нократным введением подкожно 50%-ного масля-
ного раствора CCl4 (ООО «Компонент-Реактив», 
Россия) в дозе 0,4 мл на 100 г массы тела, через 1 ч 
после последнего введения исследуемых веществ. 
Через 48 ч после введения CCl4 брали кровь из хво-
стовой вены крыс. На восьмой день эксперимента 
крыс подвергали эвтаназии в СО2-камере. Пато-
морфологические исследования печени крыс про-
водили с использованием гистологических мето-
дик. Гистологическое строение печени оценивали 
при окраске срезов печени гематоксилином и эози-
ном. Биохимические исследования выполняли об-
щепринятыми методами на биохимическом анали-
заторе СS-T240 («Dirui», Китай). Функциональное 
состояние печени характеризовали по показателям 
активности аланинаминотрансферазы (АЛТ), ас-
партатаминотрансферазы (АСТ), щелочной фосфа-
тазы (ЩФ), а также содержанию общего билируби-
на, глюкозы и холестерина в сыворотке крови крыс. 

Для оценки значимости различий выборок, 
имеющих нормальное распределение, применяли 
параметрический t-критерий Стьюдента, для не-
нормального распределения – U-критерий Манна–
Уитни. Вычисляли среднее значение (М) и стан-
дартную ошибку среднего (m). Различия между 

сравниваемыми значениями считали достоверны-
ми при уровне вероятности 95% и более (р < 0,05). 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 
Окислительный стресс играет важную роль в 

патогенезе различных заболеваний [30]. Суще-
ствуют данные, что использование синтетических 
антиоксидантов, предотвращающих повреждение 
свободными радикалами, может привести к токси-
ческим побочным эффектам, поэтому все чаще в 
медицине используют антиоксиданты растительно-
го происхождения [31], которые применяют для 
профилактики широкого спектра заболеваний, 
включая различные виды аллергии, сердечно-сосу-
дистые заболевания, некоторые формы рака, забо-
левания печени и т.д., связанные с повреждениями, 
вызванными свободными радикалами [32–34].  

В связи с этим на начальном этапе работы для 
изучения антиоксидантной активности БАВ, со-
держащихся в траве цикория обыкновенного, про-
водили биохимические эксперименты по опреде-
лению непосредственного действия фракций БАВ 
различной полярности экстракта на ключевые 
ферменты антиоксидантной защиты – каталазу и 
глутатионредуктазу [35], которые являются одни-
ми из механизмов гепатопротекторного действия 
лекарственных средств. 

На рис. 3 представлены статистически обра-
ботанные трехкратные повторности и выведенные 
средние значения активности КАТ и ГР. 

 

Рис. 3. Влияние фракций травы цикория обыкновенного на активность глутатионредуктазы и каталазы in vitro (* – достоверность 
отличий от контроля при р < 0,05)
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Из рис. 3 видно, что фракции цикория и пре-
парат сравнения, субстанция силимара, оказывали 
непосредственное активирующее влияние на ГР и 
КАТ. Наиболее выраженный эффект проявляли 
этилацетатная и водная фракции. Так, в присут-
ствии этилацетатной фракции скорость ГР-реак-
ции увеличивалась на 19% по отношению к кон-
тролю, КАТ-реакции – на 45%. Внесение водной 
фракции в инкубационную среду приводило к ак-
тивации ГР на 28%, КАТ – на 40%. Данные ре-
зультаты показывают, что БАВ, содержащиеся во 
фракциях травы цикория обыкновенного, облада-
ют свойствами лиганда глутатионредуктазы, клю-
чевого фермента антиоксидантной защиты и ката-
лазы, антиоксидантного фермента, и проявляют 

таким образом, согласно [35], антиоксидантные 
свойства.  

Полученные результаты согласуются с лите-
ратурными данными и подтверждают антиокси-
дантный эффект травы цикория обыкновенного, 
особенно благодаря содержанию в ней цикориевой 
и хлорогеновой кислот [36–38]. 

Для выявления антитоксической активности 
БАВ травы цикория обыкновенного использовали 
комбинированную СФБТС на основе двух ключе-
вых ферментов системы биотрансформации-дето-
ксикации – цитохром Р450 и ГТФ. Результаты 
изучения влияния фракций на монооксигеназную 
активность цитохрома Р450 и ГТФ представлены 
на рис. 4. 

 
Рис. 4. Влияние фракций травы цикория обыкновенного на монооксигеназную активность цитохрома Р450 и ГТФ in vitro (* – досто-
верность отличий от контроля при р < 0,05) 

 
Из данных, представленных на рис. 4 следует, 

что все фракции оказывают непосредственное ак-
тивирующее влияние на ферментативную актив-
ность цитохрома Р450 in vitro. При этом активи-
рующее влияние на деметилазную активность 
(субстрат – диметиланилин) выше, чем на гидрок-
силазную (субстрат – анилин). Наиболее высокой 
активностью обладали водная и бутанольная 
фракции: в присутствии бутанольной фракции в 
концентрации 2 мкг/мл анилингидроксилазная ак-
тивность цитохрома Р450 увеличивалась по срав-
нению с контролем на 87%, деметилазная – на 
103%; в этих же условиях внесение водной фрак-
ции в пробу приводило к увеличению скорости 
анилингидроксилазной реакции на 56%, демети-
лазной – на 132% соответственно. Внесение пре-
парата сравнения в инкубационную среду также 

приводило к активации цитохрома Р450 и ГТФ. 
Силимар, в отличие от фракций, обладал более 
выраженным действием на ГТФ, которая катали-
зирует второй этап биотрансформации, превращая 
органические альдегиды и перекиси липидов в не-
токсичные продукты путем их конъюгации с глу-
татионом. Гидроксилазные и деметилазные реак-
ции происходят в разных сайтах цитохрома Р450 
[39], в связи с чем водная и бутанольная фракции 
цикория содержат БАВ, оказывающие непосред-
ственное активирующее влияние на оба активных 
центра цитохрома Р450, что указывает на ускоре-
ние метаболизма широкого круга соединений, 
подвергающихся превращению с участием цито-
хрома Р450. 

Данные фракции обладали также выражен-
ным активирующим влиянием на ГТФ. В присут-
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ствии водной фракции скорость ГТФ-реакции уве-
личивалась на 16% по отношению к контролю, бу-
танольной – на 18%. Таким образом, БАВ, содер-
жащиеся в данных фракциях, непосредственно ак-
тивировали цитохром Р450 и ГТФ, что свидетель-
ствует об их антитоксических свойствах. 

Результаты, полученные в опытах in vitro, 
были подтверждены биохимическими (таблица) и 
патогистологическими исследованиями печени 
крыс с токсическим поражением печени четырех-
хлористым углеродом (рис. 5–7). 

При моделировании токсического поражения 
печени с введением животным CCl4 наблюдались 
выраженные изменения активности ферментов-
маркеров функционального состояния печени: 
увеличение активности АСТ в 1,5 раза, АЛТ – в 2 

раза, ЩФ – в 1,4 раза. Из представленных резуль-
татов видно, что профилактическое 5-кратное вве-
дение в организм крыс с токсическим поражением 
печени фракций травы цикория обыкновенного 
вызывало снижение активности АСТ, АЛТ и ЩФ. 
Наибольшим угнетающим действием на актив-
ность ферментов-маркеров функционального со-
стояния печени крыс обладали препарат сравнения 
силимар (АСТ – на 15%, АЛТ – на 33% и ЩФ – на 
14%), водная (на 20,5, 40,9 и 11,8% соответствен-
но) и бутанольная (на 18,2, 33,2 и 17,1% соответ-
ственно) фракции. Установленное влияние фрак-
ций на активность ферментов-маркеров функцио-
нального состояния печени крыс согласуется с по-
лученными ранее результатами для суммарного 
экстракта травы цикория обыкновенного [20]. 

Таблица. Результаты изучения влияния фракций травы цикория обыкновенного  
на активность ферментов-маркеров морфофункционального состояния гепатоцитов  
и содержание глюкозы и холестерина в сыворотке крови крыс с интоксикацией CCl4 (M±m) 

Группа крыс,  
n=8 

АСТ,  
U/л 

АЛТ,  
U/л 

ЩФ,  
U/л 

Билирубин общ., 
мкмоль/л 

Интактные 96,8±6,5 55,9±5,0 393,2±3,5 2,4±0,26 

Контрольные (CCl4 гепатит) 143,9±12,0+ 111,0±6,4+ 545,6±8,1+ 2,8±0,03+ 

Спиртовая, 100 мг/кг 134,8±2,1* 84,2±2,9* 543,2±4,8* 2,46±0,08* 

Этилацетатная, 100 мг/кг 129,2±3,1* 93,1±1,7* 484,0±6,9* 2,4±0,4* 

Бутанольная, 100 мг/кг 117,8±2,4* 74,1±1,7* 452,0±6,8* 2,5±0,06* 

Водная, 100 мг/кг 114,5±4,5* 65,6±3,1* 481,0±16,2* 2,4±0,03* 

Силимар, 100 мг/кг 113,70±3,94* 65,56±1,23* 479,00±8,80*  2,34±0,08* 

П р и м е ч а н и е : + − статистическая значимость различий в сравнении с интактным контролем, р< 0,05, * – относительно 
модели гепатита, р<0,05.   

      
                                                     а)                                                                                                б) 

Рис. 5. Морфологическое строение печени интактных крыс (а) и крыс с тетрахлорметановым гепатитом (б). Здесь и далее препара-
ты окрашивали гематоксилином и эозином, увеличение х100 
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                                                     а)                                                                                                б) 

Рис. 6. Морфологическое строение печени крыс, получавших водную (а) и бутанольную (б) фракции в дозах 100 мг/кг, модель тет-
рахлорметанового гепатита 
 

 

Рис. 7. Морфологическое строение печени крыс, получавших 
субстанцию силимара в дозе 100 мг/кг, модель тетрахлормета-
нового гепатита 

На следующем этапе работы проводили пато-
гистологическое исследование печени крыс с ток-
сическим поражением печени четыреххлористым 
углеродом. Морфологическое строение печени  
интактных крыс: прослеживается балочное строе-
ние. Дистрофических изменений не наблюдается 
(рис. 5,а). В печени крыс с острым токсическим 
поражением сулемой: отмечаются дистрофические 
изменения по типу гиалиново-капельной дистро-
фии (рис. 5,б). 

Дистрофические изменения гепатоцитов не 
выявлены после введения водной фракции в дозе 
100 мг/кг, что свидетельствует о ее выраженных 
гепатопротекторных свойствах (рис. 6,а). 

Морфологическое строение печени крыс с 
острым токсическим поражением тетрахлормета-

ном, получавших профилактически бутанольную 
фракцию в дозе 100 мг/кг, представлено на рис. 6,б. 

В четырех случаях из пяти в гепатоцитах на-
блюдались изменения по типу гиалиново-капель-
ной и жировой дистрофии, в связи с чем, оценивая 
морфологическую структуру органов крыс-самцов 
(рис. 6,б), можно сделать вывод, что бутанольная 
фракция в дозе 100 мг/кг обладала слабым гепато-
протекторным действием на печень животных. 

Оценивая морфологическую структуру печени 
крыс пятой группы, установили, что препарат срав-
нения субстанция силимара в дозе 100 мг/кг прояв-
ляет гепатопротекторную активность (рис. 7). 

Полученные данные свидетельствуют о том, 
что по эффективности гепатопротекторнгого дей-
ствия на указанной модели патологии печени вод-
ная фракция в дозе 100 мг/кг соответствует препа-
рату сравнения силимар. 

Из представленных результатов видно, что 
максимальным гепатопротекторным эффектом об-
ладает водная фракция травы цикория обыкновен-
ного в условиях модели тетрахлорметанового ге-
патита, которая содержит в преобладающем коли-
честве цикориевую и хлорогеновую кислоты.  

Полученные результаты по антитоксической и 
гепатопротекторной активности согласуются с лите-
ратурными данными. Так, в работе S. Elgengaihi и 
соавт. (2016) показана гепатопротекторная актив-
ность экстрактов надземной и подземной частей ци-
кория обыкновенного на модели тетрахлорметано-
вого гепатита у крыс-самцов в дозе 500 мг/кг [18]. 

B. Ahmed и соавт. (2003) проводили скрининг 
антигепатотоксической активности на модели тет-
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рахлорметанового гепатита у крыс различных 
фракций экстракта семян цикория обыкновенного 
и установили, что наибольшей активностью обла-
дала метанольная фракция, в которой доминиру-
ющими компонентами являлись фенольные со-
единения [40]. 

В другом исследовании ученые выявили ле-
чебный эффект хлорогеновой кислоты у крыс с 
прогрессирующим алкогольным стеатогепатитом 
(введением этанола (4 г/кг) в течение 8 недель и 
диетой с высоким содержанием жиров) за счет ее 
антиоксидантного и противовоспалительного дей-
ствия [41]. 

ВЫВОДЫ 
С применением специфических ферментных 

биотест-систем in vitro на основе ключевых фер-
ментов гомеостаза (каталаза, глутатионредуктаза, 
цитохром Р450 и глутатионтрансфераза) изучены 
антиоксидантные и антитоксические свойства 
фракций БАВ различной полярности экстракта 
травы цикория обыкновенного. В результате опы-
тов in vitro установлено и подтверждено данными 
биохимических и патогистологических исследова-
ний, что наибольшей биологической активностью 
обладает водная фракция, доминирующими ком-
понентами которой являются гидроксикоричные 
кислоты. Для оценки их вклада в механизм гепа-
топротекторного действия экстракта травы цико-
рия обыкновенного требуются дополнительные 
исследования. 

Данная работа проведена согласно плану научно-
исследовательской работы ФГБНУ ВИЛАР по теме: «Направ-
ленный скрининг, оценка фармакологической активности и 
безопасности биологически активных веществ и фармацевти-
ческих композиций на их основе» (FGUU-2022-0010). 
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Relevance. According to the World Health Organization recommendations it is advisable to use herbal medicines in the treatment of 
approximately 75% of patients with digestive system diseases. Medicinal plant raw materials contain significant amounts of biologically 
active substances (e.g. flavonoids, phenolic acids, etc.), that are of substantial interest. One of these biologically active substances 
sources is Cichorium intybus L. herb.  
The aim of research is the hepatoprotective activity comparative study of the of biologically active substances fractions different po-
larity of the Cichorium intybus L.herb extract using specific enzyme biotest systems in vitro and confirmation attained results using  
in vivo models.  
Material and methods. Common Cichorium intybus L. herb extract fractions have been under study in this research. The Silimar 
substance was chosen as the reference drug. Аntioxidative and antitoxic activity was studied using specific enzyme biotest-systems  
in vitro. The identified in vitro protective effect was manifested through the activity of enzymes marking of the morphofunctional state 
of hepatocytes in rats and histopathological examination, against the background of toxic hepatitis induced by one-time tetrachloro-
methane injection.  
Results. As a result of the research, it was shown that the aqueous fraction of the extract had the highest antioxidative and antitoxic ac-
tivity in vitro using specific enzyme biotest-systems. Based on in vitro results it was provided the hepatoprotective activity of aqueous 
fraction. In vitro results were confirmed in vivo: prophylactic repeated administration of common chicory herb fractions into the body of 
rats with toxic liver damage caused a decrease in the activity of AST, ALT and AP. The greatest inhibitory effect on the activity of enzymes 
marking the functional state of rat livers had silymar (by 15%, ALT by 33% and AP by 14%, p<0.05) and aquatic (by 20.5%, 40.9% and 
11.8%, respectively; p<0.05) fraction. The research design was approved by the Bioethical Commission of the FGBNU VILAR.  
Conclusion. It was found the antioxidative and antitoxic activity BAS fractions of different polarity of the Cichorium intybus L. herb 
extract using specific enzyme biotest systems in vitro based on key homeostasis enzymes (catalase, glutathione reductase, cyto-
chrome P450 and glutathione transferase). As a result of in vitro experiments, it was established and confirmed by the biochemical 
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and pathohistological studies that the aqueous fraction had the most obvious biological activity This fraction contains chicoric and 
chlorogenic acids; and these compounds can play dominant role in the hepatoprotective effect of the fraction. 
Key words: carbon tetrachloride treatment model, Cichorium intybus L., chicory herb extract, fractions, hepatoprotective activity, 
specific enzyme biotest systems in vitro. 
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