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 ■ Актуальность. Экстракт тимьяна ползучего обладает широким спектром биологической активности, на-
пример, уже установлены противовоспалительные, отхаркивающие, болеутоляющие, антиоксидантные свой-
ства, но сведения о влиянии его водно-спиртового извлечения на пролиферацию клеток отсутствуют. 

Цель исследования — изучение митозмодифицирующего влияния водно-спиртового экстракта тимьяна 
ползучего (Thymus serpyllum L.) при концентрациях экстрактивных веществ 50,0, 25,0, 12,5, 6,2, 3,1, 1,5 мг/мл 
с помощью Allium test. 

Материалы и методы. В эксперименте использовали луковицы Allium cepa L. сорта Штутгартен Ризен, 
которые проращивали в  течение трех суток в  экстрактах чабреца с  разной концентрацией экстрактивных 
веществ. Опыт проводили в пятикратной повторности. В каждой серии исследовали 8 групп: негативный кон-
троль — дистиллированная вода, позитивный контроль — раствор диоксидина при концентрации 100 мг/мл, 
экстракт тимьяна ползучего при концентрациях экстрактивных веществ 50,0, 25,0, 12,5, 6,2, 3,1, 1,5 мг/мл. Для 
оценки токсического действия проводили измерение длины корней, а в качестве показателя митотической 
активности рассчитывали митотический индекс без учета клеток на стадии профазы. 

Результаты. Самые длинные корни наблюдали при концентрации экстракта 1,5 мг/мл, при этом их длина 
была меньше, чем у  луковиц, прораставших в  негативном контроле. Наибольшее значение беспрофазного 
индекса также установлено при концентрации извлечения 1,5 мг/мл, но в отличие от длины корней значения 
беспрофазного индекса были аналогичны значениям в негативном контроле. Самые короткие корни наблю-
дали при концентрации экстракта 6,2 мг/мл; их длина была сопоставима с позитивным контролем. Самые 
низкие значения беспрофазного индекса показаны при концентрации извлечения 6,2 мг/мл, при этом они 
были аналогичны значениям в негативном контроле. У луковиц, испытавших воздействие водно-спиртового 
экстракта чабреца при концентрациях экстрактивных веществ 12,5, 25,0, 50,0 мг/мл, корни отсутствовали.

Заключение. Таким образом, при воздействии экстрактом чабреца в диапазоне концентраций 1,5–6,2 мг/мл 
митотическая активность клеток снижается. Установлена обратная зависимость длины корней и беспрофаз-
ного индекса от концентрации водно-спиртового экстракта чабреца. Отсутствие корней у луковиц, прорастав-
ших при более высоких концентрациях экстракта (12,5, 25,0, 50,0 мг/мл) свидетельствует об ингибировании 
митотической активности.
 ■ Ключевые слова: тимьян ползучий; чабрец; Allium test; экстракт; беспрофазный индекс; митозмодифици-

рующее действие; митотическая активность.
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ИЯ  ■ Topicality. Extract of Thymus serpyllum L. exerts a wide range of biologically active properties, for example, anti-
inflammatory, expectorant, analgesic, and antioxidant. However, there is no information about the effect of its water-
alcohol extraction on cell proliferation.

The aim of the research was to study the effect of Thymus serpyllum extract in concentrations of 50.0, 25.0, 12.5, 
6.2, 3.1, 1.5 mg/ml on the mitotic activity of cells with the application of Allium test. 

Materials and methods. The bulbs of Allium cepa L., species Stuttgart Riesen, were used in the experiment. Bulbs 
were sprouted for three days in thyme extracts with different concentrations of extractives. The experiment was 
repeated five times. Eight groups were studied in each series: distilled water as negative control, dioxidine 100 mg/ml 
as positive control, the extract of Thymus serpyllum in concentrations 50.0, 25.0, 12.5, 6.2, 3.1, 1.5 mg/ml. The toxic 
effect was evaluated by measuring the root length, and the mitotic activity was evaluated by calculating the mitotic 
index without cells at the prophase stage. 

Results. The longest roots were observed in the extract concentration of 1.5 mg/ml, but their length was less than 
that of bulbs that sprouted in the negative control. The highest value without the prophase index was also found at 
the extraction concentration of 1.5 mg/ml, and the values were similar to those in the negative control. The shortest 
roots were observed in the extract concentration of 6.2 mg/ml; their length was comparable to the positive control. 
The lowest values without the prophase index were revealed in the extraction concentration of 6.2 mg/ml and were 
similar to the values in the negative control. The bulbs that were exposed to water-alcohol extract of Thymus serpyllum 
in concentrations of extractives 1.5, 25.0, 50.0 mg/ml had no roots. 

Conclusion. Thymus serpyllum extract reduces the mitotic activity of cells in concentrations of 1.5-6.2 mg/ml. 
The inverse dependence of the root length and the non-prophase index on the concentration of water- alcohol extract 
of Thymus serpyllum has been established.
 ■ Keywords: Thymus serpyllum L.; Allium test; extract; mitotic index without accounting for cells at the stage of 

profase; mitosis modifying action; mitotic activity.

Введение

Тимьян ползучий, или чабрец (Thymus 
serpyllum L.),  — официнальное растение, 
включенное в  ГФ РФ XIV издания [22]. Его 
экстракты применяются в  медицине как са-
мостоятельно в  виде настоев и  отваров, так 
и  входят в  состав лекарственных средств, 
например Бронхикум, Пертуссин и  др. 
Установлено, что биологическая активность 
экстрактов тимьяна ползучего связана с  на-
личием в них фенольных соединений. Напри-
мер, настой показал противовоспалительную, 
ангио протекторную активность [11], при 
острых и  хронических бронхитах  — отхар-
кивающее действие [3], а также антибактери-
альные и  антиоксидантные свойства водных 
и  водно- спиртовых извлечений [11]. Кроме 
того, для водно-метанольного экстракта ча-
бреца показано цитотоксическое действие 
на линии клеток эпителиоидной карциномы 
шейки матки человека (M HeLa) при концен-
трации 500 мг/мл [2]. В другом эксперименте 
установлена способность тимьяна ползучего 
индуцировать апоптоз клеток рака молочной 
железы [16].

Экстракты лекарственных растений, как 
правило, обладают комплексным влиянием на 
организм человека, при этом помимо основ-
ного фармакологического действия могут 
выявляться и их цитогенетические эффекты. 
Например, аконит байкальский показал аналь-
гетические [18], гемостимулирующие  [21], 

противовоспалительные [9] свойства, а также 
установлено, что его алкалоиды в зависимости 
от концентрации оказывают разнонаправлен-
ное влияние на клеточное деление: противо-
опухолевое за счет торможения роста опухо-
левых клеток [10] или регенерирующее  — за 
счет увеличения выхода фибробластных коло-
ний [20]. Водно-спиртовое извлечение тимья-
на ползучего показало митозмодифицирую-
щее действие на корни Allium cepa.

Проводились исследования элементного 
состава травы тимьяна ползучего методом 
масс-спектрометрии, показавшие, что в сырье 
чабреца представлен широкий спектр эссен-
циальных элементов  — Al, Fe, Mn, Ba, Ti, Sr, 
Zn, Cu и B [4].

Несмотря на то что экстракт травы ти-
мьяна ползучего применяется в  медицине 
как средство с  широкой фармакологической 
активностью [11], сведения о его влиянии на 
пролиферацию клеток отсутствуют.

Цель работы — изучение влияния водно-
спиртового экстракта травы тимьяна ползуче-
го разных концентраций (50,0, 25,0, 12,5, 6,2, 
3,1, 1,5  мг/мл) на митотическую активность 
клеток с помощью Allium test.

Материалы и методы

В качестве объекта исследования исполь-
зована высушенная трава тимьяна Маршалла, 
собранная в  окрестностях Саратова в  июне–
июле 2018 г. Выбор метода экстракции и кон-
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центраций обусловлен ранее полученными 
результатами по изучению биологической 
активности близкого вида: при концентраци-
ях 50,0, 25,0, 12,5, 6,2, 3,1, 1,5 мг/мл показана 
антимикробная активность водно-спиртового 
извлечения тимьяна Маршалла [13].

Для исследования митозмодифицирующе-
го действия экстракта чабреца использовали 
Allium test [17], основанный на подсчете мери-
стематических клеток корней Allium cepa сорта 
Штутгартен Ризен на разных стадиях митоза. 
Преимущество данного метода  — экономич-
ность и быстрота проведения теста, который 
позволяет выявить факторы среды, влияющие 
на генетический аппарат [12]. Тесты с исполь-
зованием меристематических тканей про-
ростков корней позволяют регистрировать 
токсические (длина корней), митозмодифици-
рующие (нарушение митотической активно-
сти меристемы, патология веретена деления) 
и мутагенные эффекты (индукции микроядер 
и хромосомные мутации) [12, 19].

Луковицы Allium сера проращивали в тече-
ние трех суток в  экстрактах разных концен-
траций. Эксперимент проводили в пятикрат-
ной повторности. В каждой серии исследовали 
8 групп: негативный контроль — дистиллиро-
ванная вода, позитивный контроль — раствор 
диоксидина при концентрации 100 мг/мл, экс-
тракт чабреца при концентрациях 50,0, 25,0, 
12,5, 6,2, 3,1, 1,5 мг/мл. 

На первом этапе для оценки токсиче-
ского эффекта проводили скрининг-тест, 
который заключался в  измерении длины 
корней, которые срезали на третьи сутки 
и  измеряли линейкой, а  затем фиксировали 
в  ацетоалкоголе. Микропрепараты готови-
ли по стандартной методике [8, 17]. Анализ 
микро препаратов проводили с  помощью 
микроскопа Carl Zeiss Primo Star при уве-
личении 16×40. Просматривали не менее 
1000 клеток [8, 17].

Для оценки митозмодифицирующего дей-
ствия рассчитывали показатели митотическо-
го индекса без учета клеток на стадии про-
фазы (беспрофазного индекса), так  как при 
рутинном способе окраски визуально трудно 
различить стадии интерфазы и  ранней про-
фазы [8]. Беспрофазный индекс вычисляли по 
формуле:

MIб/п
M A T

И П М А Т
� � � �

� � � �
( ) , %.100 ,

где М — количество клеток на стадии метафа-
зы; А — количество клеток на стадии анафазы;  
Т — количество клеток на стадии телофазы; 
(И + П + М + А + Т) — количество просмо-
тренных клеток на микропрепарате.

Статистическую обработку результатов 
проводили с  помощью непараметрических 
критериев Краскела – Уоллиса и  Манна – 
Уитни. Различия считали достоверными при 
p ≤ 0,05.

Результаты и обсуждение

Сравнение длины корней Allium сера, по-
лучавших воздействие экстракта чабреца 
при концентрациях экстрактивных веществ 
(50,0, 25,0, 12,5, 6,2, 3,1, 1,5 мг/мл), демонстри-
рует обратную зависимость показателей: при 
увеличении концентрации экстракта, длина 
корней уменьшалась (рис. 1).

Корни, прораставшие в  растворе диокси-
дина (4,6 ± 0,4 мм), достоверно меньше дли-
ны корней, находящихся в дистиллированной 
воде (17,3 ± 3,4 мм) (p ≤ 0,05). При воздействии 
на луковицы экстрактом тимьяна ползучего 
при концентрациях 1,5  мг/мл (4,1 ± 2,1  мм), 
3,1 мг/мл (3,4 ± 0,9 мм) и 6,2 мг/мл (2,9 ± 1,1 мм) 
длины корней были сопоставимы со значени-
ями в  позитивном контроле (p ≥ 0,05). У лу-
ковиц, испытавших воздействие водно-спир-
тового экстракта чабреца при концентрациях 
12,5, 25,0, 50,0 мг/мл, корни отсутствовали 
(p ≤ 0,05), что свидетельствует об ингибиро-
вании митотической активности.

Анализ митозмодифицирующего действия 
извлечений тимьяна ползучего на меристема-
тические клетки корней Allium сера показал 
аналогичную обратную зависимость значений 
беспрофазного митотического индекса от кон-
центрации воздействующего экстракта: при 
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Рис. 1. Зависимость длины корней от концентрации 
экстракта тимьяна ползучего

Fig. 1. Dependence of root length on the concentration of 
Thymus serpyllum extract
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увеличении концентрации наблюдали сниже-
ние митотической активности клеток (рис. 2). 

Значения беспрофазного индекса пози-
тивного контроля (1,5 ± 0,5 %) достоверно 
меньше негативного (19,3 ± 2,6 %) (p ≤ 0,05). 
При влиянии на корни экстрактом тимьяна 
ползучего при концентрации 1,5 мг/мл зна-
чения беспрофазного индекса (18,9 ± 1,1 %) 
были аналогичны значениям в  негативном 
контроле (p ≥ 0,05). При увеличении концен-
трации (3,1  мг/мл (16,5 ± 2,0 %) и  6,2 мг/мл 
(15,1 ± 1,2 %)) экстракт уменьшал митотиче-
скую активность клеток по сравнению с нега-
тивным контролем (p ≤ 0,05), но не так сильно, 
как диоксидин.

При концентрациях экстракта 12,5, 25,0, 
50,0 мг/мл корни у  луковиц отсутствовали 
(p ≤ 0,05), что свидетельствует об остановке 
деления клеток.

Самые длинные корни наблюдали при 
концентрации экстракта 1,5  мг/мл, при этом 
их длина была меньше, чем у  луковиц, про-
раставших в  негативном контроле. Наиболь-
шее значение беспрофазного индекса также 
установлено при концентрации извлечения 
1,5 мг/мл, но в отличие от длины корней зна-
чения беспрофазного индекса были аналогич-
ны значениям в негативном контроле. Самые 
короткие корни наблюдали при концентрации 
экстракта 6,2 мг/мл, но их длина была сопоста-
вима с позитивным контролем. Самые низкие 
значения беспрофазного индекса показаны 
при концентрации извлечения 6,2 мг/мл, при 
этом они были аналогичны значениям в нега-
тивном контроле. Следует отметить, что длина 

корней и значения беспрофазного митотиче-
ского индекса могут не коррелировать, так как 
при расчетах не учитываются клетки, находя-
щиеся на стадии профазы. Таким обра зом, 
при воздействии экстрактом чабреца в  диа-
пазоне концентраций 1,5–6,2  мг/мл митоти-
ческая актив ность клеток снижается.

Аналогичное дозозависимое воздействие 
растительных экстрактов было показано ранее 
при исследовании их влияния на индукцию 
микроядер в эритроцитах крови беспородных 
белых мышей [5], на моделях острого стресса 
по методикам нервно-мышечного напряжения 
и  эмоционально-болевого стресса [1], в  ходе 
исследования диуретической активности на 
белых крысах [15]. Ранее нами с  помощью 
Allium test уже были проведены исследования 
[6, 7, 14], в том числе по изучению митозмо-
дифицирующей активности водного извлече-
ния травы чабреца при концентрациях 10,000, 
5,000, 2,500, 1,250, 0,625 мг/мл [7, 14]. Настой 
тимьяна ползучего показал схожие результаты 
с водно-спиртовым извлечением относитель-
но негативного контроля  — ингибирование 
роста корней при увеличении концентрации. 
По сравнению с позитивным контролем также 
наблюдали обратную зависимость длины кор-
ней от концентрации экстракта, однако кор-
ни, прораставшие в настое тимьяна ползучего, 
превышали значения позитивного контроля, 
а  в водно-спиртовом экстракте  — не дости-
гали их.

Следует отметить, что при отсутствии 
ошибки идентификации делящихся клеток на 
стадиях интерфазы и профазы беспрофазный 
митотический индекс будет коррелировать 
с  митотическим индексом, поэтому сравни-
вая митозмодифицирующее влияние настоя 
и  водно-спитового экстракта чабреца можно 
сделать вывод об аналогичном эффекте двух 
извлечений: при увеличении концентрации 
экстракта митотическая активность снижа-
лась. 

Заключение

1.  Самые длинные корни были выявлены 
при наименьшей концентрации экстракта 
тимь яна ползучего (1,5 мг/мл), самые ко-
роткие — при концентрации 6,2 мг/мл. При 
концентрациях экстракта тимьяна ползуче-
го 12,5, 25,0, 50,0 мг/мл клетки подверглись 
блокировке митоза на ранних стадиях де-
ления.

2.  Беспрофазный индекс имел наибольшее 
значение при концентрации 1,5 мг/мл, наи-
меньшее  — при концентрации 6,2  мг/мл, 
что подтверждает ингибирование водно-
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Рис. 2. Зависимость беспрофазного индекса от концен-
трации экстракта тимьяна ползучего 

Fig. 2. Dependence of the non-prophase index on the con-
centration of the Thymus serpyllum extract
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спиртовым экстрактом чабреца митоти-
ческой активности, показанное при скри-
нинг-исследовании. 

3.  Водно-спиртовой экстракт сильнее пода-
влял митотическую активность меристе-
матических клеток корней Allium сера, чем 
настой тимьяна ползучего, о чем свидетель-
ствует отсутствие корней у луковиц, на ко-
торые воздействовали водно-спиртовым 
извлечением при концентрациях 12,5; 25,0; 
50,0 мг/мл, а влияние настоя не приводило 
к  остановке делений ни при одной из ис-
следуемых концентраций.

Авторы заявляют об отсутствии кон-
фликта интересов.
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