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Background. Toxic testing of new pharmacological substances is an 
obligatory part of preclinical drug development. Nowadays RIPRM 
named E.D. Goldberg study a medicine based α(1,2)-L-рамно-
α(1,4)-D-галактопиранозилуронана from rhizomes Acorus cala-
mus L.
Methods. Somatic mosaicism were tested in Drosophila melano‑
gaster. Mutant bristles of heterozygous female of first generation 
phenotype singed were counted as well spots and bristles on the 
bodies of phenotype yellow after breeding them in the environment 
with adding of the studied medicine, concentration 4 and 6.25 %.
Results. Authentic differences were not detected in experimental 
groups in females compared with control groups.
Conclusions. A(1,2)-L-ramno-α(1,4)-D-galactopiranoziluronan 
Acorus calamus L. does not display mutagenic characteristics.
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В настоящее время в НИИФиРМ имени Е.Д. Гольд
берга проводится изучение лекарственного средс‑
тва (ЛС) на основе α(1,2)-L-рамно-α(1,4)-D-галак
топиранозилуронана из корневищ аира болотного 
Acorus calamus L. в экспериментах были установлены 
антиметастатические, антибластомные, иммуномоду‑
лирующие свойства, а также способность повышать 
эффективность химиотерапии перевиваемых опухолей 
у животных за счет снижения токсичного воздействия 
на кроветворную систему, кишечник и печень. На 
мышах и крысах с перевиваемыми опухолями пока‑
зано, что противоопухолевое и антиметастатическое 
действия данного препарата объясняются его способ‑
ностью снижать токсическое влияние цитостатиков на 
здоровые клетки и ткани [6, 7].

Показано защитное и стимулирующее действие это‑
го лекарственного средства на систему крови мышей 
с карциномой легких Льюис в условиях терапии пакли‑
такселом. Гемостимулирующий эффект данного препа‑
рата сравним с таковым у нейпогена – рекомбинантного 
колониестимулирующего фактора. Защитное действие 
α(1,2)-L-рамно-α(1,4)-D-галактопиранозилуронана на 

эпителий тонкой кишки в условиях терапии 5-фто‑
рурацилом проявлялось в повышении митотической 
активности в криптах и увеличении количества клеток 
на ворсинках, что свидетельствовало об усилении 
процессов репаративной регенерации. Установлена 
способность исследуемого данного лекарственного 
средства уменьшать активность аминотрансфераз 
и щелочной фосфатазы в сыворотке крови крыс с кар‑
циносаркомой Уокер-256, повышенную в результате 
введения циклофосфана. Описанный эффект, в основе 
которого лежит улучшение функционального состоя‑
ния печени, превосходит таковой у фосфолипидного 
препарата «Эссенциале Н» [2].

Показано также, что α(1,2)-L-рамно-α(1,4)-D-га
лактопиранозилуронан при изолированном введении 
и на фоне цитостатической иммуносупрессии стиму‑
лирует функциональную активность клеток лимфо‑
узлов по отношению к опухолевым клеткам. Одним 
из механизмов повышения эффективности проти‑
воопухолевого и  антиметастатического действия 
цитостатиков здесь может быть активация Т-лим‑
фоцитов – эффекторов специфического иммунного 
ответа. На модели экспериментального карциногенеза 
доказано и гиполипидемическое действие исследуе‑
мого лекарственного средства: установлено снижение 
концентрации липидов в сыворотке крови животных 
с перевиваемыми опухолями, повышенной в резуль‑
тате применения циклофосфана [2].

Для оценки безопасности новых фармакологичес‑
ких препаратов на этапе доклинических исследований 
проводится изучение мутагенности с помощью комп‑
лекса методик на различных тест-объектах, согласно 
современным рекомендациям [4, 5]. Установлено, что 
полисахариды корневищ аира болотного не увеличи‑
вают уровень цитогенетических нарушений в клетках 
костного мозга мышей и частоту появления мутантных 
пятен (маркеры mwr и flr) на крыле дрозофилы [1]. 
В настоящей работе продолжено изучение токсических 
свойств полисахаридов аира болотного: выполнена 
оценка возникновения мутантных щетинок (макро‑
хеты на голове, тораксе и скутеллюме) у дрозофил 
фенотипа singed и появления пятен и щетинок на 
теле гетерозиготных самок первого поколения дро‑
зофил фенотипа yellow, после выращивания их на 
среде с добавлением 4 и 6,25 % α(1,2)-L-рамно-α(1,4)-
D-галактопиранозилуронана Acorus calamus L. в тесте 
соматического мозаицизма.
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Материал и методы. Экспериментальная партия ле‑
карственной формы α(1,2)-L-рамно-α(1,4)-D-галакто
пиранозилуронана представлена Сибирским государс‑
твенным медицинским университетом. Использовали 
1 % стерильный изотонический раствор, полученный 
экстемпорально в лабораторных условиях из субстан‑
ции α(1,2)-L-рамно-α(1,4)-D-галактопиранозилуронана 
Acorus calamus L. (серия № 100114) в Центре внедрения 
технологий Сибирского государственного медицинс‑
кого университета. Стерилизацию проводили методом 
фильтрации через капсулу Sartobran P 0,45/0,2 µm 
(размер пор 0,2–0,45 мкм).

Мух Drosophila melanogaster содержали при темпе‑
ратуре 24 °С в пробирках, куда добавляли по 5 мл пи‑
тательной среды (4,5 г агара, 40 г сырых дрожжей, 13 г 
манной крупы, 13 г сахарозы). Корм готовили перед 
экспериментом, добавляя 2 мл пропионовой кислоты 
на 350 мл среды при температуре 60 °С. В эксперименте 
использовали тестерные линии дрозофил:
линия 1 – yellow – генотип y/y: y – рецессивный ген, 
обусловливающий развитие желтой окраски тела и ще‑
тинок;
линия 2 – w, sn3 – генотип w sn3/Y: w (white) белая ок‑
раска глаз, sn3 (singed3) – скрученная форма щетинок, 
оба гена рецессивные.

Девcтвенных самок линии yellow в количестве 
пяти особей помещали вместе с двумя самцами линии 
w, sn3 во флаконы, содержавшие питательную среду. 
Через 48–62 часа родителей пересаживали в пробир‑
ки со свежей питательной средой, а в прежние про‑
бирки на поверхность среды капали анализируемое 
лекарственное средство в концентрации 4 и 6,25 %. 
В контроле на поверхность питательной среды капа‑
ли физиологический раствор – 0,2 мл на 5 мл среды. 
Просмотр вылетевших особей начинали с 9–10-го дня. 
У гетерозиготных самок первого поколения регист‑
рировали мутантные щетинки (макрохеты на голове, 
тораксе и скутеллюме) фенотипа singed и появление 
пятен и щетинок на теле фенотипа yellow. Подсчиты‑
вали общее количество просмотренных самок, число 
самок с одиночными и двойными пятнами.

Статистическая обработка полученных данных 
проводилась с применением критерия χ2 [3].

Результаты исследования. При анализе самок 
в опытной группе с концентрацией α(1,2)-L-рамно-
α(1,4)-D-галактопиранозилуронана 4 % обнаружено 
2 одиночных пятна с фенотипом sn3, одиночных (y) 
и двойных (y sn3) пятен не отмечено. При концентра‑
ции 6,25 % наблюдалось три одиночных пятна с фено‑
типом sn3 и одно одиночное пятно (y). Двойных пятен 
(y sn3) также не зарегистрировано (табл.).

Обсуждение полученных данных. На основании 
результатов эксперимента при введении в питатель‑
ную среду анализируемого лекарственного средства 
в концентрациях 4 и 6,25 % не отмечено достоверных 
отличий в появлении самок (3–4 самки). Таким об‑
разом, препарат на основе α(1,2)-L-рамно-α(1,4)-D-

галактопиранозилуронана Acorus calamus L. не прояв‑
ляет мутагенных свойств.
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Резюме. Выполнен тест соматического мозаицизма на Droso
phila melanogaster. Проводился подсчет мутантных щетинок 
у  гетерозиготных самок первого поколения фенотипа singed 
и  пятен и  щетинок на теле фенотипа yellow после выращи‑
вания их на среде с  добавлением α(1,2)-L-рамно-α(1,4)-D-
галактопиранозилуронана Acorus calamus L. в  4 и  6,25 % кон‑
центрациях. в  опытных группах не было отмечено достовер‑
ных отличий в количестве самок с мутациями по сравнению 
с контролем.
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Таблица
Учет соматической рекомбинации у Drosophila melanogaster 

при использовании маркеров yellow и singed

Показатель Конт‑
роль

ЛС

4 % 6,25 %

Общее число самок 1001 1002 1002
Число мутантных пятен sn3 2 2 3
Число мутантных пятен y 5 1 1
Число мутантных пятен y sn3 0 0 0
Всего мутантных пятен 7 3 4

χ2 – 1,6 0,9


