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Цель: изучить in vitro антиагрегационную и антикоагуляционную активность водных извлечений цветков и плодов Viburnum opulus, листьев 
Urtica dioica, Coffea arabica, травы Capsella bursa-pastoris.
Материал и методы: Аатикоагуляционная активность оценивалась in vitro по влиянию на активированное парциальное тромбопластиновое 
время (АПТВ), протромбиновое время (ПВ) и содержанию фибриногена. Антиагрегационная активность изучалась турбидиметрическим ме-
тодом по Борну.
Результаты: исследованные фитоэкстракты не оказывали влияния на концентрацию фибриногена и ПВ, незначительно удлиняли АПТВ, стати-
стически значимо по отношению к контролю – экстракты листьев Coffea аrabica и плодов Viburnim opulus (109,1% и 108,8% от контроля, соот-
ветственно), проявляя соответственно 30% и 29% от активности препарата сравнения – гепарина натрия (значение «р» к препарату сравнения 
<0,05). Статистически значимо по отношению к контролю увеличивали латентный период коллаген-активируемой агрегации фитоэкстракты 
плодов Viburnum opulus и листьев Coffea аrabica – до 116,7% и 118,8% от показателя интактных тромбоцитов. Все анализируемые образцы 
статистически значимо по отношению к контролю снижали максимальную амплитуду агрегации, наиболее выраженно – экстракты листьев 
Urtica dioica и Coffea arabica – до 85,9% и 89,2% от контроля, проявляя соответственно 77,6% и 59,7% эффекта препарата сравнения – ацетил-
салициловой кислоты (для экстракта Coffea arabica значение «р» к препарату сравнения <0,05). Все фитоэкстракты (за исключением извле-
чения Capsella bursa-pastoris, уменьшавших этот показатель) статистически значимо удлиняли время достижения максимальной агрегации: 
наибольший эффект оказал экстракт Coffea arabica, проявляя 223,8 % от эффекта ацетилсалициловой кислоты (значение «р» по отношению 
к препарату сравнения <0,05). Фитоэкстракты (за исключением извлечения Capsella bursa-pastoris) статистически значимо снижали скорость 
агрегации тромбоцитов: наиболее выраженно – извлечения цветков Viburnum opulus и листьев Coffeae аrabica (-5,2 и -6%/мин к контролю 
соответственно), уступая тормозящему влиянию на скорость агрегации ацетилсалициловой кислоты (-10%/мин по отношению к интактным 
тромбоцитам, р<0,05).
Заключение: результаты позволяют сделать вывод о наличии у исследованных образцов слабой антикоагуляционной активности, наиболее 
выраженной у экстрактов листьев кофе и плодов калины, и значительно более выраженной антиагрегационной активности. Фитоэкстракты 
листьев кофе, крапивы и плодов калины проявляли антиагрегационную активность, сопоставимую, а по некоторым показателям превосходя-
щую антиагрегационный эффект ацетилсалициловой кислоты.
Ключевые слова: антикоалуляционная, антиагрегационная активность, Viburnum opulus, Urtica dioica, Coffea arabica, Capsella bursa-
pastoris.
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Objective: In vitro evaluate the antiaggregation and anticoagulation properties of aqueous plant extracts, including Viburnum opulus flowers and 
fruits, Urtica dioica leaves, Coffea arabica leaves, and shepherd's purse (Capsella bursa-pastoris) herb.
Methods: In vitro assessment of anticoagulation activity was conducted by examining the impact on activated partial thromboplastin time (APTT), 
prothrombin time (PT), and fibrinogen levels. Anti-aggregation activity was evaluated using the Born turbidimetric method.
Results: The research found that the phytoextracts examined did not impact the concentration of fibrinogen and PT. However, they did slightly prolong 
the APTT, and this effect was statistically significant compared to the control. Coffea arabica leaves, and Viburnum opulus fruit extracts showed 
substantial anticoagulant activity (30% and 29% sodium heparin, respectively; p-value <0.05 for both). Extracts of Viburnum opulus fruits and Coffea 
arabica leaves significantly prolong the latent period before collagen-induced platelet aggregation by up to 116.7% and 118.8% of the intact platelet 
index, respectively. Every sample analyzed showed a significant decrease in the maximum platelet aggregation amplitude compared to the control. 
The most notable impact was with Urtica dioica and Coffea arabica leaf extracts, which reduced the percentage to 85.9% and 89.2% of the control, 
respectively. These extracts exhibited 77.6% and 59.7% of the effectiveness of acetylsalicylic acid, with Coffea arabica extract showing a significant 
difference (p<0.05) compared to the reference drug. All plant extracts, except Capsella bursa-pastoris extract, which reduced this indicator, significantly 
prolonged the time needed to reach maximum aggregation. Coffea arabica extract had the most significant impact, showing 223.8% of the efficacy of 
acetylsalicylic acid (p<0.05). The extracts (excluding Capsella bursa-pastoris) significantly decreased the platelet aggregation rate. The most notable 
impact was observed with extracts of Viburnum opulus flowers and Coffea arabica leaves, which yielded an inhibitory effect on the rate of aggregation 
of acetylsalicylic acid (-10%/min relative to intact platelets, p<0.05), reducing aggregation rate by -5.2% and -6%/min compared to control, respectively.
Conclusion: The samples analyzed in our study show weak anticoagulation activity, with the most noticeable effects in extracts of coffee leaves and 
viburnum fruits. Additionally, we found that the antiaggregation activity of the extracts of coffee leaves, nettles, and viburnum fruits was much more 
substantial, comparable to or even surpassing the effect of acetylsalicylic acid in some cases.
Keywords: Anticoagulation properties, antiaggregation activity, Viburnum opulus, Urtica dioica, Coffea arabica, Capsella bursa-pastoris.
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Введение
История исследования влияния растений на систему гемо-

стаза насчитывает не одно десятилетие. Более 60 лет одной из 
основных фармакологических групп препаратов, используемых 
в клинической практике для снижения тромбообразования, яв-
ляются антагонисты витамина К, часть из которых – производные 
4-гидроксикумарина – представляет собой продукты микробного 
метаболизма кумаринов растений [1]. Широко используемая, в 
том числе и в качестве антиагреганта, ацетилсалициловая кислота 
синтезирована на основе салициловой кислоты, впервые выде-
ленной из коры Salix alba [2]. 

Идентификация в сложных многокомпонентных составах 
растительных извлечений биоактивных веществ, оказывающих 
влияние на систему гемостаза, и установление механизма их дей-
ствия являются одной из актуальных задач современной науки.  
Документировано влияние на гемостаз целого ряда изолирован-
ных фитохимических компонентов. Показана антифибринолити-
ческая активность, основанная на дозозависимом ингибировании 
плазмина, представителей класса танинов Brownea grandiceps [3], 
лигнанов и фенольных соединений Myristica fragrans [4]. Антифи-
бринолитическую активность in vitro (без влияния на протором-
биновое, тромбиновое и активированное парциальное тромбо-
пластиновое время – ПТВ, ТВ и АПТВ соответственно) проявляют 
также иридоидные гликозиды, изолированные из Lamiophlomis 
rotate [5]. In vivo и in vitro увеличивают ПТВ, ТВ и АПТВ гликоко-
ньюгаты, выделенные из Lythrum salicaria, не влияя, в то же время, 
на время свертывания in vivo, что позволяет предполагать антиа-
грегационные механизмы, реализуемые на уровне тромбоцитов, 
а не плазменного гемостаза [6]. Гемостатическую активность фи-
топрепаратов на основе спиртовых и водных извлечений корней 
Panax notoginseng, демонстрируемую по уменьшению времени 
кровотечений, связывают именно с сапониновой фракцией, со-
держащейся в корнях женьшеня [7].  Интерес вызывают расти-
тельные сульфатированные галактоманнаны, рассматриваемые 

Introduction
Research on the effects of plants on the hemostasis system 

has been ongoing for over a decade. For more than 60 years, vi-
tamin K antagonists have been a significant group of drugs used 
in clinical practice to reduce thrombus formation. Some of these 
drugs, known as 4-hydroxycoumarin derivatives, are produced by 
microbial metabolism of plant coumarins [1]. Acetylsalicylic acid, 
synthesized from salicylic acid first isolated from the bark of Salix 
alba, is widely used as an antiplatelet agent [2].

Identifying bioactive substances in complex plant extract 
compositions that affect the hemostasis system and understand-
ing the mechanism of their action is a crucial task in present-day 
scientific research. Several isolated phytochemical components 
have been found to influence hemostasis. For example, antifibri-
nolytic activity, which is based on dose-dependent inhibition of 
plasmin, has been shown in representatives of the tannin class, 
such as Brownea grandiceps [3], as well as in lignans and phenolic 
compounds found in Myristica fragrans [4]. It has been found that 
iridoid glycosides isolated from the roots of Lamiophlomis rotata 
exhibit antifibrinolytic activity in vitro without affecting prothrom-
bin (PTT), thrombin (TT), and activated partial thromboplastin time 
(APTT) [5]. Similarly, glycoconjugates isolated from Lythrum salicar-
ia have been shown to increase PTT, TT, and APTT in vivo and in 
vitro, suggesting antiaggregation mechanisms at the platelet level 
but not plasma hemostasis [6]. Herbal remedies based on alcohol-
ic and aqueous extracts of Panax notoginseng roots have demon-
strated hemostatic activity and decreased bleeding time associated 
with the saponin fraction contained in ginseng roots [7]. Plant-sul-
fated galactomannans are considered a type of "heparinoids" and 
may have advantages over heparin preparations, including its 
low-molecular-weight derivatives [8].

More than half of the drugs developed in recent years are 
believed to be derived from natural sources [9]. Biologically ac-
tive substances of plant origin have the potential for creating new 
drugs that affect the hemostasis system. Studying the antiplatelet 
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and anticoagulant properties of herbal remedies is also relevant 
because they can potentially enhance the action of pharmacolog-
ical groups of drugs that affect the hemostasis system. It is neces-
sary to consider the possibility of undesirable side effects of herbal 
medicinal products on the hemostatic system, as demonstrated in 
certain instances with herbal medicines based on Ginkgo biloba ex-
tract [10].

Purpose of the study
In vitro evaluate antiaggregation and anticoagulant activity of 

plant extracts of Viburnum opulus fruits and flowers, Urtica dioica 
and Coffea arabica leaves, and Capsella bursa-pastoris herb.

Methods
The study examined the fruits and flowers of Viburnum opu-

lus, Capsella bursa-pastoris herb, and Urtica dioica leaves; the wild 
plants were gathered in the Republic of Bashkortostan, Russia. Cof-
fea arabica leaves from cultivated plants harvested at the Educa-
tional and Experimental Farm of Ufa Forestry Technical College in 
the same region were also analyzed. 

Table 1 provides a phytochemical analysis of the studied me-
dicinal plant raw material.

The herbs and flowers of the selected species were collected 
during the flowering period, while the fruits were collected during 
the fruiting period of the plant following regulatory documents 
regarding the collection, processing, storage of raw materials, and 
production of phytoextracts [24].

Following the recommendations, anticoagulant and anti-
platelet activity was studied in 12 healthy male donors aged 18-24 
[25]. Blood was taken from the cubital vein and stabilized by adding 
a 3.8% sodium citrate solution.

Абдуллина ГМ с соавт. Лекарственные растения и гипокоагуляция

как своеобразные «гепариноиды», которые могут иметь некото-
рые преимущества по сравнению с препаратами гепарина, в том 
числе и его низкомолекулярными производными [8]. 

По некоторым оценкам, более половины лекарственных 
препаратов, разработанных в последние десятилетия, разработа-
ны на основе веществ природного происхождения [9]. Биологи-
чески активные вещества растительного происхождения являют-
ся потенциальным источником для создания новых препаратов, 
влияющих на систему гемостаза. Актуальность изучения антиа-
грегантных, антикоагуляционных свойств фитопрепаратов про-
диктована также возможностью потенцирования действия при 
одновременном их применении с фармакологическими группами 
препаратов, влияющих на систему гемостаза. Не стоит исключать 
возможности возникновения нежелательных побочных эффектов 
фитопрепаратов на систему гемостаза, как это показано в ряде 
случаев для препаратов на основе Ginkgo biloba [10].

Цель исследования
Скрининг-изучение in vitro антиагрегационной и анткоагуля-

ционной активности фитоэкстрактов лекарственного растительно-
го сырья: плодов и цветков Viburnum opulus, листьев Urtica dioica, 
Coffea arabica, травы Capsella bursa-pastoris. 

Материал и методы
Лекарственное растительное сырье. Исследовались плоды и 

цветки Viburnum opulus, трава Capsella bursa-pastoris, листья Urtica 
dioica (дикорастущие растения, собранные в Республике Башкор-
тостан), листья Coffea arabica (культивированные растения, заго-
товленные в Учебно-опытном хозяйстве ГБПОУ «Уфимский лесо-
технический техникум» г. Уфа). 

Таблица 1 Фитохимический состав растительного сырья
Растительный материал Фитохимический состав

Плоды, цветки 
Viburnum opulus

Плоды отличаются высоким содержанием органических кислот (особенно янтарной, яблочной, 
винной). В цветках содержание органических кислот также относительно высоко. Цветки отлича-
ются более высоким содержанием белка (примерно в 2 раза выше, чем в плодах). Содержание 
липидов, напротив, выше в плодах. В спектре ненасыщенных жирных кислот преобладают олеи-
новая и линолевая кислоты [11]. Содержание пищевых волокон в плодах и цветках отличается 
незначительно – 45,35 и 38,44 г/100 г соответственно [12]. Плоды отличаются высоким 
содержа нием антиоксидантов – витамина С, β-каротина, суммарных фенольных соединений 
[13]. Содержание последних в цветках несколько выше, но качественный состав фенольных 
соединений плодов изучен гораздо лучше и отличается преобладанием гидроксибензойных, 
гидроксициннамовых кислот (преобладают и в цветках), флаванов (катехин) и флавонолов 
(кверцетин). Во всех частях Viburnum opulus присутствуют иридоиды – опулозиды, в углеводных 
фрагментах которых преобладают аллоза и ксилулоза [14-15].  

Трава 
Capsella bursa-pastoris

Надземные части богаты фенольными соединениями с преобладанием флавоноидов. В высоких 
концентрациях обнаруживаются рутин, гликозиды кемпферола, кверцетина, лютеолина, 
хризоэрилола, изорамнетин, куарессусфлавон, свертизин, содержится хинная кислота, 
β-ситостерин, сульфорафаны, холин, инозит, тирамин, ацетилхолин, витамин К [16, 17]. 

Листья Coffea arabica

Основными экстрактивными веществами спирто-водных извлечений листьев различных видов 
кофейного дерева являются изомеры хлорогеновой кислоты – 3-, 5-кофеилхинная кислоты, 
полифенольное соединение мангиферин, феруловая (3-метокси-4гидроксикоричная) кислота [18, 
19]. Алкалоиды пуринового ряда содержатся во всех частях кофейного дерева, но по содержанию 
кофеина листья значительно (в 3-4 раза) уступают семенам кофе [20, 21].

Листья Urtica dioica

Преобладающими фитохимическими компонентами листьев Urtica dioica являются стеролы, 
тритерпены, кумарины, фенолы (флавоноиды, танины, лигнаны), церамиды, жирные кислоты, 
летучие соединения (кетоны, альдегиды). Содержатся β-ситостерин, трансферуловая, эруковая, 
урсоловая кислоты, скополетин, рутин, кверцетин. Жгучие волоски содержат ацетилхолин, гиста-
мин, 5-гидроситраптамин, лейкотриены. В листьях высоко содержание аскорбиновой кислоты, 
витаминов группы В, К, каротина, микроэлементов (железо, медь, марганец, бор, никель) [22, 23].
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Краткие сведения о фитохимическом составе изучаемого ле-
карственного сырья представлены в табл. 1.

Трава и цветки исследуемых видов собирались в период 
цветения, плоды – в период плодоношения растения. Сбор, об-
работка, хранение сырья и получение фитоэкстрактов производи-
лись согласно регламентирующим документам [24].

Изучение антикоагулянтной и антиагрегантной активности 
выполнены согласно рекомендациям [25] на крови здоровых 
доноров-мужчин в возрасте 18-24 лет (12 человек). Кровь из ку-
битальной вены стабилизировалась путём добавления цитрата 
натрия (3,8% раствор). 

Исследование было одобрено Этическим комитетом Баш-
кирского государственного медицинского университета (протокол 
№ 3 от 18.03.2021 г.). Информированное согласие было получено 
у всех участников исследования до забора крови. 

Серии испытаний осуществлялись на обогащённой и обед-
нённой тромбоцитами плазмах. Для получения богатой тромбо-
цитами плазмы цитратную кровь центрифугировали при 1000 
об/мин в течение 10 минут, для получения бестромбоцитарной 
плазмы – при 3000 об/мин в течение 20 минут.

Влияние фитоэкстрактов на агрегацию тромбоцитов (препа-
рат сравнения – ацетилсалициловая кислота) проводили методом 
оптической турбидиметрической агрегометрии по Борну [26] с 
использованием индукторов агрегации (АДФ, коллаген). При АДФ 
индуцированной агрегации определялись максимальная ампли-
туда (МА), скорость агрегации (СА), время достижения МА и де-
загрегация в присутствии изучаемых извлечений растительного 
материала. Латентный период при коллаген-индуцированной 
агрегации тромбоцитов позволяет оценить реализацию сигналь-

The Ethics Committee of the Bashkir State Medical University 
Ufa, Republic of Bashkortostan, Russia, approved the study (proto-
col No. 3 of 03/18/2021), and all participants provided informed 
consent prior to blood collection. 

A series of tests were performed on both platelet-rich and 
platelet-depleted plasmas. Citrated blood was centrifuged at 1000 
rpm for 10 minutes to obtain platelet-rich plasma. It was centri-
fuged at 3000 rpm for 20 minutes to obtain platelet-free plasma.

The study aimed to evaluate the effect of phytoextracts on 
platelet aggregation compared to the reference drug, acetylsalicylic 
acid. The technique employed was optical turbidimetric aggregom-
etry, as described by Born [26], utilizing two aggregation inducers, 
adenosine diphosphate (ADP) and collagen. In ADP-induced plate-
let aggregation, the maximum amplitude (MA), aggregation rate 
(PAR), time to reach MA, and the extent of platelet disaggregation 
in the presence of the plant material extracts were measured. Ad-
ditionally, the latent period before collagen-induced platelet aggre-
gation was evaluated to assess the signaling cascade triggered by 
phospholipase C, which leads to the secretion of platelet granules 
and the synthesis of thromboxane A2.

The anticoagulant activity was evaluated using routine clot-
ting tests, determining APTT, PT, and fibrinogen levels, with sodium 
heparin as the reference drug.

The phytoextracts were added to the plasma in 5% of the 
total volume of the reaction mixture. The reference drugs (acetyl-
salicylic acid) were added at 1×10-3 mol/l, and sodium heparin was 
added at 5×10-4 g/ml.

The research results were analyzed using Statistica v. 10.0 
(StatSoft Inc., Tulsa, OK, USA). The Shapiro-Wilk test was used to 

Table 1 Phytochemical composition of plant materials

Plant material Phytochemical composition

Viburnum opulus fruits, flowers

Fruits are characterized by their rich organic acids, including succinic, malic, and tartaric. Similarly, 
flowers have high levels of organic acids, with flowers having double the protein content com-
pared to fruits. Conversely, fruits have higher lipid content, with oleic and linoleic acids being the 
main unsaturated fatty acids present [11]. Fruits and flowers slightly differ in their dietary fiber 
content – 45.35 and 38.44 g/100 g, respectively [12]. The fruits are characterized by having a 
rich amount of antioxidants such as vitamin C, β-carotene, and total phenolic compounds [13]. 
The concentration of phenolic compounds in Viburnum opulus flowers is somewhat higher than 
in its fruits. However, the qualitative composition of phenolic compounds in fruits has been 
studied much better. The fruits are characterized by the predominance of hydroxybenzoic and 
hydroxycinnamic acids (which are more prevalent in flowers), flavans (catechin), and flavonols 
(quercetin). Iridoids, specifically opulosides, are present in all parts of Viburnum opulus. The 
carbohydrate fragments are dominated by allose and xylulose [14-15].

Capsella bursa-pastoris herb

The aerial parts of the plant are abundant in phenolic compounds and mainly consist of 
flavonoids. High concentrations of rutin, glycosides of kaempferol, quercetin, luteolin, chrysoeriol, 
isorhamnetin, quaressusflavone, and swertisin have been identified. Additionally, it contains 
quinic acid, β-sitosterol, sulforaphanes, choline, inositol, tyramine, acetylcholine, and vitamin K 
[16, 17].

Coffea arabica leaves

The main extractives in the leaves of various coffee trees are isomers of chlorogenic acid, such as 
3- and 5-caffeoylquinic acid, as well as the polyphenolic compound mangiferin and ferulic acid 
(3-methoxy-4-hydroxycinnamic acid) [18, 19]. Purine alkaloids are present in all parts of the coffee 
plant, but the caffeine content in the leaves is significantly lower (3-4 times) than that of the 
coffee seeds [20, 21].

Urtica dioica leaves

The main chemical components found in Urtica dioica leaves are sterols, triterpenes, coumarins, 
and phenols, which include flavonoids, tannins, lignans, ceramides, fatty acids, and volatile 
compounds like ketones and aldehydes. These leaves also contain β-sitosterol, transferulic acid, 
erucic acid, ursolic acid, scopoletin, rutin, and quercetin. The burning hairs of these leaves contain 
acetylcholine, histamine, 5-hydroxytryptamine, and leukotrienes. Additionally, they are rich in 
ascorbic acid, vitamins B and K, carotene, and microelements such as iron, copper, manganese, 
boron, and nickel [22, 23].
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ного каскада, запускаемого фосфолипазой С, и приводящего к се-
креции тромбоцитарных гранул и синтезу тромбоксана А2.

Антикоагуляционная активность (препарат сравнения – гепа-
рин натрия) изучалась рутинными клоттинговыми тестами путём 
определения АПТВ, ПВ и концентрации фибриногена. 

Фитоэкстракты добавлялись к плазме в количестве 5% от об-
щего объёма реакционной смеси, препараты сравнения (ацетил-
салициловая кислота) добавлялась в концентрации 1×10-3 моль/л, 
гепарин натрия – в концентрации 5×10-4 г/мл.

Статистический анализ полученных результатов исследова-
ния производился с помощью программы Statistica 10 (StatSoft 
Inc, USA). Нормальность распределения полученных данных про-
верялась с помощью критерия Шапиро-Уилка. Вид распределе-
ния полученных данных отличался от нормального, поэтому при 
дальнейшей статистической обработке результатов использова-
лись непараметрические методы. Данные представлены в виде 
медианы, 25 и 75 процентилей. Парные сравнения в независимых 
группах проводились по U-критерию Манна-Уитни. Критический 
уровень значимости р для статистических критериев принимали 
равным 0,05.

Результаты и их обсуждение
Антикоагуляционная активность. Исследуемые фитоэкстрак-

ты не влияли на концентрацию фибриногена и протромбиновое 
время. Вместе с тем, обнаружено незначительное влияние – удли-
нение АПТВ, что позволяет сделать вывод о наличии у исследован-
ных образцов тенденции к проявлению слабой антикоагулянтной 
активности (табл. 2).  Ни один из анализируемых образцов не про-
демонстрировал in vitro антикоагулянтной активности, сопостави-
мой с препаратом сравнения (гепарин), в то же время среди всех 
исследованных извлечений статистически значимое по отношению 
к контролю удлинение АПТВ оказали экстракты листьев кофе и пло-
дов калины – +3,2 и +3,1 сек, что составило 109,1% и 108,8% от пока-
зателя интактных тромбоцитов, и 30% и 29% от активности гепарина 
натрия соответственно (значение «р» по отношению к препарату 
сравнения <0,05). Следует отметить, что по влиянию на коагуляци-
онный гемостаз и внутренний путь свёртывания экстракты листьев 
кофе и плодов калины значительно превосходят многие другие 
виды лекарственного сырья, исследованные нами ранее [27].

Таким образом, исследованные извлечения не оказали 
выраженной антикоагуляционной активностью in vitro, что не 
исключает возможности влияния указанных фитопрепаратов 
на плазменный гемостаз при поступлении in vivo, либо при ис-
пользовании иных методов извлечения биоактивных веществ. 
В частности, в использованных нами экспериментальных моде-
лях водное извлечение травы Capsella bursae-pastoris оказывало 
одно из наименее выраженных влияний как на показатели коа-
гуляционного гемостаза, так и наименее выраженную антиагре-
гационную активность. В то же время в традиционной медицине 
извлечения Capsella bursae-pastoris издавна использовались как 
кровоостанавливающее средство. Эффективность при маточных 
кровотечениях доказана слепыми рандомизированными клини-
ческими исследованиями [28]. Этот эффект связывают с наличием 
в экстрактах данного растения окситоцин-подобного пептида, сти-
мулирующего сокращение гладкой мускулатуры матки.

Антиагрегационная активность (табл. 2).  Все исследован-
ные фитоэкстракты увеличивали латентный период коллаген-ак-
тивируемой агрегации, обусловленный активацией фосфолипа-
зы С, причём экстракты плодов Viburnum opulus и листьев Coffea 

assess the normality of data distribution. Nonparametric methods 
were utilized for subsequent statistical analysis since the data did 
not conform to a normal distribution. The results are presented as 
median as well as 25th and 75th percentiles. The Mann-Whitney U 
test was used to compare data between independent groups. The 
significance level was set at p equal to 0.05.

Results and discussion
The anticoagulant activity. The investigated phytoextracts 

did not affect the concentration of fibrinogen and prothrombin 
time. Nevertheless, a slight increase in APTT was noted, suggesting 
a low anticoagulant effect of the samples (as displayed in Table 2) 
– none of the samples exhibited anticoagulant activity in vitro that 
was equivalent to the reference drug heparin. However, coffee leaf 
and viburnum fruit extracts showed significant APTT prolongation 
compared to the control, with a difference of +3.2 and +3.1 sec-
onds, respectively. This corresponds to 109.1% and 108.8% relative 
to intact platelet index and 30% and 29% sodium heparin activity 
(with a p-value <0.05). These extracts have shown a notably more 
substantial impact on coagulation hemostasis and the internal co-
agulation pathway than other medicinal raw materials studied by 
us in the past [27].

The analyzed extracts did not exhibit significant anticoagulant 
activity when tested in vitro. However, this does not necessarily 
mean that these herbal medicines do not impact plasma hemo-
stasis when used in vivo or through other methods of extracting 
bioactive substances. For example, in our experimental models, we 
found that the aqueous extract of Capsella bursae-pastoris herb 
had a relatively weaker effect on both parameters of coagulation 
hemostasis and antiaggregation activity compared to other ex-
tracts. Nonetheless, Capsella bursae pastoris herbal extracts have 
been used as a hemostatic agent in traditional medicine for a long 
time. Blinded randomized clinical trials have validated its efficacy in 
treating uterine bleeding [2-8]. This plant extract contains an oxy-
tocin-like peptide that promotes the contraction of smooth mus-
cles in the uterus, resulting in the associated effect.

Antiaggregation activity (as shown in table 2). The latent 
period of collagen-activated aggregation was extended by all phy-
toextracts studied through the activation of phospholipase C. Ex-
tracts from Viburnum opulus fruit and Coffea arabica leaves exhib-
ited significant results, with nearly a 0.9 and 0.8-second increase, 
respectively, compared to the control.

The analysis of all samples revealed a significant reduction 
in the MA of aggregation compared to the control, with Urtica 
dioica and Coffea arabica leaf extracts showing the most notice-
able effects. These extracts decreased MA aggregation to 85.9% 
and 89.2% of the control, respectively, showing 77.6% and 59.7% 
of the effect of the reference drug acetylsalicylic acid (p>0.05 and 
p˂0.001, respectively).

All phytoextracts prolonged the time to achieve MA com-
pared to the control except for Capsella bursa-pastoris extract. In 
all samples, the Coffea arabica leaf extract extended the time to 
reach MA to 14.1 sec compared to 6.3 sec with acetylsalicylic acid, 
showing 223.8% of the reference drug's activity (p<0.05). Capsella 
bursa-pastoris herbal extract decreased the time needed to reach 
maximum aggregation to 84.9% compared to the control group 
(p<0.001).

All extracts analyzed displayed a statistically significant reduc-
tion in PAR compared to the control, except for the Capsella bur-
sa-pastoris herbal extract. Extracts of Viburnum opulus flowers and 
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arabica – статистически значимо по отношению к контролю и поч-
ти тождественно (+0,9 и +0,8 сек соответственно). 

Все анализируемые образцы статистически значимо по 
отношению к контролю (интактные тромбоциты) снижали МА 
агрегации. Среди всех фитоэкстрактов извлечения листьев Urtica 
dioica и Coffea arabica оказали наиболее заметный эффект на этот 
показатель, снижая максимальную агрегацию до 85,9% и 89,2% 
от контроля, проявляя тем самым соответственно 77,6% и 59,7% 
от эффекта препарата сравнения – ацетилсалициловой кислоты 
(для экстракта Coffea arabica значение «р» к препарату сравнения 
˂0,001, для экстракта Urtica dioica значение «р» к препарату срав-
нения >0,05).

Все исследуемые фитоэкстракты (за исключением извлече-
ния Capsella bursa-pastoris, уменьшавшего этот показатель) ста-
тистически значимо по отношению к контролю удлиняли время 
достижения МА. Максимально удлинял время достижения МА 
экстракт листьев Coffea аrabica – +14,1 сек против +6,3 сек в при-
сутствии ацетилсалициловой кислоты, проявляя, таким образом, 
223,8% активности препарата сравнения (значение «р» по отно-
шению к препарату сравнения ˂0,05). Экстракт травы Capsella 
bursa-pastoris в отличие от всех остальных образцов укорачивал 
время достижения МА агрегации (до 84,9% показателя в кон-
трольной группе, р˂0,001).

Все исследованные извлечения (за исключением экстракта 
травы Capsella bursa-pastoris) статистически значимо по отноше-

Таблица 2 Влияние фитоэкстрактов и препаратов сравнения 
на показатели системы гемостаза, Ме (0,25-0,75)

№
Фитоэкстракты, 
препараты сравнения 
Phytoextracts, comparators

Латентный 
период, сек 

Latent period, sec

МА 
агрегации, %

MA
aggregation, %

СА, %/мин 
PAR, %/min

Время достижения 
МА, сек 

Time to reach MA, sec

АПТВ, сек 
APTT, sec

1 Контроль Control 4.8 (4.2-5.0) 36.9 (35.8-37.8) 40.1 (36.7-42.7) 105.9 (104.3-106.3) 35.2 (34.8-36.8)

2
Цветки Viburnum opulus 
Viburnum opulus flowers

5.0 (4.3-5.3) 34.2 (33.9-34.5)
p1 =0.002

34.9 (30.6-35.2)
p1 =0.002

115.2 (110.5-116.3)
p1 =0.001

36.1 (34.9-37.2)

3
Трава Capsella bursae-pastoris
Capsella bursae-pastoris herb

5.1 (4.9-5.2) 35.7 (35.4-36.0)
p1 =0.001
p2 =0.017

40.0 (39.4-40.3)
p2 =0.001

90.3 (90.0–91.7)
p1 =0.001
p2 =0.001

35.8 (35.2-36.3)

4
Листья Coffea arabica 
Coffea arabica leaves

5.6 (5.1-6.2)
p1 =0.011

32.9 (30.8-33.8)
p1 =0.001
p3 =0.001

34.1 (33.7-36.1)
p1 =0.002
p3 =0.001

118.2 (116.5-120.3)
p1 =0.001
p2 =0.017
p3 =0.001

38.4 (36.7-40.1)
p1 =0.001
p2 =0.017
p3 =0.007

5
Плоды Viburnum opulus 
Viburnum opulus fruits

5.7 (5.4-6.0)
p1 =0.001
p2 =0.017
p3 =0.025

33.1 (32.2-33.9)
p1 =0.001
p3 =0.000

35.0 (34.2-35.9)
p1 =0.004
p3 =0.001

117.5 (115.6-119.3)
p1 =0.001
p3 =0.001

38.3 (37.6-40.4)
p1 =0.001
p2 =0.007
p3 =0.001

6
Листья Urtica dioica 
Urtica dioica leaves

4.9 (4.6-5.0) 
p4 =0.026
p5 =0.001

31.7 (31.1-32.3)
p1 =0.000
p2 =0.017
p3 =0.000

36.1 (35.4-37.2)
p1 =0.026
p3 =0.001
p4 =0.038

117.9 (116.2-119.3)
p1 =0.001
p3 =0.001

36.4 (35.4-37.1) 
p3 =0.001
p4 =0.026
p5 =0.007

7
Ацетилсалициловая кислота 
Acetylsalicylic acid

5.4 (4.6-5.9)
p1 =0.001

30.2 (27.1-31.5)
p1 =0.001
p2 =0.002
p3 =0.001
p4 =0.035

31.6 (30.1-34.3)
p1 =0.001
p3 =0.001
p5 =0.035
p6 =0.002

109.2 (105.4-110.3)
p2 =0.014
p3 =0.001
p4 =0.001
p5 =0.001
p6 =0.001

-

8
Гепарин натрия 
Heparin sodium

- - - - 45.9 (44.2-46.8)

Примечание: р – статистически значимые различия показателей при сравнении с соответствующими группами (номер группы – см. столбец 1), приведены только 
статистически значимые уровни по U-критерию Манна-Уитни
Note: p – statistically significant differences in indicators when compared with the corresponding groups (group number – see column 1), only statistically significant 
differences are shown (according to the Mann-Whitney U test)

Table 2 Effect of phytoextracts and reference drugs on selected 
parameters of the coagulation system, Me (0.25-0.75)

Coffea arabica leaves were the most effective in reducing this in-
dicator, with decreases of -5.2% and -6% per minute, respectively. 
However, these extracts showed lesser inhibitory effects on the ag-
gregation rate than acetylsalicylic acid (-10%/min relative to intact 
platelets, p˂0.05). Evidence in the scientific literature suggests that 
an alcoholic extract of Coffea arabica leaves can inhibit thrombus 
formation in vivo [29]. Additionally, the effect of the alcoholic ex-
tract of Coffea arabica leaves is superior to that of pure caffeine 
when inhibiting the rhombus formation. The phytoextracts men-
tioned show antiaggregation effects in laboratory experiments, as 
demonstrated by a longer lag time, delayed maximum aggregation, 
lower maximum amplitude, and reduced PAR values.

Conclusion
The samples examined in the study exhibited weak antico-

agulation activity, with Coffea arabica leaves and Viburnum opu-
lus fruits showing the most pronounced anticoagulation activity. 
Significant antiaggregation activity was also observed, with Coffea 
arabica leaves, nettles, and Viburnum opulus fruits displaying com-
parable or superior anti-aggregation activity to acetylsalicylic acid. 
The study also identified the phytochemical components respon-
sible for the antiaggregation activity, which is crucial for using and 
prescribing herbal medicines and pharmaceutical drugs with anti-
coagulant and anti-aggregation properties. Overall, the research 
provides valuable insights into the pharmacological properties of 
medicinal plants and the potential combination of herbal medi-
cines with conventional drugs.
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нию к контролю снижали СА тромбоцитов. Из всех фитоэкстрак-
тов наиболее выраженное влияние на этот показатель оказали 
извлечения цветков Viburnum opulus и листьев Coffeae аrabica 
(-5,2 и -6%/мин соответственно), в то же время уступая тормозя-
щему влиянию на скорость агрегации ацетилсалициловой кисло-
ты (-10%/мин по отношению к интактным тромбоцитам, р˂0,05).  
В литературе имеются свидетельства об ингибировании тромбо-
образования спиртовым экстрактом листьев Coffeae arabica in vivo 
[29], причём эффект спиртового экстракта листьев Coffeae arabica 
превосходил действие на тромбообразование в сравнении с чи-
стым кофеином.

Таким образом, изученные фитоэкстракты проявляют in vitro 
антиагрегационную активность, которая проявляется удлинением 
lag-периода, увеличением времени достижения и снижением МА, 
а также снижением СА тромбоцитов. 

Заключение
Результаты позволяют сделать вывод о наличии у исследо-

ванных образцов слабой антикоагуляционной активности, наибо-
лее выраженной у экстрактов листьев кофе и плодов калины, и 
значительно более выраженной антиагрегационной активности. 
Фитоэкстракты листьев кофе, крапивы и плодов калины прояв-
ляли антиагрегационную активность, сопоставимую, а по некото-
рым показателям превосходящую антиагрегационную активность 
ацетилсалициловой кислоты. 

Интересе представляет идентификация фитохимических 
компонентов, ответственных за антиагрегационную активность 
исследованных препаратов. Полученные данные необходимо 
принимать во внимание при использовании и одновременном 
назначении фитопрепаратов исследованных видов лекарствен-
ного растительного сырья с фармакологическими препаратами, 
обладающими антикоагуляционной и, особенно, антиагрегацион-
ной активностью. 
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