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Тема дисертації:
1. Молекулярні основи антидіабетичної дії біологічно активних речовин, виділених з лікарських рослин
Galega officinalis L. та Smallanthus sonchifolius (Poepp. et Endl.) H. Robinson

2. Molecular basis of antidiabetic action of biologically active substances isolated from medicinal plants Galega
officinalis L. and Smallanthus sonchifolius (Poepp. et Endl.) H. Robinson

Реферат:
1. Дисертація присвячена дослідженню молекулярно-клітинних механізмів коригуючого впливу біологічно
активних речовин Galega officinalis L. (козлятник лікарський) та Smallanthus sonchifolius (Poepp. &Endl.) H.
Robinson (якон) на метаболічні, структурні і функціональні порушення клітин крові та підшлункової залози за
умов ЕЦД. Значну увагу приділено розробці способів стабілізації екстракту G. officinalis, позбавленого від
алкалоїдів та суспензії порошку кореневих бульб S. Sonchifolius за допомогою рамноліпідних біоПАР, що
синтезуються штамом Pseudomonas sp. PS-17 (сурфактант PS-17). Методом газової хромато-мас-



спектрометрії визначено компонентний склад безалкалоїдного екстракту G. officinalis. У складі екстракту
виявлено сполуки з потенційними гіпоглікемічними (фітол, етиловий естер пальмітинової кислоти,
фітостероли – кампестерол і стігмастерол, похідні хіназоліну), антиоксидантними (фітол, флавоноїди,
фенольні кислоти, вітамін Е) та протизапальними (флавоноїди, метиловий естер ліноленової кислоти, α-
амірин) властивостями. Досліджено гіпоглікемічні, антиоксидантні та імуномодулючі ефекти біологічно
активних речовин, виділених з лікарських рослин G. officinalis та S. sonchifolius – потенційних джерел
антидіабетичних фітопрепаратів. Встановлено виражену гіпоглікемічну дію безалкалоїдного екстракту G.
officinalis у дозі 600 мг/кг за умов ЕЦД, про що свідчить зниження концентрації глюкози і глікозильованого
гемоглобіну у крові, підвищення толерантності клітин до глюкози, зростання вмісту С-пептиду та інсуліну у
плазмі крові щурів. Еспериментально підтверджено цитопротекторну дію досліджуваного екстракту на
клітини підшлункової залози при введенні його у дозі 1200 мг/кг. З’ясовано дихотомію біологічного ефекту,
зумовлену компонентним складом досліджуваних препаратів S. sonchifolius у дозі 500 мг/кг – біологічно
активні речовини суспензій кореневих бульб та екстракту листя якона найефективніше покращують
толерантність до глюкози, сповільнюючи всмоктування у ШКТ, і як наслідок, зумовлюють рівномірніше
навантаження на інсулярний апарат, натомість екстракту кореневих бульб – зниження базального рівня
глікемії, який оцінювали за вмістом глюкози і глікозильованого гемоглобіну. Підтверджено антиоксидантний
ефект біологічно активних речовин G. officinalis та S. sonchifolius. Розвиток ЕЦД супроводжувався
порушенням проліферації нейтрофільних гранулоцитів та лімфоцитів, підвищенням мієлопероксидазної
активності нейтрофільних гранулоцитів, пригніченням міграційної, фагоцитарної здатності та посиленням
апоптозу лейкоцитів. Введення безалкалоїдного екстракту G. officinalis за умов ЕЦД сприяє відновленню пулу
нейтрофілів кісткового мозку, зменшенню кількості лімфобластів і зумовлює пригнічення процесу апоптозу
лейкоцитів. Введення безалкалоїдного екстракту G. officinalis пригнічує преактивацію лейкоцитів за
досліджуваної патології, впливаючи як на їхній рецепторний апарат, так і на вміст хемокінів, що покращує
функціональний стан цих клітин. Коригуючий вплив екстракту G. officinalis на функціональний стан
лейкоцитів може реалізуватися завдяки впливу на процеси формування елементів актинового цитоскелету
та кількісному перерозподілу глікокон’югатів мембран лейкоцитів з різною структурою вуглеводних
детермінант. Підвищення стійкості мембран еритроцитів до гемолізу та збільшення вмісту
мембранозв’язаних сіалових кислот і ступеня їхнього експонування у термінальному положенні
олігосахаридних послідовностей гліканів еритроцитів при введенні фітопрепаратів на основі
безалкалоїдного екстракту G. officinalis та суспензії S. sonchifolius за умов ЦД є характерними ознаками
омолодження пулу еритроцитів у кров’яному руслі. Поєднання гіпоглікемічного, антиоксидантного та
імуномодулюючого ефектів фітопрепаратів на основі безалкалоїдного екстракту G. officinalis та суспензії S.
sonchifolius є підставою для створення на їхній основі антидіабетичних фітопрепаратів природного
походження, які ефективно коригуватимуть прояви гіперглікемії, оксидативно-нітративного стресу та
сприятимуть зміцненню опірності організму хворих на цукровий діабет.

2. The dissertation is dedicated to the investigation of molecular and cellular mechanisms of corrective influence
of biologically active substances from Galega officinalis and Smallanthus sonchifolius (Poepp. &Endl.) H. Robinson
on the metabolic, structural, and functional disorders of blood cells and pancreas under experimental diabetes
mellitus type 1. Considerable attention is paid to the development of stabilization methods of alkaloid-free fraction
from G. officinalis and suspension of powder of root tubers of S. sonchifolius using biosurfactant PS-17
(biosynthesized by Pseudomonas sp. PS-17 surface-active products). Using the gas chromatographic-mass
spectrometric method, the component composition of stabilized alkaloid-free fraction from G. officinalis.
Compounds with potential hypoglycemic (phytol, palmitic acid ethyl ester, phytosterols – campesterol and
stigmasterol, quinazoline derivatives), antioxidant (phytol, flavonoids, phenolic acids, vitamin E) and anti-
inflammatory (flavonoids, linolenic acid methyl ester, α-amyrin) properties were identified. Hypoglycemic,
antioxidant, and immunomodulatory effects of extracts of medicinal plants G. officinalis L. and S. sonchifolius
Poepp. & Endl. as potential sources of biologically active substances with antidiabetic action have been studied.
The pronounced hypoglycemic effect of G. officinalis extract, devoid of alkaloids, at a dose of 600 mg/kg in



experimental diabetes mellitus (EDM) has been proven. The established effect is evidenced by a decrease in the
concentration of glucose and glycosylated hemoglobin in the blood, increased glucose tolerance of cells, and
increased C-peptide and insulin content in the plasma of rats’ blood. The cytoprotective effect of the studied
extract on pancreatic cells at a dose of 1200 mg/kg was experimentally confirmed. The dichotomy of the biological
effect was confirmed. It was caused by the component composition of the studied yacon preparations at a dose of
500 mg/kg - the biologically active substances of root tuber suspensions and yacon leave extract most effectively
improve glucose tolerance, slowing absorption in the gastrointestinal tract, and as a result, cause a more even load
on the insular apparatus. Diabetes mellitus development was accompanied by violation of neutrophils and
lymphocytes proliferation. increased activity of granulocytes MPO and enhanced lymphocytes apoptosis.
Administration of G. officinalis extract under the condition of ЕDM promotes the restoration of neutrophils bone
marrow pool, the reduction of lymphoblasts number, and the inhibition of the lymphocytes apoptosis process.
Normalization of neutrophil functional competence by using a G. officinalis can improve the course of the disease
and in addition to their hypoglycemic action may prevent the development and progression of diabetes
complications. The administration of the alkaloid-free extract of G. officinalis inhibited the preactivation of
leukocytes, affecting both the cellular receptor apparatus and the content of chemokines, which improves the
functional state of these cells. The corrective effect of the studied extract on the functional state of leukocytes can
develop via the process of formation of actin cytoskeleton elements and by qualitative and quantitative changes in
structures of the carbohydrate components of surface membrane glycoconjugates of the cells. An increase in the
resistance of erythrocyte membranes to hemolysis and an increase in the content of membrane-bound sialic acids
and the degree of their exposure in the terminal position of the oligosaccharide sequences of erythrocyte glycans
during the administration of herbal preparations based on the alkaloid-free extract of G. officinalis and S.
sonchifolius suspension under conditions of diabetes is a characteristic feature of the rejuvenation of the
erythrocyte pool in bloodstream. The combination of hypoglycemic, antioxidant, and immunomodulatory effects of
herbal preparations based on the alkaloid-free extract of G. officinalis and the suspension of S. sonchifolius is the
basis for the creation of antidiabetic drugs of natural origin based on them, which will effectively correct the
manifestations of hyperglycemia, oxidative-nitrative stress and help strengthen the body's resistance in patients
with diabetes.
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