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Резюме.
Цель исследования – определить максимально переносимые для фибробластов дермы человека концентрации 
фитоэкстрактов ,  и , а также их влияние на морфофункцио-
нальные и иммунофенотипические характеристики клеток.
Материал и методы. Исследование выполнено на культурах фибробластов дермы человека 3–5 пассажей. Экс-
тракты растений рода  вносили в культуры в концентрациях суммы фенольных соединений 0,25; 0,5 и 1,5 
мкМ в пересчёте на хлорогеновую кислоту. Оценивали жизнеспособность клеток, формирование и морфологию 
монослоя, индекс пролиферации, экспрессию поверхностных и внутриклеточных маркеров методом проточной 
цитофлуориметрии. Стресс-индуцированное клеточное старение моделировали с использованием H2O2; актив-
ность β-галактозидазы определяли как маркер сенесценции. Статистическую обработку данных проводили с при-
менением непараметрических тестов.
Результаты. Экстракты  и  в концентрациях 0,25–0,5 мкМ не оказывали цитоток-
сического действия: жизнеспособность фибробластов дермы человека сохранялась на уровне контроля, формиро-
вание плотного монослоя не нарушалось, индекс пролиферации не увеличивался. Иммунофенотип и морфология 
клеток соответствовали контрольным культурам. В концентрации 0,5 мкМ выявлено снижение продукции колла-
гена III типа и повышение синтеза фибронектина. Во всех исследованных группах отмечено снижение выражен-
ности стресс-индуцированного клеточного старения. Повышение концентрации экстрактов до 1,5 мкМ сопрово-
ждалось снижением жизнеспособности и морфологическими признаками торможения пролиферации.
Заключение. Фитоэкстракты , и  оказывают дозозависимое вли-
яние на фибробласты дермы человека in vitro. Концентрации до 0,5 мкМ являются максимально переносимыми. 
Полученные данные свидетельствуют о клеточной безопасности экстрактов растений рода  в указанном 
диапазоне концентраций и потенциальное антифибротическое действие при повышении концентрации до 1,5 мкМ.

Abstract.
Objectives. To determine the maximally tolerated concentrations of and 

phytoextracts for the human dermal fibroblasts, as well as their effects on the morphofunctional and 
immunophenotypic characteristics of the cells.
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Material and methods. The study was performed on the human dermal fibroblast cultures at passages 3–5. Hydroalcoholic 
extracts of  plants were added to the cultures at concentrations of 0.25, 0.5, and 1.5 μM, calculated as chlorogenic 
acid. Cell viability, monolayer formation and morphology, proliferation index, and the expression of surface and 
intracellular markers were assessed using flow cytofluorimetry. Stress-induced cellular senescence was modeled using 
H2O2; acid β-galactosidase activity was determined as a senescence marker. Statistical data processing was performed 
using nonparametric tests.
Results. Extracts of L.album, L.purpureum, and L.maculatum at concentrations of 0.25–0.5 μM did not exhibit a cytotoxic 
effect: dermal fibroblast viability remained at the control level, dense monolayer formation was not impaired, and the 
proliferation index remained unchanged. The immunophenotype of the cells matched that of the control cultures. At the 
concentration of 0.5 μM, a decrease in type III collagen production and an increase in fibronectin synthesis were observed 
(for  and ). Reduction in the severity of stress-induced cellular senescence were observed 
in all studied groups. Increasing the extract concentration to 1.5 μM was accompanied by a decrease in viability and 
morphological signs of inhibited proliferation.
Conclusions. Phytoextracts of  and  exert a dose-dependent effect 
on human dermal fibroblasts in vitro. Concentrations up to 0.5 μM are maximally tolerated. These data demonstrate 
the cellular safety of  plant extracts in this concentration range and a potential antifibrotic effect when the 
concentration is increased to 1.5 μM.

Введение

Лекарственные препараты растительного 
происхождения широко применяются в гинеко-
логической практике при хронических воспали-
тельных заболеваниях и функциональных нару-
шениях женской репродуктивной системы [1, 2]. 
До 82,2% женщин с нарушениями менструально-
го цикла, климактерическими расстройствами и 
инфекционно-воспалительными заболеваниями 
мочеполовой системы оценивают субъективный 
терапевтический эффект лекарственных препа-
ратов растительного происхождения (ЛП РП) как 
положительный [3]. Однако доклинические ис-
следования ЛП РП, как правило, ограничиваются 
оценкой биологической активности и общей ток-
сичности. При этом воздействие на клетки соеди-
нительной ткани изучается значительно реже.

Фибробласты как клетки соединительной 
ткани генерируют и организуют внеклеточный 
матрикс и определяют направление ремоделиро-
вания при хроническом воспалении – от репара-
ции до развития фиброзных и атрофических из-
менений [4]. В частности, нарушения регуляции 
фенотипа и клеточного старения стромальных 
клеток эндометрия ассоциированы с хрониче-
ским воспалением, фиброзом и репродуктивны-
ми нарушениями [5]. Изменение пролифератив-
ной активности или изменение фенотипа клеток 
могут происходить при концентрациях, не вызы-
вающих гибели. Такие субтоксические эффекты 
редко учитываются при оценке ЛП РП, несмотря 

на их потенциальную опасность для слизистых 
оболочек и соединительной ткани при длитель-
ном воздействии.

Культура фибробластов дермы человека ис-
пользуется как воспроизводимая in vitro-модель 
для оценки биобезопасности и биологической 
активности растительных экстрактов. С одной 
стороны, они являются универсальной моделью 
соединительной ткани, с другой, – целевыми 
клетками при местном применении лекарствен-
ных препаратов [6].

Экстракты растений рода  традици-
онно применяются при воспалительных заболе-
ваниях, включая гинекологические [7]. Однако в 
литературе отсутствуют исследования влияния 
данных экстрактов на фибробласты дермы чело-
века. Отсутствие таких данных ограничивает воз-
можность интерпретации их клеточной безопас-
ности при длительном применении.

Цель исследования – определить максималь-
но переносимые для фибробластов дермы че-
ловека концентрации фитоэкстрактов 

 их влияние на морфо-
функциональные и иммунофенотипические ха-
рактеристики клеток.

Материалы и методы

Выделение и культивирование фибробластов 
дермы человека. Образец кожи был получен с со-
гласия здорового донора во время пластической 
операции. Возраст пациента 40 лет, пол женский. 
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Культура фибробластов дермы приготовлена по 
разработанной методике [8]. Биоптат кожи инку-
бировали в 0,2% растворе диспазы (Sigma, США) 
при +4°С в течение 12-14 часов, затем с помощью 
пинцета отделяли эпидермис от дермы. Дерму 
измельчали до небольших фрагментов (0,1-0,15 
см), которые помещали в стерильные пластико-
вые чашки Петри, содержащие раствор гентами-
цина в концентрации 100 мкг/мл (Gibco, США), 
куда вносилась питательная среда DMEM/F12 
(Gibco, США) с добавлением 10% FBS (феталь-
ной бычьей сыворотки (Capricorn, США)). Чашки 
инкубировали в CO2 инкубаторе (Shellab, США) с 
5% содержанием углекислого газа при +37°С до 
образования монослоя фибробластов. Для нако-
пления биомассы клеток проводилось их субпас-
сирование путем пересева клеток в новые куль-
туральные пластиковые флаконы (25 см2, затем 
75 см2) (Greiner, США). Монослой фибробластов 
формировался в течение 5-7 суток. Для получе-
ния взвеси клеток монослой клеток обрабатыва-
ли 0,25% раствором трипсина в 0,02% растворе 
ЭДТА (Lonza, США).

Получение экстрактов. Экстракты получали 
согласно ранее разработанной методике [9]. По-
лученные экстракты фильтровали и концентри-
ровали на роторном испарителе IKA RV 3 V при 
60 °C до густого остатка и досушивали в воздуш-
ном стерилизаторе ГП-20-3 «Витязь» при 60°C до 
постоянной массы сухого остатка. Полученные 
сухие остатки разводили в фосфатном буферном 
растворе с рН 7,2 (PBS) до нужной концентрации. 
Исследовали концентрации экстрактов 1,5 мкМ, 
0,5 мкМ, 0,25 мкМ в пересчете на хлорогеновую 
кислоту, в контрольные культуры вносили PBS. 
Сухие остатки в данных концентрациях раство-
рялись полностью, введение солюбилизаторов не 
требовалось.

Изучение пролиферативной активности фи-
бробластов. Пролиферативную активность куль-
тивируемых клеток оценивали по их накоплению 
в пассаже. Определяли среднестатистические 
данные накопления клеток в 3-х культуральных 
флаконах одного и того же образца, отбирая опре-
делённый объём взвеси с клетками из флакона и 
подсчитывая количество клеток в камере Горяева. 
Рассчитывали индекс пролиферации – отноше-
ние количества выросших клеток к посеянным.

Исследование жизнеспособности клеток ре-
зазурин-тестом (Alamar Blue). Клетки высевали 
на 12-луночные планшеты в концентрации 1×104 

кл/см2 в 3-х повторах. При образовании монослоя 

70-80% (фаза логарифмического роста) среду за-
меняли на поддерживающую (модифицирован-
ная среда Игла Дульбекко (DMEM) и питатель-
ная смесь Хэма F-12 (Ham’s F-12) с 2% FBS, в 
исследуемые культуры вносили фитоэкстракты, 
в контрольные культуры – PBS; во второй кон-
троль вносили диметилсульфоксид (ДМСО) в 
качестве отрицательного контроля жизнеспо-
собности, конечная концентрация 0,2%. Через 
24 часа проводили оценку морфологии клеток 
и монослоя. Затем удаляли среду и промывали 
PBS. После удаления PBS добавляли резазурин, 
избегая образования пузырьков. Инкубировали в 
СО2-инкубаторе при температуре +37°С 2 ч (пока 
контроль не изменит цвет с синего на розовый). 
Переносили супернатант в 96-луночный планшет 
и проводили измерения при λex=540 нм, λem=590 
нм на флуоресцентном ридере Wallac C1420 [10]. 
Расчет проводили по следующей формуле:

Жизнеспособность
×100

Условия определения максимально перено-
симых концентраций фитоэкстрактов. Накоплен-
ную массу фибробластов 3-5 пассажей засевали 
по 100 тыс/мл в стерильные флаконы со стеклами 
(на каждую концентрацию по 3 флакона) и ин-
кубировали до монослоя 70-80% 24 ч. Через 24 
ч среду заменяли на поддерживающую (ДМЕМ/
F12 с 2% FBS) и добавляли исследуемые фито-
экстракты. В контрольные культуры после смены 
среды вносили PBS. Инкубировали 24 ч. Далее 
стекла промывали дважды в PBS и фиксировали 
холодным 96% этанолом. Высушивали, окраши-
вали по Романовскому-Гимзе и микроскопирова-
ли. Разводили краситель по инструкции произ-
водителя 1:20, наносили на стекла на 30-40 мин. 
Степень окраски контролировали с помощью 
светового микроскопа. Далее стекла промывали 
водой и высушивали. Микроскопировали при 
увеличении х10–х40.

Изучение морфологии культур клеток. Мор-
фологию культур клеток оценивали прижизнен-
ной фазово-контрастной микроскопией. Анализ и 
запись изображений культур клеток проводили в 
течение всего срока наблюдения с использовани-
ем инвертированного микроскопа Motic AE-2000. 
При морфологическом анализе как живых куль-
тур, так и фиксированных и окрашенных препа-
ратов клеток, оценивали форму, размеры клеток, 
состояние их ядер.
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Определение экспрессии поверхностных и 
внутриклеточных маркеров методом проточной 
цитофлуориметрии. Для определения поверх-
ностных маркеров суспензию клеток отмывали 
в 15-20 мл PBS и центрифугировали при 1000 
об/мин в течении 5 мин. Сливали супернатант, 
осадок ресуспендировали в 50 мкл PBS. После 
добавления антител CD44 (ExBio, Чехия), CD90 
(RD, США), CD105 (Bioscience, Великобрита-
ния) образцы помещали на 20 мин в холодиль-
ник при 4°С. Для определения внутриклеточных 
структур клетки предварительно фиксировали 
4% формальдегидом 10 мин, проводили перме-
абилизацию 0,1% Triton X-100 (Sigma, США) в 
течение 5 мин. Отмывали образцы в 2-3 мл 1% 
бычьего сывороточного альбумина BSA () в PBS, 
затем центрифугировали при 1000 об/мин в тече-
ние 5 мин. Ресуспендировали в PBS. Добавляли 
антитела к коллагену III типа (Alexa Fluor 488, 
Abcam, США), к виментину (Alexa Fluor 488, 
R&D Systems, США) и к фибронектину (APC, 
R&D Systems, США) согласно инструкции про-
изводителя, время инкубации 1 ч. Отмывали не-
связавшиеся антитела, добавляя к образцу 2-3 
мл 1% BSA в PBS, затем центрифугировали при 
1000 об/мин в течение 5 мин. Супернатант слива-
ли, осадок ресуспендировали в 100-200 мкл PBS. 
Далее образец анализировали на проточном ци-
тофлуориметре BD FacsCantoII.

Стресс-индуцированное старение фибробла-
стов дермы. Старение проводили с использова-
нием 450 мкМ пероксида водорода. В культуру с 
монослоем 70-80% добавляя пероксид водорода 
на 2 ч, затем среду меняли на свежую с 10% FBS 
и инкубировали последующие 48 ч [11]. 

Определение активности бета-галактозида-
зы. В работе использован коммерческий набор 
Cell Event Senescent Green Flow Cytometry Assay 
Kit (Invitrogen, США). Монослой клеток обраба-
тывали 0,25% трипсином, суспензию открепив-
шихся клеток отмывали средой и ресуспендирова-
ли в PBS, фиксировали 4% параформальдегидом 
в течение 10 мин при комнатной температуре. 
Далее клетки отмывали в 1% BSA в фосфатном 
буфере. К клеткам добавили красящий раствор 
(CellEvent Senescent Buff er : CellEvent Senescent 
Green Probe 1000:1) и инкубировали 90 мин при 
температуре +37°С. Удаляли красящий раствор, 
ресуспендировали в PBS. Анализ проводили при 
λex=488 нм при λem=530/30 нм.

Контроль стерильности культур клеток. Кон-
троль стерильности осуществляли согласно ст. 

2.6.27 «Микробиологический контроль клеточ-
ных продуктов» Государственной фармакопеи 
Республики Беларусь [12]. Контроль на бактери-
альные и микотические загрязнения проводили 
путем посева культуральной жидкости, содержа-
щей клетки, в пробирки с тиогликолевой средой 
(рост грамположительных и грамотрицательных 
бактерий при температуре 30-35°С) и в пробирки 
со средой Сабуро (рост дрожжеподобных грибов 
при температуре 20-25°С). При отсутствии роста 
микроорганизмов в течение 14 дней инкубации 
исследуемый образец считался прошедшим кон-
троль стерильности.

Статистическая обработка результатов. Все 
количественные измерения проводились в 3-х не-
зависимых повторностях. Из-за малого размера 
выборки (n=3) невозможно надёжно оценить рас-
пределение данных, поэтому для сравнения групп 
использовали непараметрические критерии (тест 
Краскела-Уоллиса с последующим пост-хок те-
стом Данна). Различия считались статистически 
значимыми при p<0,05. Данные представлены 
как медиана, верхний и нижний квартиль. Стати-
стическую обработку результатов выполняли при 
помощи STATISTICA 10.0. 

Результаты и обсуждение

Определение максимально переносимых 
концентраций фитоэкстрактов. В зависимости от 
концентрации, антиоксиданты могут проявлять 
прооксидантное действие за счет аутоокисления, 
вызывая повреждение ДНК и клеточных мем-
бран. Известно, что кверцетин в концентрации 
50 мкМ усиливает образование супероксидных 
радикалов [13]. Концентрация экстракта Grape 
Pomace выше 100 мкг/мл вызывает гибель фи-
бробластов кожи человека, хотя концентрация 2 
мгк/мл имеет стимулирующий эффект [14]. Экс-
тракт Elaeagnus Angustifolia в концентрации 100 
мкг/мл обладает ранозаживляющим действием, 
но в концентрации 500 мкг/мл токсичен для фи-
бробластов дермы человека [15]. В связи с этим 
определение переносимых концентраций экс-
трактов  пред-
ставлялось рациональным.

В контроле не выявлено признаков цитоде-
струкции, монослой клеток сохранен, плотный, 
клетки веретеновидной формы. При инкубации 
фибробластов дермы человека с фитоэкстрактом 

 в концентрации 1,5 мкМ наблюдалось 
его цитотоксическое действие: округление кле-
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ток, разрежение монослоя, флотирующие клетки. 
При инкубации клеток с концентрацией 0,5 мкМ 
и 0,25 мкМ картина монослоя была морфологи-
чески сходна с контролем (рис. 1).

Концентрация экстракта  1,5 
мкМ вызывала разрежение монослоя, наблюда-
лось открепление клеток и в последующем – ци-
тодеструкция. При инкубации фибробластов дер-
мы человека с концентрациями 0,5 мкМ и 0,25 
мкМ картина монослоя морфологически сходна с 
контролем: монослой клеток сохранен, морфоло-
гия клеток не изменена (рис. 2).

Концентрация  1,5 мкМ вызыва-
ла разрежение монослоя, округление клеток, на-
блюдалось открепление клеток и в последующем 
– цитодеструкция. При инкубации фибробластов 
дермы человека с концентрациями 0,5 и 0,25 мкМ 
картина монослоя морфологически сходна с кон-

тролем: монослой клеток сохранен, морфология 
клеток не изменена (рис. 3).

Жизнеспособность клеток с использованием 
резазурин теста. Статистический анализ проводи-
ли по индивидуальным значениям, полученным в 
каждом независимом повторе. Проценты приве-
дены для нормализации относительно контроля. 
Жизнеспособность фибробластов дермы чело-
века при инкубации с фитоэкстрактами 

 в концентрациях 0,25 
и 0,5 мкМ оставалась на уровне контроля (92,4-
103%) (p>0,05). При повышении концентрации 
до 1,5 мкМ происходило снижение жизнеспособ-
ности от 65,4% ( ) до 85% ( ) 
(p<0,01) (рис. 4).

Если экстракты 
 с концентрацией до 0,5 мкМ мож-

но охарактеризовать как практически индиффе-

Контроль  1,5 мкМ

 0,5 мкМ  0,25 мкМ

Рисунок 1 – Микрофотографии фибробластов дермы человека в культуре после инкубации с различными 
концентрациями фитоэкстракта (увеличение 10х)
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рентные, то экстракты с концентрацией 1,5 мкМ 
демонстрировали снижение жизнеспособности 
клеток в 1,18; 1,29 и 1,53 раза соответственно 
(p<0,01). Подобное действие настоя Artemisia 
annua (50 мкМ в пересчете на артемизинин), кото-
рый снижал жизнеспособность фибробластов до 
~80% от уровня контроля через 24 ч, интерпре-
тировано в литературе как предотвращающее фи-
броз органов [16]. Это позволяет предположить, 
что экстракты растений рода  могут ока-
зывать положительное влияние на фибробласт-
опосредованные процессы ремоделирования со-
единительной ткани.

Для дальнейшего изучения отобраны экс-
тракты в максимально переносимой концентра-

ции (МПК) по результатам микроскопии и оцен-
ки жизнеспособности – 0,5 мкМ 

Морфология после 24 ч инкубации. Окра-
шенные клетки контрольной культуры имели 
удлиненную веретеновидную форму с длинны-
ми биполярными отростками, сформированный 
монослой. Встречались клетки в разных стадиях 
митотического деления. При внесении фитоэк-
стракта  в культуру в концентрации 0,5 
мкМ монослой клеток сохранен, без цитоде-
струкции, клетки более вытянуты с длинными 
отростками. Состояние ядра и ядрышек не из-
менено. При инкубировании фибробластов с 
0,5 мкМ фитоэкстракта  монослой 
был сохранен, отсутствовала цитодеструкция. 

Контроль  1,5 мкМ

 0,5 мкМ 0,25 мкМ

Рисунок 2 – Микрофотографии фибробластов дермы человека в культуре после инкубации с различными 
концентрациями фитоэкстракта  (увеличение 10х)
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Морфология клеток несколько отличалась от 
контрольных: присутствовали более вытянутые, 
веретеновидные клетки. Для фитоэкстракта 

 в концентрации 0,5 мкМ отмечено 
сохранение монослоя, отсутствие цитодеструк-
ции (рис. 5).

Индекс пролиферации. Индекс пролифера-
ции контрольной группы составил 2,2, при ин-
кубации с фитоэкстрактами (0,5 мкМ) 
– 2,18, – 1,8,  – 2,17. До-
бавление фитоэкстрактов не ведет к увеличению 
индекса пролиферации (p>0,05) при формиро-
вании монослоя по сравнению с контролем, что 
благоприятно с точки зрения ремоделирования 
соединительной ткани.

Экспрессия поверхностных и внутриклеточ-
ных маркеров. Экспрессия CD90 (гликозилиро-

ванный мембранный белок, опосредующий ад-
гезию фибробластов), CD105 (эндоглин) и CD44 
(рецептор гиалуроновой кислоты) на поверхности 
культивируемых дермальных фибробластов от-
ражает их адгезивные, пролиферативные и сиг-
нальные свойства [17]. Клетки, инкубированные с 
МПК фитоэкстрактов травы 

 экспрессировали на своей поверх-
ности данные маркеры, аналогично клеткам кон-
трольных культур. Сохранение уровня CD90, 
CD105 и CD44 свидетельствует о стабильности 
фенотипа, отсутствии дифференцировочного 
сдвига и потери функциональной активности [18].  

Выявлено, что при инкубации фибробластов 
с МПК  снижалась продукция коллагена 
III типа на 16% по сравнению с контролем (24% 
и 40% соответственно). Продукция фибронекти-

Контроль  1,5 мкМ

 0,5 мкМ  0,25 мкМ

Рисунок 3 – Микрофотографии фибробластов дермы человека в культуре после инкубации с различными 
концентрациями фитоэкстракта  (увеличение 10х)
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Рисунок 4 – Жизнеспособность ФД после инкубации (24 часа) с фитоэкстрактами:
** – p<0,01 по сравнению с контролем

на увеличилась на 6,8% с 68% до 74,8%, продук-
ция виментина сохранялась на уровне контроля 
(72% и 74% соответственно). При инкубации 
фибробластов с МПК  установле-
но снижение продукции коллагена III типа на 
9% (31% против 40% в контроле) и увеличение 
синтеза фибронектина на 22,3% по сравнению с 
контролем (90,3% и 68%). Продукция виментина 
оставалась на уровне контроля. В условиях ин-
кубации фибробластов с МПК  уста-
новлено снижение продукции коллагена III типа 
на 5% (35% против 40% в контроле) и увеличе-
ние синтеза фибронектина на 11% по сравнению 
с контролем (76% против 68% в контроле), синтез 
виментина был на 14% больше (88% против 74% 
в контроле) (табл.).

Все исследованные фитоэкстракты подавля-
ли синтез коллагена III типа,  на 16%, 

 на 9%,  на 5%. В иссле-
довании [19] экстракт Scrophularia striata значимо 
снижал количество внеклеточного коллагена в 
культуре фибробластов, на основании чего пред-
положили его антифибротическое и противо-
рубцовое действие в раневом процессе. Схожее 
действие можно предположить у исследованных 

экстрактов. Экстракты  и 
 повышают продукцию фибронек-

тина на 6,8%, 30% и 11% соответственно, что 
можно интерпретировать как повышение способ-
ности фибробластов к миграции и регенерации 
тканей, в соответствии с работой [20], где экс-
тракт Hibiscus syriacus увеличивал синтез данно-
го белка на 16%. 

Активность β-галактозидазы. Кислая 
β-галактозидаза повышается в сенесцентных фи-
бробластах и обычно используется как маркер 
их старения [21]. Полученные данные об уровне 
активности бета-галактозидазы указывали на от-
сутствие индукции старения клеток под действи-
ем фитоэкстрактов (рис. 6).

Экстракты Ulmus macrocarpa 200 мкг/мл [22] 
и Taraxacum offi  cinale 300 мкг/мл [23] предотвра-
щали старение фибробластов, вызванное H2O2, 
однако не восстанавливали процент клеток, экс-
прессирующих критический уровень бета- галак-
тозидазы до уровня контроля. В нашем же слу-
чае экстракты  
продемонстрировали способность снижать ак-
тивность маркера старения со в 2.22; 2,09; 2,16 раз 
соответственно (p<0,01), что не только нивелиро-
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вало эффект стресса, но и оказалось значительно 
ниже (p<0,01) показателей контроля. Полученные 
данные свидетельствуют об анти-сенесцентном 
эффекте экстрактов L. album, L. purpureum и L. 
maculatum, проявляющемся в снижении активно-
сти SA-β-галактозидазы не только по сравнению 
со стресс-индуцированным уровнем, но и ниже 
показателей контрольной культуры.

Заключение

Экстракты Lamium album, Lamium purpureum 
и Lamium maculatum оказывали зависящее от кон-
центрации влияние на фибробласты дермы чело-
века in vitro. Концентрации суммы фенольных 

соединений до 0,5 мкМ в пересчете на кислоту 
хлорогеновую переносимы: не снижали жизне-
способность клеток, не нарушали формирование 
монослоя и не изменяли индекс пролиферации 
по сравнению с контролем. Клетки сохраняли 
экспрессию маркеров CD90, CD105 и CD44 и 
нормальную морфологию. В концентрации 0,5 
мкМ экстракты снижали выраженность индуци-
рованного клеточного старения фибробластов. 
Экстракты модулировали синтез коллагена и 
фибронектина, что позволило предположить ре-
генерирующее и антифибротическое действие. 
Сохранение гомеостаза фибробластов позволяет 
рассматривать данные экстракты как потенци-
ально безопасные и предотвращающие сенес-

Контроль , 0,5 мкМ

, 0,5 мкМ , 0,5 мкМ

Рисунок 5 — Морфология монослоя фибробластов, 4 пассаж, log-фаза роста (увеличение 10×)
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Контроль

Таблица – Гистограммы распределений интенсивности флуоресценции окрашенных фибробластов 
дермы человека культивированных с фитоэкстрактами в концентрации 0,5 мкМ, 5 пассаж, 5 сутки

Рисунок 6 – Активность β-галактозидазы при 48 ч обработки ФД фитоэкстрактами: 
** – p<0,01 по сравнению с группой стресс-индукции, ## – p<0,01 по сравнению с контролем
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ценцию клеток соединительной ткани в данной 
концентрации. При увеличении концентрации до 
1,5 мкМ наблюдалось снижение жизнеспособ-
ности фибробластов и морфологические призна-
ки торможения пролиферации, что указывает на 
возможность использования экстрактов растений 
рода Lamium (1,5 мкМ) в контексте профилакти-
ки патологического ремоделирования соедини-
тельной ткани. 
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