
КЛИНИЧЕСКАЯ И ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ МОРФОЛОГИЯ / CLINICAL AND EXPERIMENTAL MORPHOLOGY       Том 15  № 3  2026 15

ОБЗОРЫ ЛИТЕРАТУРЫ

© Коллектив авторов, 2026

DOI: 10.31088/CEM2026.15.3.15-24	 УДК: 616-018

Морфологические и иммуногистохимические маркеры  
оценки эффективности терапии полифенолами и антоцианами 
в моделях атопического дерматита 
Д.И. Петров1,2, Л.В. Вихарева1, С.Л. Матусевич1

¹	ФГБОУ ВО Тюменский государственный медицинский университет Минздрава России, Тюмень, Россия
²	ГАУЗ ТО Областной кожно-венерологический диспансер, Тюмень, Россия

Резюме. Атопический дерматит – хронический воспалительный дерматоз, в основе которого лежат 
комплексное повреждение эпидермального барьера и формирование опосредованного Т-хелперами 
2-го типа воспаления. Морфологически это проявляется нарушением терминальной дифференцировки 
кератиноцитов, перестройкой рогового слоя, снижением экспрессии филаггрина и клаудина-1, а также 
формированием дермального воспалительного инфильтрата и признаками оксидативного поврежде-
ния. Растительные полифенолы, включая антоцианы, рассматриваются как мультитаргетные модуля-
торы, способные одновременно ослаблять воспалительную активность, усиливать антиоксидантный 
ответ и поддерживать восстановление барьерных структур эпидермиса. В обзоре систематизированы 
морфологические и иммуногистохимические маркеры, применяемые в экспериментальных моде-
лях атопического дерматита, приводятся данные о влиянии полифенолов и антоцианов на толщину 
эпидермиса, выраженность его межклеточного отека, инфильтрацию, содержание барьерных белков 
и баланс окислительно-восстановительных реакций. Отдельное внимание уделено постановке ис-
следовательской задачи по разработке стандартизованных дерматотропных средств из растительного 
сырья, включая Epilobium (Chamerion) angustifolium L., и требованиям к доклинической верификации 
их тканевых эффектов.
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Abstract. Atopic dermatitis is a chronic inflammatory dermatosis characterized by complex impairment of 
the epidermal barrier and the development of Th2-mediated inflammation. Morphologically, these changes 
are manifested by disturbed terminal differentiation of keratinocytes, remodeling of the stratum corneum, 
reduced expression of filaggrin and claudin-1, as well as the formation of a dermal inflammatory infiltrates 
and signs of oxidative damage. Plant polyphenols, including anthocyanins, are regarded as multi-target 
modulators capable of simultaneously attenuating inflammatory activity, enhancing the antioxidant defense, 
and promoting restoration of epidermal barrier structures. This review systematizes the morphological and 
immunohistochemical markers used in experimental models of atopic dermatitis and summarizes current 
data on the effects of polyphenols and anthocyanins on epidermal thickness, the severity of epidermal inter-
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Введение
Атопический дерматит (АД) – распространенное 

хроническое воспалительное заболевание кожи, сопро-
вождающееся зудом, нарушением сна и снижением ка-
чества жизни [1, 2]. Современная базисная и таргетная 
терапия расширила возможности контроля АД, однако 
сохраняется запрос на безопасные адъювантные препа-
раты длительного применения [3–6]. В этом контексте 
барьер-ориентированный подход важен с позиции клю-
чевого патогенетического звена и морфологического 
подтверждения эффективности. Последнее возможно 
за счет оценки воспроизводимых признаков измене-
ния рогового и зернистого слоев, нарушения диффе-
ренцировки кератиноцитов, дефектов межклеточных 
контактов, динамики воспалительной и сосудистой 
реакции [7, 8]. 

Цель настоящего обзора – на основании анализа 
данных о морфологических и иммуногистохимиче-
ских (ИГХ) проявлениях АД обосновать оптимальную 
панель маркеров оценки состояния эпидермального 
барьера, Th2-воспаления (воспаления 2-го типа), окис-
лительного статуса кожи при разработке дерматотроп-
ных средств [9–14]. Практический интерес представля-
ет оценка возможности использования отечественных 
источников полифенолов и антоцианов на основе до-
ступного растительного сырья.

Эпидермальный барьер при АД:  
структура и морфологические проявления

Эпидермальный барьер формируется роговым сло-
ем, где корнеоциты, окруженные липидным матриксом, 
обеспечивают механическую и химическую защиту, 
удержание воды и поддержание кислотности на уровне 
5,4–5,9. Нарушение дифференцировки кератиноцитов 
является одной из наиболее устойчивых характеристик 
АД и сопровождается снижением количества филаг-
грина (filaggrin, FLG), что приводит к уменьшению со-
держания натурального увлажняющего фактора (natural 
moisturizing factor, NMF), изменению гидратации 
и pH поверхности кожи, повышению проницаемости 
и трансэпидермальной потери воды [15]. Вносят вклад 
и нарушения липидного состава рогового слоя, в част-

ности дисбаланс церамидов и ферментов их синтеза, 
что напрямую влияет на организацию межклеточного 
матрикса и устойчивость к внешним воздействиям [16, 
17]. 

Помимо рогового слоя существенную роль в обес
печении барьерной функции играют верхние слои эпи-
дермиса, формируемые плотными контактами (tight 
junctions, TJ). Они локализуются преимущественно 
в зернистом слое и обеспечивают парацеллюлярный 
транспорт. Ключевой белок, наиболее часто анали-
зируемый при АД, – клаудин-1 (claudin-1, CLDN1). 
Снижение интенсивности и непрерывности мембран-
ного ИГХ-окрашивания клаудина-1, а также наруше-
ние его мембранной локализации ассоциированы с по-
вышенной проницаемостью эпидермиса и тяжестью 
АД [8, 18, 19].

С морфологической позиции важно, что TJ-дефект 
может проявляться не только количественным сниже-
нием окрашивания, но и «мозаичностью» распределе-
ния белка в зернистом слое, что требует стандартизо-
ванного подхода к оценке ИГХ-препаратов.

Классическая гистологическая картина АД вклю-
чает сочетание эпидермальных и дермальных измене-
ний. На уровне эпидермиса выявляют гиперкератоз, 
акантоз (утолщение шиповатого слоя с удлинением 
эпидермальных выростов) различной выраженности 
и спонгиоз (отек эпидермиса с расширением межкле-
точных пространств), возможны очаговые признаки 
экссудации. В дерме наблюдаются периваскулярные 
или диффузные лимфогистиоцитарные инфильтраты, 
часто с примесью эозинофилов и тучных клеток, а так-
же сосудистая реакция [7, 20].

Кроме нарушений рогового слоя и TJ-барьера при 
АД страдают структуры межклеточной адгезии: ад-
гезивные пояски (zonula adherens), основным компо-
нентом которых является E-кадгерин, и десмосомы 
(macula adherens), включающие десмосомальные кад-
герины десмоглеин-1 и десмоглеин-3. В обзоре тер-
мин «десмосомы» используется как синоним macula 
adherens, тогда как контакты типа zonula adherens 
рассматриваются отдельно как адгезивные пояски. 
Нарушение организации этих структур при дерматозах 

cellular edema and dermal inflammatory infiltrates, the expression of barrier proteins, and cutaneous redox 
homeostasis. Special attention is paid to framing Epilobium (Chamerion) angustifolium L. (fireweed) as a 
promising subject for future research aimed at the development of standardized dermatotropic formulations 
and the identification of preclinical endpoints, rather than as a source of established evidence of efficacy in 
experimental models of atopic dermatitis.
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сопровождается межклеточным отеком и способствует 
формированию спонгиоза [14, 21]. На уровне дермы 
хроническое течение заболевания характеризуется 
ремоделированием коллагенового и эластического 
матрикса, утолщением сосочкового слоя и персисти-
рованием периваскулярного инфильтрата, что тоже 
целесообразно рассматривать как дополнительные 
морфологические критерии [7, 10].

Данные изменения отражают дисбаланс между ре-
паративной гиперпролиферацией (акантоз), наруше-
нием межклеточной адгезии (спонгиоз) и хронической 
иммунной стимуляцией (инфильтрат и сосудистые из-
менения). Таким образом, оценка барьер-ориентирован-
ной терапии должна включать не только уменьшение 
воспалительного инфильтрата, но и восстановление 
дифференцировки эпидермиса, структуры рогового 
слоя и TJ-организации.

Иммунные механизмы  
барьерной недостаточности

Одним из центральных звеньев АД является Th2-
опосредованное воспаление. Цитокины IL-4 и IL-13 
через рецепторные комплексы, содержащие IL-4Rα, ак-
тивируют JAK/STAT6-сигнальные пути (Janus kinases/
signal transducer and activator of transcription 6) и меня-
ют развитие кератиноцитов: снижается экспрессия фи-
лаггрина и ряда белков дифференцировки, ослабевает 
барьерная функция и одновременно усиливается про-
дукция хемокинов, поддерживающих воспалительную 
инфильтрацию [22, 23]. Иммунный компонент при АД 
активно закрепляет барьерную недостаточность, что 
объясняет сохранение склонности к рецидивам у ряда 
пациентов даже на фоне регулярного применения смяг-
чающих и увлажняющих средств (эмолентная терапия) 
и необходимо учитывать при разработке методов эф-
фективной коррекции.

При нарушении барьерной функции кератиноциты 
также выделяют алармины (TSLP, IL-33, IL-25), кото-
рые активируют дендритные клетки и лимфоидные 
клетки (ILC2), поддерживая смещение иммунного от-
вета в сторону Th2. Такой эпителиально-иммунный 
контур усиливает воспаление и способствует хрони-
зации патологического процесса [24].

В экспериментальных моделях АД именно уровень 
аларминов и их локальная экспрессия в эпидермисе 
могут отражать эффективность вмешательств, направ-
ленных на стабилизацию барьерной функции, даже при 
умеренном влиянии на системные показатели.

Наряду с JAK/STAT-осью существенную роль игра-
ют NF-κB (nuclear factor kappa B p65) и MAPK-пути 
(mitogen-activated protein kinases), которые активиру-
ются в ответ на цитокины, TLR-сигналы и микробные 
факторы. Хроническая активация NF-κB способствует 
экспрессии провоспалительных медиаторов, фермен-
тов и молекул адгезии, поддерживая инфильтрацию 
дермы и сосудистую реакцию [25]. MAPK-каскады 
(ERK, p38, JNK) участвуют в регуляции пролифера-

ции и  продукции цитокинов, что морфологически 
может проявляться устойчивым акантозом и ремоде-
лированием [23]. С точки зрения выбора мишеней для 
природных соединений это важно потому, что многие 
полифенолы способны оказывать умеренное, но много-
профильное влияние на эти механизмы.

Отдельного рассмотрения заслуживает зуд – ключе-
вой симптом АД, который не сводится к субъективному 
ощущению. IL-31-зависимые пути формируют нейро-
иммунный механизм самоповреждения рогового слоя 
и усиления воспаления [26, 27]. 

Таким образом, при сохранении зуда и механиче-
ских воздействиях даже выраженный противовоспали-
тельный эффект не всегда обеспечивает долговремен-
ную стабилизацию, а при оценке экспериментальных 
средств целесообразно сопоставлять морфологические 
данные с поведенческими признаками зуда и функцио-
нальными показателями [28, 29]. Для наглядности ос-
новные морфологические признаки АД и локализация 
ключевых ИГХ-маркеров представлены на рисунке.

Дисбиоз кожи и Staphylococcus aureus 
как модификаторы морфологической картины

Понимание роли кожного микробиома за последние 
годы существенно углубилось, и дисбиоз при АД рас-
сматривается как фактор, поддерживающий хрониче-
ское воспаление [30, 31]. Колонизация Staphylococcus 
aureus (золотистый стафилококк) и микробные продук-
ты могут активировать неспецифический иммунитет, 
усиливая воспаление, и нарушать барьерные структу-
ры [32–34].

Для морфологической оценки важно, что микроб-
ный компонент способен менять качественный состав 
инфильтрата, влиять на выраженность экссудации и по-
вреждения рогового слоя. Кроме того, устойчивость 
Staphylococcus aureus и биопленки потенциально объ-
ясняет часть случаев неполного ответа на терапию. 
Это делает оправданным включение в дизайн докли-
нических исследований маркеров, характеризующих 
микробиом кожи и учет антимикробного потенциала 
растительных экстрактов.

Окислительно-восстановительные процессы
Оксидативный стресс при АД проявляется повы-

шением уровней активных форм кислорода, усилением 
перекисного окисления липидов и накоплением про-
дуктов повреждения. Это может напрямую ухудшать 
структуру липидного матрикса рогового слоя, усугуб
лять воспаление и замедлять репарацию [25]. В мор-
фологическом исследовании это целесообразно рас-
сматривать как отдельный измеряемый блок, особенно 
если изучается действие антиоксидантно-активных 
соединений, к которым относятся полифенолы и ан-
тоцианы.

Ядерный фактор эритроидного происхождения 2 
(nuclear factor erythroid 2‑related factor, 2Nrf2) – ключевой 
регулятор антиоксидантного ответа, контролирующий 
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активность гемоксигеназы-1 (heme oxygenase‑1, HO‑1) 
и других цитопротективных ферментов. Модуляция 
Keap1/Nrf2-системы рассматривается как перспектив-
ный подход при воспалительных заболеваниях кожи, 
включая АД [35–37].

С позиции ИГХ-анализа важно учитывать не толь-
ко общую интенсивность Nrf2-окраски, но и признаки 
ядерной локализации как отражение активации транс-
крипционного ответа. В паре с этим логично оценивать 
HO-1 как функциональный маркер защитной реакции, 
что повышает доказательность выводов о модулирую-
щем действии исследуемого средства.

Экспериментальные модели АД  
и стандарты морфологической оценки

Наиболее распространены гаптен-индуцированные 
(2,4-динитрохлорбензол – DNCB, 2,4-динитрофтор
бензол – DNFB, оксазолон) модели АД. Протоколы 
включают сенсибилизацию и повторные аппликации, 
приводящие к  гиперкератозу, акантозу, спонгиозу 
и формированию дермального инфильтрата [10, 38, 
39]. Эти модели удобны при разработке топических 
средств, поскольку позволяют напрямую сопоставлять 
клиническое улучшение с тканевыми изменениями 

и ИГХ-маркерами барьера и воспаления. При этом 
их триггер (химическая сенсибилизация) и динамика 
процесса отличаются от клинического АД у человека, 
поэтому получаемые эффекты корректнее трактовать 
как доказательство тканевого механизма действия в вы-
бранной модели, а не как прямое ранжирование кли-
нической эффективности [10, 11, 38, 39].

MC903-индуцированная модель применима для ана-
лиза эпителиальных аларминов и Th2-активации, это 
делает ее полезной при изучении средств с предпола-
гаемым влиянием именно на данные звенья патогенеза, 
но относится к экзогенно индуцированным протоко-
лам, что следует учитывать при экстраполяции [10, 40].  
NC/Nga-мыши представляют модель хронического 
течения АД-подобного дерматита, однако результаты 
зависят от условий содержания и микробной нагрузки. 
Тем не менее эта модель ценна при оценке длительных 
эффектов и продолжительности ремиссии [10].

Ограничения морфологической и иммуногистохи-
мической оценки связаны с низкой сопоставимостью 
доклинических результатов, преимущественно из-за 
гетерогенности протоколов (модель, длительность, 
дозы, лекарственная форма), и различиями в глубине 
морфологического анализа, что требует заранее за-

Рис. 	 Схема основных морфологических признаков и локализации ключевых иммуногистохимических маркеров  
при атопическом дерматите. 

	 При атопическом дерматите регистрируется следующее: роговой слой – гиперкератоз, снижение содержания филаггрина 
и лорикрина (FLG/LOR); зернистый слой – снижение дифференцировки, снижение содержания клаудина-1 и белка 
плотных контактов (CLDN1/ZO-1); шиповатый/базальный слой – акантоз (утолщение шиповатого слоя, удлинение 
эпидермальных выростов), спонгиоз (межклеточный отек эпидермиса), DSG1/DSG3 (десмосомы), Nrf2 (ядро) и HO-1 
(цитоплазма); дерма – периваскулярный/диффузный лимфогистиоцитарный инфильтрат ± эозинофилы, тучные клетки, 
сосудистая реакция, изменение содержания IL-4/IL-1β (pSTAT6), IL-31, CD3, MBP (эозинофилы)

Fig. 	 Main morphological features and localization of key immunohistochemical markers in atopic dermatitis.
	 The following changes are observed: hyperkeratosis and reduced filaggrin and loricrin (FLG/LOR) expression in the stratum 

corneum; impaired keratinocyte differentiation and decreased claudin-1 and tight junction protein (CLDN1/ZO-1) expression 
in the stratum granulosum; acanthosis, spongiosis, altered DSG1/DSG3expression, and changes in Nrf2 and HO-1 localization 
in the stratum spinosum/stratum basale; and perivascular and/or diffuse lymphohistiocytic infiltrates with ± eosinophils and 
vascular response in the dermis, accompanied by altered IL-4/IL-1β (pSTAT6), IL-31, CD3, and MBP expression
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данной панели маркеров и минимальной стандарти-
зации оценки [10, 11, 38]. При морфометрии толщины 
эпидермиса важно фиксировать анатомическую зону 
и ориентацию среза, для ИГХ – задавать критерии 
мембранной «непрерывности» TJ-белков и отдельно 
учитывать ядерную или цитоплазматическую локали-
зацию транскрипционных факторов (например, Nrf2). 
Для обеспечения сопоставимости при разработке дер-
матотропных средств целесообразно использовать уни-
фицированный набор конечных точек, включающий 
клиническую оценку, гистологию и ИГХ. Наиболее 
практично рассматривать три уровня барьера: роговой 
слой, зернистый слой и воспалительно-нейроиммун-
ный компонент. Если исследование нацелено на зуд 
и нейроиммунный компонент, целесообразно включать 
IL-31, маркеры нейрогенного воспаления и поведенче-
скую оценку зуда (независимый подсчет по видеофик-
сации) [27, 28]. 

Растительные полифенолы и антоцианы при АД: 
механизмы действия и морфологические маркеры 
эффективности

Антоцианы рассматриваются как одна из наиболее 
перспективных групп полифенолов в дерматологии. 
Полифенолы объединяют широкий спектр раститель-
ных соединений, для которых описаны антиоксидант-
ные и противовоспалительные эффекты. В контексте 
АД ключевым является их потенциал воздействовать 
на несколько узлов патогенеза одновременно: снижать 
активность NF-κB/MAPK, модулировать ответ через 
Nrf2-зависимые механизмы и опосредованно влиять на 
барьерные белки эпидермиса [9, 12]. Эта мультитаргет-
ность особенно важна при хроническом дерматозе, где 
мононаправленное вмешательство может приводить 
к улучшению одного параметра, но не обеспечивать 
устойчивое восстановление барьерной функции.

При этом значимы ограничения интерпретации 
доклинических данных. Во-первых, для антоцианов 
и многих полифенолов характерны низкая системная 
биодоступность, быстрый метаболизм и выраженная 
зависимость эффектов от формы введения; во-вторых, 
антоцианы химически нестабильны (pH-зависимые 
превращения, чувствительность к свету/температуре/
кислороду и ионам металлов), что влияет на факти-
ческое содержание в тканях; в-третьих, при высоких 
дозах и определенных условиях полифенолы могут 
демонстрировать прооксидантное поведение, поэто-
му обязателен контроль дозы и маркеров эффектив-
ности [25, 40].

Антоцианы при АД действуют через цепочку ос-
лабление окислительного повреждения–снижение 
провоспалительной активации–активация дифферен-
цировки кератиноцитов и TJ-белков. На моделях дер-
матита показаны воспроизводимые морфологические 
эффекты: уменьшение толщины эпидермиса и индекса 
акантоза/спонгиоза, снижение площади дермального 
инфильтрата, частичное восстановление экспрессии 

FLG и CLDN1, а также уменьшение таких маркеров 
оксидативного повреждения, как 4 гидроксиноненаль 
(4 hydroxynonenal, 4 HNE) и 8 гидрокси 2’-дезоксигуа-
нозин (8 hydroxy 2’ deoxyguanosine, OHdG) [41, 42] на 
фоне активации Nrf2/HO-1 [43, 44]. Отдельно следует 
различать эффекты чистых соединений и многокомпо-
нентных экстрактов: без стандартизации по маркерным 
компонентам и аналитического контроля партий при-
чинно-следственная связь остается ограниченной [40, 
45]. Прямое сравнение эффективности осложнено 
гетерогенностью протоколов, однако сопоставление 
по унифицированным конечным точкам позволяет вы-
делить повторяющиеся эффекты различных классов 
полифенолов (табл. 1).

Наиболее частые причины несопоставимости: раз-
личия в дозах и форме доставки, разный протокол 
морфологического анализа и отсутствие ослепления 
при оценке ИГХ-препаратов, поэтому в таблице 1 от-
ражается направление эффектов, а не ранжирование 
эффективности.

Лекарственная форма имеет принципиальное значе-
ние, поскольку стабильность и доступность полифено-
лов в тканях ограничены. Современные подходы вклю-
чают использование гелей, гидрогелей и полимерных 
систем, обеспечивающих локальный контроль воспа-
ления и оксидативного стресса и, как следствие, более 
выраженное тканевое улучшение [45, 49, 50].

Для практики разработки это означает, что при 
сравнении сырого экстракта и формулированного про-
дукта морфологическая разница может быть значимой 
и должна учитываться при интерпретации результатов.

Epilobium angustifolium (кипрей узколистный) 
как источник полифенолов: постановка 
исследовательской задачи для моделей АД

Кипрей узколистный (Epilobium (Chamerion) 
angustifolium L.) представляет интерес как источник 
полифенольных соединений (эллаготанины, флавонои
ды; в отдельных работах — антоциановые фракции), 
потенциально релевантных барьер-ориентированным 
стратегиям при воспалительных дерматозах [51–53]. 
Если сопоставлять этот профиль с патогенезом АД, 
наиболее значимыми являются противовоспалитель-
ные и антиоксидантные свойства полифенолов [54, 
55], а также возможный антимикробный эффект [56, 
57]. Тем не менее опубликованные данные о его эффек-
тивности именно в стандартизованных моделях АД на 
текущий момент ограничены, поэтому последующий 
текст следует рассматривать как постановку исследо-
вательской задачи: какие маркеры, модели и критерии 
качества нужны, чтобы перевести фитохимические / in 
vitro наблюдения в доклинически доказуемый тканевой 
эффект [58, 59].

Перевод растительного сырья в препарат, пригод-
ный для доклинического и затем клинического обосно-
вания, требует стандартизации состава и валидации. 
Для полифенольных и антоциан-богатых экстрактов 
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Таблица 1 | Table 1
Сравнительная характеристика эффектов полифенолов в экспериментальных моделях атопического дерматита | 

Comparative evaluation of polyphenols in experimental models of atopic dermatitis

Класс 
препаратов 

(модель) | Class 
of compounds 

(model)

Воспаление: 
NF-κB/MAPK; 
JAK/STAT6 | 
Inflammatory 

pathways:  
NF-κB/MAPK; 

JAK/STAT6 

Морфология: 
толщина эпидермиса; 

акантоз/спонгиоз; 
инфильтрат | 
Morphological 

changes: epidermal 
thickness; acanthosis/
spongiosis; infiltrate

Барьерная 
функция: 

FLG; 
CLDN1; 

TJ | Barrier 
function: 

FLG; 
CLDN1;TJ

Окислительно-
восстановительные 

реакции: 
4-HNE/8‑OHdG, 

Nrf2/HO‑1 | 
Redox status: 

4-HNE/8‑OHdG, 
Nrf2/HO‑1

Ограничения |  
Limitations

Антоцианы 
(DNCB, 
оксазолон) | 
Anthocyanins 
(DNCB, 
oxazolone) 
[9, 12, 41, 42]

↓ / Нет данных |  
No data 
available

↓ / ↓ / ↓ ↑ / ↑ / 0 ↓ / ↑ Нет стандартизации состава, 
дозы, формы препарата; 
гетерогенность панели 
маркеров; открытое | Lack of 
standardization of composition, 
dose, and formulation; 
heterogeneity of marker panels; 
open label design

Смеси 
полифенолов  
из растительных 
экстрактов 
(DNCB) |  
Plant extract-
derived 
polyphenol 
mixtures 
(DNCB) [9, 12, 
43]

↓ / Нет данных |  
No data 
available

↓ / ↓ / ↓ Нет данных 
| No data 

available / 0

↑ / ↓ Нет стандартизации 
состава, валидации партий, 
противоречия по TJ/FLG;  
открытое | Lack of 
standardization of composition 
and batch validation, TJ/FLG 
expression; open-label design

Стилбены 
(DNCB) | 
Stilbenes 
(DNCB) [46]

↓ Th2-цитокины 
| Th2-cytokines

↓ / ↓ / ↓ ↑ / ↑ / 0 0 / 0 Нет сопоставимости доз; 
разные режимы введения; 
открытое | Lack of dose 
comparability; different 
administration regimens; open-
label design

Куркуминоиды 
(DNCB) | 
Curcuminoids 
(DNCB) [47, 48]

↓ / Нет данных 
| No data 
available

↓ / ↓ / ↓ 0 / 0 / 0 0 / 0 Нет сопоставимых конечных 
точек | Lack of comparable 
endpoints

Системы 
доставки 
полифенолов/
флавоноидов 
(различные) |  
Polyphenol/
flavonoid 
delivery systems 
(various models)
[45, 49, 50]

↓ / Нет данных |  
No data 
available

↓ / ↓ / ↓ Зависит 
от носителя 
и активного 
вещества | 
Depends  

on the carrier 
and the active 

compound

↑ / ↓ Гетерогенность носителей 
и активных веществ, 
неполная химическая 
характеристика, эффект 
носителя трудно отделить 
от эффекта полифенола | 
Heterogeneity of carriers and 
active compounds, incomplete 
chemical characterization, and 
difficulty distinguishing   carrier 
effects from polyphenol-specific 
effects

↓ – снижение показателя, ↑ – повышение показателя. 0 – без значимых изменений | ↓ – decrease in the parameter, ↑ – increase in the 
parameter, 0 – no significant changes



КЛИНИЧЕСКАЯ И ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ МОРФОЛОГИЯ / CLINICAL AND EXPERIMENTAL MORPHOLOGY       Том 15  № 3  2026 21

ОБЗОРЫ ЛИТЕРАТУРЫ

критичны выбор части растения, сезон и регион заго-
товки, условия сушки и экстракции, а также контроль 
профиля маркерных компонентов методом жидкостной 
хроматографии с масс-спектрометрией [54, 59].

Стандартизация позволит связать морфологическое 
улучшение с конкретной химической характеристи-
кой экстракта и избежать низкой воспроизводимости 
между партиями. Для экстракта, ориентированного на 
адъювантную терапию АД, рационально выстроить до-
клиническую схему так, чтобы она отвечала требовани-
ям доказательности: воспроизводимая модель (DNCB/
DNFB или MC903), дозозависимая оценка, сравнение 
лекарственных форм, а также комплексная морфология 
и ИГХ-панель [10, 39, 40]. В таблице 2 приведен при-
мер базовой минимальной панели маркеров, которая 
позволяет оценивать барьерную функцию, воспаление 
и выраженность окислительно-восстановительных ре-
акций без чрезмерного расширения протокола.

Оценка клинической выраженности дерматита, 
морфометрия толщины эпидермиса и индекса аканто-
за/спонгиоза, полуколичественная оценка экспрессии 
FLG, CLDN1 и Nrf2/HO-1 (H-score), подсчет IL-4/IL-13-  
и IL-31-позитивных клеток, доли дермы, занятой вос-
палительным инфильтратом, а также маркеров оксида-

тивного стресса (4-HNE или 8-OHdG) в стандартных 
моделях DNCB/DNFB и MC903 позволяют оценить 
восстановление всех трех уровней барьера (роговой 
слой, TJ-барьер, воспалительно-нейроиммунный ком-
понент) [10, 27, 39, 40].

Заключение
В обзоре систематизированы морфологические 

и иммуногистохимические маркеры для оценки тера-
певтической эффективности полифенолов и антоциа-
нов в экспериментальных моделях атопического дер-
матита. Установлено, что растительные полифенолы 
регулируют воспалительные реакции, восстанавливают 
барьерные белки филаггрин и клаудин-1, активируют 
антиоксидантную систему Nrf2/HO-1. Рекомендуется 
панель маркеров для оценки барьер-ориентированной 
терапии, включая толщину эпидермиса, экспрессию 
TJ-белков и окислительный стресс. Показана необходи-
мость стандартизации состава экстрактов и протоколов 
исследований. Антоциансодержащее сырье, такое как 
Epilobium (Chamerion) angustifolium L., следует рас-
сматривать как перспективную платформу для разра-
ботки стандартизованных дерматотропных препаратов 
на основе российского растительного сырья.

Таблица 2 | Table 2
Рекомендуемые морфологические и иммуногистохимические маркеры для оценки барьер-ориентированных 

вмешательств при АД (пример панели) | Recommended histological and immunohistochemical marker panel for assessing 
barrier-oriented interventions in atopic dermatitis (an example panel)

Блок | Domain Гистология | Histological 
features

ИГХ-маркеры (минимум) | 
Minimum IHC marker panel

Интерпретация | Interpretation

Барьер рогового слоя | 
Stratum corneum barrier

Толщина, гипер-/паракератоз, 
спонгиоз, шелушение/
трещины; сухость | Thickness, 
hyperkeratosis, parakeratosis, 
spongiosis, scaling/cracking; 
dryness

FLG ± лорикрин | 
FLG ± loricrin

Восстановление дифференцировки; 
нормализация оси FLG–NMF; 
улучшение барьерной функции 
и гидратации | Restoration of epidermal 
differentiation; normalization  
of FLG–NMF axis; improvement  
of barrier function and hydration

Зернистый слой | 
Granular layer barrier

Целостность, 
непрерывность/«мозаичность», 
отсутствие выраженного 
спонгиоза | Integrity, continuity/
mosaic pattern, absence of 
pronounced spongiosis

CLDN1 ± белок плотных 
контактов zonula  
occludens 1, окклюдин |  
CLDN1 ± ZO-1 (TJP1), 
occludin

Нормализация «внутреннего» 
эпидермального барьера, снижение 
парацеллюлярной проницаемости | 
Normalization of the internal epidermal 
barrier and reduction  
of paracellular permeability

Воспаление |  
Inflammation

Инфильтрат, сосудистая  
реакция | Inflammatory infiltrate, 
vascular response

p-STAT6 или NF-κB p65 ± 
IL-4/IL-13 | p-STAT6  
or NF-κB p65 ± IL-4/IL-13

Активность Th2-сигналинга/
воспалительных каскадов |  
Activity of Th2 signaling  
and inflammatory cascades

Окислительное 
повреждение 
и цитопротективный 
ответ | Oxidative 
damage and 
cytoprotective response

Некробиоз кератиноцитов, 
вакуолизация, дегенерация 
коллагеновых волокон | 
Keratinocyte necrobiosis, 
vacuolization, collagen fiber 
degeneration

4-HNE или 8-OHdG +  
Nrf2/HO-1 | 4-HNE or 
8-OHdG + Nrf2/HO-1

Баланс между повреждением тканей 
и цитопротекторной защитой | 
Balance between tissue damage and 
cytoprotective defense
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