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Досліджено протигрибкову активність хлороформних фракцій підмаренника справжнього (Galium 
verum L.), підмаренника верболистого (Galium salicifolium Klok.) та підмаренника хрещатого (Galium 
cruciata (L.) Scop.) по відношенню до 10 тест-штамів грибів роду Candida: С. albicans ATCC 885/653, 
C. parapsilosis 488/10, С. yamata (Debariomyces hansenii) 40 b/3, С. rugosa Скляр 27, С. tropicalis F-195, 
C. tropicalis 195, С. utilis (Pichajadinii) CCTM 991, С. intermedia Y- 59, C. intermedia ATCC 14439 та С. 
glabrata 1712. Встановлено, що найбільш активною до більшості тест-штамів виявилась хлороформна 
фракція підмаренника верболистого, який відрізняється меншим вмістом терпеноїдних сполук та 
жирних кислот. Виявлено залежність між вмістом суми основних груп БАР у фракціях та рівнем їх 
протигрибкової активності по відношенню до ряду використаних тест-культур грибів. Отримані 
результати свідчать про перспективність подальшого вивчення хлороформних фракцій трави підма¬
ренників справжнього, хрещатого та верболистого для створення на їх основі протигрибкових засобів. 

ироке застосування ан­
тибіотиків, цитостатиків, 

глюкокортикоїдів, трансплантація 
органів та інші лікувальні заходи 
призводять до щорічного зростан­
ня захворюваності на мікози [8¬
12]. З усіх грибкових інвазій не 
менше 96% займають гриби роду 
Candida як у формі дріжджо-
подібних клітин (бластоспор), так 
і псевдоміцелію [3, 6]. Традиційно 
при лікуванні кандидозів вико¬
ристовують синтетичні антиміко-
тики, останніми роками — пре¬
парати групи триазолів (флуко-
назол, ітраконазол), які є пре¬
паратами вибору для лікування 
гострого і / а б о хронічного реци-
дивуючого кандидозу [3]. Серед 
протигрибкових засобів препара¬
ти рослинного походження скла¬
дають незначну частку. Тому по-

шук субстанцій рослинного по¬
ходження, які проявляють анти-
мікотичну дію та мають незначні 
побічні ефекти, залишається ак¬
туальним завданням фармацевтич¬
ної науки. 

Метою даної роботи стало до¬
слідження протигрибкової актив¬
ності ліпофільних (хлороформних) 
фракцій підмаренників (Galium 
L.) родини маренові (Rubiaceae 
Juss.) по відношенню до грибів 
роду Сandida. 

М а т е р і а л и та м е т о д и 

Об'єктами дослідження були 
хлороформні фракції , отримані 
методом вичерпної циркуляційної 
екстракції сировини хлорофор¬
мом в апараті Сокслета із зразків 
повітряно-сухої трави підмарен¬
ника справжнього (Galium verum 
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L.) , підмаренника верболисто го 
(Galium salicifolium Klok.) та під­
маренника хрещато го (Galium cru­
ciata (L.) Scop.), заготовлених у 
фазу цвітіння влітку 2010 р. 

Протигрибкову активніст ь фрак¬
цій вивчали на 10 тест-штамах 
грибів роду Candida: С. albicans 
A T C C 885 /653 , C. Parapsilosis 
4 8 8 / 1 0 , С. yamata (Debariomy­
ces hansenii) 40 b / 3 , С. rugosa 
Скляр 27, С. tropicalis F-195, C. 
Tropicalis 195, С. utilis (Picha-
jadinii) C C T M 991, С. interme­
dia Y-59, C. Intermedia A T C C 
14439 та С. glabrata 1712. 

Ступінь антимікотичної актив¬
ності фракцій досліджували в суб-
фунгістатичних дозах (25% від 
мінімальної пригнічуючої ріст гри¬
бів концентрації). Дослідження про¬
тигрибкової активності проводи¬
лось методом дифузії в агар (ме¬
тод "колодязів") [7]. Ступінь чут¬
ливості грибів щодо ліпофільних 
фракцій оцінювали за розміром 
зон затримки їх росту. Мікробне 
навантаження складало 10 мік¬
робних клітин на 1 мл середови-
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Таблиця 1 
Протигрибкова активність х л о р о ф о р м н и х ф р а к ц і й видів роду Galium L . , п = 6 

Затримка росту мікроорганізмів, мм (M±m) 
Тест-штам Galium 

verum 
Galium 

salicifolium 
Galium 
cruc ata 

флуконазол хлорофіліпт 

С. albicans ATCC 885/653 * 10,0±0,1 16,1±0,3 25,2±0,6 16,1±0,5 

С. parapsilosis 488/10 15,1±0,4 * 16,0±0,1 19,1±0,5 19,2±0,6 

С. yamata (Debariomyces 
hansenii) 40 b/3 

* 21,1±0,1 * 20,1±0,5 17,1±0,5 

С. rugosa Скляр 27 16,2±0,5 21,1±0,2 17,1±0,5 19,2±0,6 19,2±0,6 

С. tropicalis F-195 16,1±0,1 * 19,1±0,5 15,2±0,4 * 

С. tropicalis 195 16,0±0,1 * 19,0±0,2 20,1±0,6 * 

С. utilis (Pichajadinii) CCTM 991 22,3±0,2 16,0±0,1 * 19,1±0,5 * 

С. intermedia <-59 16,0±0,1 22,0±0,1 15,0±0,1 20,1±0,6 * 

С. intermedia ATCC 14439 18,0±0,2 19,1±0,1 14,3±0,1 21,2±0,7 * 

С. glabrata 1712 19,0±0,3 * 12,0±0,1 10,0±0,1 * 

Примітка: * — затримка росту відсутня. 

ща і визначалось візуально за 
оптичним стандартом каламутно¬
сті McFarland. 

Д л я визначення протигрибко¬
вої активності субстанцій вико¬
ристовували сере довище Сабуро. 
Кожну серію поживного середо¬
вища якісно та кількісно контро¬
лювали згідно з нормативними 
документами. 

Як препарат порівняння викори¬
стовували антимікотик групи три-
азолів — флуконазол (200 м г / м л ) , 
паралельно проводили досліджен¬
ня протигрибкової дії хлорофіліп-
ту (1% спиртовий роз чин). 

Результати досліджень стати­
стично оброблялись за С.Гланц [2]. 

Р е з у л ь т а т и та ї х 
о б г о в о р е н н я 

Раніше нами було встановле¬
но, що до складу хлороформних 

фракцій підмаренників входять 
хлорофіли, каротиноїди, жирні кис¬
лоти та терпеноїди [1, 4-5]. Загаль¬
ними для фракцій є: тетрадеканова 
кислота, гексагідрофарнезилаце-
тон, пальмітинова кислота, фітол, 
гептакозан, сквален, нонакозан. 

При дослідженні антимікроб¬
ної активності встановлено (табл. 1), 
що до препарату порівняння флу-
коназолу чутливими є усі тест-
штами за виключенням Саndidа 
glabrata; хлорофіліпт проявив ак¬
тивність по відношенню до 4 тест-
культур: C. Albicans, С. parap-
silosis, С. yamata та С. rugosa. 

Досліджувані фракції по-різ¬
ному впливають на ріст досліджу¬
ваних тест-штамів грибів. 

По відношенню до C. Albicans 
помірну інгібуючу активність на 
рівні з хлорофіліптом показала 
витяжка з трави G. Cruciata. 

C. Parapsilosis виявилась чут¬
ливою до фракцій G. Verum та G. 
Salicifolium; до С. yamata ак¬
тивнішою, ніж флуконазол та хло-
рофіліпт виявилась фракція G. 
Salicifolium. 

До відношенню до С. rugosa 
активність проявляють усі дослід¬
жувані фракції, при цьому витяжка 
з G. Salicifolium перевищує актив¬
ність флуконазолу і хлорофіліпту. 
До С. tropicalis вищу активність, 
ніж флуконазол проявляють ви¬
тяжки з G. Verum та G. Cruciata. 

C. Neoformans є нечутливою 
до досліджуваних фракцій; до С. 
intermedia Y-59 та C. Intermedia 
A T C C 14439 усі фракції проявили 
близьку за значеннями інгібуючу 
активність. До С. glabrata неак¬
тивною була фракція з G. Salici-
folium, решта фракцій за актив¬
ністю перевершувала флуконазол. 

Таблиця 2 
Залежність між вмістом БАР у х л о р о ф о р м н и х ф р а к ц і я х п ідмаренників 

та рівнем ї х протигрибкової активності (у коефіцієнтах кореляці ї ) 

Сума БАР 
С. parapsi-

los s 488/10 
С. tropicalis 

F-195 
С. tropicalis 

195 
С. glabrata 

1712 
С. intermedia 

<-59 
С. intermedia 
ATCC 14439 

С. rugosa 
Скляр 27 

Терпеноїдні 
спирти 

0,98 1,0 1,0 * -0,99 -0,83 * 

Жирні кислоти * 0,89 0,89 * * -0,98 * 

Терпени * * * 0,97 * * -0,90 

Терпени і тер-
пеноїди 0,90 0,94 0,94 * -0,94 -0,95 * 

Примітка: * — коефіцієнт кореляції нижче 0,80. 
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Рис. Кореляція між вмістом БАР фракцій підмаренників та рівнем протигрибкової активності 

При порівняльному аналізі хі¬
мічного складу хлороформних фрак¬
цій та їх протигрибкової актив¬
ності виявлено як пряму, так і 
зворотну кореляцію між вмістом 
основних груп біологічно актив¬
них речовин (БАР) та рівнем про¬
тигрибкової дії по відношенню до 
ряду тест-штамів (табл. 2, рис.) . 

Спостерігається пряма залеж¬
ність: між вмістом терпенів у 
фракціях та ступенем їх актив¬
ності по відношенню до С. glab-
rata 1712; спиртів — до C. Pa-
rapsilosis 4 8 8 / 1 0 , С. tropicalis 
F-195, С. tropicalis 195; жирних 
кислот — до С. tropicalis F-195, 
С. tropicalis 195; суми терпенів і 
терпеноїдів — до C. Parapsilosis 

4 8 8 / 1 0 , С. tropicalis F-195, С. 
tropicalis 195. 

Виявлено зворотну залежніст ь 
між вмістом суми спиртів та сту¬
пенем активності по відношенню 
до С. intermedia Y-59 та C. Inter¬
media A T C C 14439; терпенових 
спиртів — до C. Intermedia A T C C 
14439; жирних кислот — до C. In¬
termedia A T C C 14439; терпенів — 
до C. Rugosa; суми терпенів і тер-
пеноїдів — до С. intermedia Y-59. 

ВИСНОВКИ 
1. Вперше досліджено протиг¬

рибкову активність хлороформ¬
них фракцій підмаренника справж¬
нього (Galium verum L.) , підма¬
ренника верболистого (Galium sa-
licifolium Klok.) та підмаренника 

хрещатого (Galium cruciata (L.) 
Scop.) по відношенню до 10 тест-
штамів грибів роду Candida. 

2. Встановлено, що досліджувані 
субстанції в цілому проявляють ан-
тимікотичну властивість. Найбільш 
активною до більшості використаних 
тест-штамів грибів виявилась фрак-
дія з підмаренника верболисто го. 

3. Виявлено кореля цію між вмі¬
стом суми основних груп БАР у 
досліджуваних фракціях підмарен¬
ників та рівнем їх протигрибкової 
активності по відношенню до ряду 
використаних тест-кул ьтур грибів. 

4. Отримані результати ство¬
рюють основу для розробки з лі-
пофільних фракцій підмаренників 
протигрибкових засобів. 
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