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Передбачуваний винахід відноситься до обла-
сті медицини і біотехнології і може бути викорис-
таний для отримання препаратів з антивірусною
дією відносно аденовірусів людини і вірусу герпесу
простого типу 1.

Герпес-віруси і аденовіруси викликають у лю-
дини широкий спектр інфекційних захворювань.
Більш того, вони відомі як фактори ризику для лю-
дей з імунодефіцитним станом, що приймають
імунодепресивну терапію після пересадки органів,
для ВІЛ-інфікованих. В медичну практику впрова-
джено декілька десятків антивірусних препаратів,
в основному синтетичного походження. І якщо для
герпес-вірусів є декілька препаратів з різним сту-
пенем ефективності (ацикловір і його похідні - ган-
цикловір, валцикловір, фармцикловір, пенцикло-
вір, а також цидофовір, видарабін, фоскарнет,
трифлюридин, бривудин, соривудин і ін.), то для
специфічного лікування аденовірусних інфекцій в
світі поки що відсутній специфічний ліцензований
препарат [Lenaerts L., Naesens L. Antiviral therapy
for adenovirus infections//Antiviral Res.-2006.-71.-P.
172-180.]. Використання за кордоном рибавірину і
цидофовіру при генералізованій аденовірусній
інфекції у осіб з імунодефіцитним станом у ряді
випадків було малоефективним і частина хворих
помирала. Недоліком цидофовіру є розвиток рези-
стентності, подразлива дія при лікуванні аденові-
русних захворювань очей, нефротоксичність при
використанні ін'єкційної форми. Розроблений в

Україні противірусний препарат на основі 6-
азацитидину [див. Пат. 21596 A UA. Противірусний
засіб], який має виражену: активність відносно
аденовірусів, не виробляється. Недоліком антиві-
русних препаратів, створених на основі хімічних
сполук є розвиток резистентності при тривалому їх
застосуванні, поява резистентних штамів вірусів,
токсичність. Тому, незважаючи на наявність на
ринку протигерпетичних препаратів, продовжуєть-
ся пошук нових препаратів і відносно вірусів гер-
песу. Останнім часом зріс інтерес до лікарських
препаратів природного походження, отриманих з
морських організмів, які мають широкий спектр
фармакологічної активності. Деякі з них мають і
антивірусну активність, у тому числі відносно віру-
сів герпесу і аденовірусу людини типу 5.

У основу винаходу поставлено задачу засто-
сування високоефективного засобу природного
походження з вираженим антивірусним ефектом
відносно аденовірусів і вірусу герпесу.

Поставлене завдання вирішується тим, що як
антивірусний засіб використовують водний екст-
ракт із цист артемії.

Відомо, що цисти артемії містять значну кіль-
кість біологічно активних речовин (вітамінів, рос-
тових гормонів, антиоксидантів, незамінних жир-
них кислот і амінокислот).  В зв'язку з цим
авторами було висловлено припущення, що про-
дукти з цієї сировини можуть знайти застосування
в медицині і в фармакологічній промисловості [Ру-
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днева И.И. «Артемия: перспективы использования
в народном хозяйстве» Киев, Наукова думка,
1991.С. 113-114]. Було виявлено, що в артемії
знаходиться значна кількість каротиноїдів (36-40
мкг/г ліпідів), вітаміну Α,-вітаміну Ε (6.5 мкг/г маси),
вітаміну К (7.4 мкг/г маси), встановлена висока
антиоксидантна активність екстрактів цист і біома-
си артемії [Руднева И.И., Ответные реакции морс-
ких животных на антропогенное загрязнение Чер-
ного моря» Автореф. докт. дисс, Москва, МГУ,
2000].

Отримання водного екстракту з цист артемії
Артемія - зяброногий рачок, що мешкає в гі-

персолоних водоймищах, розташованих на півдні
України і в Криму. Цисти (яйця) артемії збирали в
Сакському озері і в ставках-випарниках Евпаторій-
ського солезаводу в зимовий період. Для отри-
мання екстракту цисти артемії ретельно промива-
ли в проточній воді, підсушували на
фільтрувальному папері, гомогенізували в скля-
ному гомогенізаторі в охолодженому фізіологічно-
му розчині (0.85%-ний розчин хлориду натрію) в
співвідношенні 1:5 за масою. Гомогенати центри-
фугували протягом 10 хв. при 3000-5000 об/хв.
Отриманий супернатант (надосадну рідину, екст-
ракт) використовували для аналізу, заздалегідь
визначивши концентрацію білка біуретовим мето-
дом.

Приклад 1
Антиаденовірусна дія водного екстракту із

цист артемії Сакського озера.
Використовували перещеплювану лінію епіте-

ліальних клітин людини Неlа і аденовірус людини
типу 2. У пробірки, що містили смужки накривних
скелець вносили по 1  мл суспензії клітин (280
тис.клітин/мл) в середовищі, що складалось з 45%
середовища 199, 45% середовища Ігла і 10% про-
грітої сироватки великої рогатої худоби. Через 24
год. росту клітин в термостаті при 37°С середови-
ще видаляли і клітини інфікували аденовірусом
типу 2 (5 ВУО/клітину). Адсорбцію вірусу проводи-
ли при кімнатній температурі протягом 1 години,
далі клітини тричі відмивали розчином Хенксу від
неадсорбованого вірусу та вносили до пробірки 1
мл середовища Ігла, що містило досліджуваний
препарат в різних концентраціях. Наведена схема
обробки клітин препаратом дозволяє визначити
дію препарату безпосередньо на репродукцію ві-
русу в клітині і відповідає міжнародному Протоко-
лу. На кожну концентрацію речовини використову-
вали 3 пробірки з інфікованими клітинами.
Контролем були інфіковані клітини, які після адсо-
рбції вірусу інкубували в середовищі Ігла без до-
давання препарату. Клітини інкубували при 37°С
протягом 48 годин. Потім середовище з пробірок
видаляли, клітини промивали розчином Хенксу і
фіксували етиловим спиртом (96°) протягом 30 хв.
Після цього спирт з пробірок видаляли, клітини
промивали розчином Хенксу, смужки накривних
скелець з клітинами укладали на предметне скло і
наносили краплю 0,01% акридинового оранжевого.
Через 3-5 хв. фарбування препарат накривали
накривним скельцем і досліджували на наявність
інфікованих клітин, використовуючи люмінісцент-
ний мікроскоп. Інфіковані аденовірусом клітини
виявляли за наявністю в ядрах клітин характерних

ДНК-вмістних вірусних включень [Носач Л.Н., Дя-
ченко Н.С. Цитопатология аденовирусной инфек-
ции. Киев. Наук, думка. - 1982.-124 с]. На кожному
з 3-х скелець прораховували по 500 клітин і визна-
чали відсоток клітин з вірусними включеннями.
Визначали середній відсоток інфікованих клітин
для кожної концентрації препарату і в контролі, а
потім вираховували відсоток зменшення кількості
інфікованих клітин при дії кожної концентрації пре-
парату відносно контролю. Для визначення EC50
препарату, тобто ефективної концентрації, в якій
препарат зменшує кількість інфікованих клітин на
50%, використовували дозозалежну криву.

Екстракт з цист артемії Сакського озера в кон-
центраціях 7 і 2 мкг білка/мл повністю блокував
репродукцію аденовірусу оскільки при дослідженні
клітин в люмінісцентному мікроскопі не виявляли
клітин з вірусними включеннями за наявності їх в
контролі (інфіковані клітини не оброблені препара-
том)  в 62%  клітин.  Інкубація інфікованих клітин в
присутності препарату в концентрації 0,3 мкг біл-
ка/мл зменшувала кількість інфікованих клітин на
17%. ЕС50 препарату складає 1 мкг/мл.

Приклад 2
Антиаденовірусна дія водного екстракту із

цист артемії Сасик-Сивашського солезаводу.
Схема проведення досліджень така ж, як і в

прикладі 1. У досліджених концентраціях 4 і 1 мкг
білка/мл водний екстракт із цист артемії зменшу-
вав кількість інфікованих клітин на 74%, в концен-
трації 0,2 мкг/мл - на 70%. ЕС50 препарату - <0,3
мкг/мл.

Приклад 3
Антигерпетична дія водного екстракту із цист

артемії Сасик-Сивашського солезаводу.
Використовували перещеплювану лінію епіте-

ліальних клітин людини Неlа і вірус герпесу прос-
того типу 1 (штам УС). До лунок 24-х лункової
плашки вносили по 1 мл суспензії клітин (280 тис.
клітин/мл) в ростовому середовищі (45% середо-
вища 199, 45% середовища Ігла і 10% сироватки
великої рогатої худоби). Через 24 год. росту клітин
в атмосфері 5% СО2 в термостаті при 37°С сере-
довище видаляли, а клітини інфікували вірусом
герпесу простого типу 1 (1 БУО/клітину). Адсорб-
цію вірусу проводили в атмосфері 5% СО2 при
кімнатній температурі протягом 2 годин. Після ад-
сорбції вірусу клітини відмивали від неадсорбова-
ного вірусу промиванням розчином Хенксу та вно-
сили до лунки по 1  мл середовища Ігла,  що
містило 0,5% агару Gibco, 2% ембріональної сиро-
ватки теляти і досліджуваний препарат в різних
концентраціях. На кожну концентрацію препарату
використовували не менше 3 лунок плашки. Конт-
ролем були інфіковані клітини, які після адсорбції
вірусу інкубували в середовищі, що не містило
досліджуваний препарат. Клітини інкубували в
атмосфері 5% СО2 при 37°С протягом 48 годин.
Далі агарове покриття видаляли, клітини фарбу-
вали 0,1% розчином генціанового фіолетового в
20% етанолі протягом 20 хв. при кімнатній темпе-
ратурі. Після видалення фарбника плашку підсу-
шували при кімнатній температурі та досліджували
в світловому мікроскопі на наявність вірусних
бляшок, що утворюються при репродукції вірусу.
Антигерпетичну дію препарату визначали за відсо-
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тком зменшення кількості бляшок при дії кожної
концентрації препарату відносно контролю вірусу.

Екстракт із цист артемії Сасик-Сивашського
солезаводу в концентрації 16 мкг білка/мл пригні-
чував репродукцію вірусу герпесу простого типу 1
на 85%, в концентрації 4 мкг/мл - на 56%, а в кон-
центрації 0,5 мкг/мл на 26%. EC50 препарату скла-
дала 2,75 мкг білка/мл.

Таким чином, водний екстракт із цист артемії
Сакського озера і Сасик-Сивашського солезаводу
має виражену інгібуючу дію відносно репродукції
аденовірусу людини типу 2 і вірусу герпесу просто-
го типу 1 в культурі клітин.

Антивірусна активність білкового продукту з
цист артемії раніше не досліджувалась. Антивіру-
сний ефект біологічно активного препарату з цист
артемії має прояв в інгібуванні репродукції адено-
вірусу людини типу 2 і вірусу герпесу простого ти-
пу 1 в культурі клітин. Наявність вітчизняної сиро-
винної бази сприятиме виробництву препарату в
Україні, його широкому застосуванню в наший кра-
їні з можливим виходом на міжнародний ринок.
Також застосування водного екстракту із цист ар-
темії як противірусного засобу сприятиме раціона-
льному використанню ресурсів солоних озер.
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