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Введение. Актуальнейшей проблемой современной медицины является борьба с заболеванием, вызывае-
мым вирусом иммунодефицита человека (ВИЧ), – ВИЧ-инфекцией. Применяемые химические соединения 
улучшили ситуацию для инфицированных, однако они токсичны, нарушают обмен веществ и не могут из-
бавить организм от интегрированного вируса. Появление резистентных штаммов ВИЧ делает эти лечебные 
средства неэффективными. Часто смерть ВИЧ-инфицированных наступает в результате развития оппорту-
нистических инфекций, вызванных вирусами семейства Herpesviridae. Поэтому ак туален поиск новых ле-
чебных и профилактических препаратов, менее токсичных, активных в отношении нескольких вирусов одно-
временно. Базидиомицеты, высшие грибы, являются источником лекарственных соединений, обладающих 
антимикробными и противовирусными свойствами. Гуминовые соединения (ГС) различной природы также 
обладают противовирусной активностью. 
Цель исследования – получение и испытание нетоксичных препаратов из базидиомицета Inonotus obliquus 
и ГС из бурых углей в отношении вирусов, патогенных для человека: ВИЧ и вируса простого герпеса (ВПГ).
Материал и методы. На модели лимфобластоидных клеток MT-4, инфицированных штаммами ВИЧ, тип 1  
(ВИЧ-1), и монослойной культуры клеток Vero, инфицированной ВПГ, тип 1 (ВПГ-1), изучена противови-
русная активность экстрактов меланина, полученных из культивируемой культуры гриба чага Inonotus 
obliquus, и ГС – из бурого угля Канско-Ачинского месторождения с использованием вирусологических и 
статистических методов исследования.
Результаты и обсуждение. Установлено, что все исследованные соединения не обладали цитотоксиче-
ским действием на клетки при концентрации 100 мкг/мл. Показано, что экстракты базидиомицетов и ГС об-
ладают противовирусной активностью в отношении ВИЧ-1 и ВПГ-1. ЭК50 (50% эффективная концентрация) 
в отношении ВИЧ-1 составила 3,7–5,0 мкг/мл, индекс селективности – 28–35. Противогерпетическая актив-
ность обнаружена при дозе 50–100 мкг/мл. Противовирусная эффективность меланиновых соединений 
установлена как при «профилактической» (за 2 ч до инфицирования клеток), так и при «лечебной» схе-
ме введения препаратов как в отношении ВИЧ-1, так и ВПГ-1. Наличие противовирусной активности 
меланина и ГС в отношении РНК-содержащего вируса ВИЧ-1 и ДНК-содержащего вируса ВПГ-1 в нашем 
исследовании совпадает с результатами ряда авторов в отношении вирусов гриппа, герпеса, ВИЧ, ге-
патита В, Коксаки, осповакцины, что позволяет высказать предположение о том, что тип нуклеиновой 
кислоты вируса не играет принципиальной роли в антивирусном действия этих препаратов. Очевидно 
также, что ГС эффективны как в отношении вирусов с оболочкой, так и безоболочечных вирусов.
Заключение. В целом можно заключить, что для меланиновых и гуминовых соединений характерна 
низкая токсичность при наличии и вирулицидной, и противовирусной активности. Это позволяет рас-
сматривать исследованные соединения как основу для создания безопасных лекарственных средств, 
эффективных в отношении возбудителей различных вирусных инфекций.
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Introduction. One of the most urgent problem of modern medicine is the fight against the disease caused by 
the Human Immunodeficiency Virus (HIV) – HIV infection. The chemical compounds have improved the situation 
for infected people, but they are toxic, disrupt the metabolism and cannot eliminate the integrated virus from the 
body. The emergence of resistant HIV strains makes these treatments ineffective. Often, the death of HIV-infected 
people occurs as a result of the development of opportunistic infections caused by viruses of the Herpesviridae 
family. Therefore, the search for new therapeutic and preventive drugs that are less toxic and active against several 
viruses at the same time is relevant. Basidiomycetes, higher fungi, are a source of medicinal compounds that have 
antimicrobial properties, as well as antiviral ones. Humic compounds (HS) of various nature also have antiviral 
activity.
The aim of the study was to obtain nontoxic compounds from the basidiomycete Inonotus obliquus and humic 
compounds from brown coals and to test their activity against viruses that are pathogenic to humans: HIV and 
Herpes Simplex Virus (HSV).
Material and methods. The antiviral activity of melanin extracts obtained from the culture of the chaga fungus 
Inonotus obliquus and HS from the brown coal of the Kansko-Achinsk Deposit was studied using a model of MT-4 
lymphoblastoid cells infected with HIV type 1 (HIV–1) strains and a monolayer culture of Vero cells infected with 
HSV type 1 (HSV-1) using virological and statistical research methods.
Results and discussion. It was found that all the studied compounds did not have a cytotoxic effect on cells at a 
concentration of 100 mcg/ml. It was shown that extracts of basidiomycetes and HS have antiviral activity against 
HIV-1 and HSV-1. EC50 (50%-effective concentration) for HIV-1 was 3.7–5.0 mcg/ml, selectivity index 28–35. 
Antiherpetic activity was detected at a dose of 50–100 mcg/ml. The antiviral effectiveness of melanin compounds 
was established both in the «preventive» (2 hours before cell infection) and in the «therapeutic» regimen of drug 
administration, both for HIV-1 and HSV-1. The presence of antiviral activity of melanin and HS in relation to the 
RNA-containing HIV-1 virus and DNA-containing HSV-1 virus in our study coincides with the results of a number of 
authors in relation to influenza viruses, herpes virus, HIV, hepatitis B virus, Coxsackievirus, smallpox vaccine virus, 
which suggests that the type of nucleic acid in the virus does not play a fundamental role in the antiviral action of 
these drugs. It is also clear that HS is effective against both enveloped and non-enveloped viruses.
Conclusion. In general, it can be concluded that melanin and humic compounds are characterized by low toxicity 
in the presence of both virucidal and antiviral activity. This allows us to consider the studied compounds as the 
basis for creating safe medicines that are effective against pathogens of various viral infections.
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Введение
Актуальнейшей проблемой современной медицины 

является борьба с заболеванием, вызываемым вирусом 
иммунодефицита человека (ВИЧ), – ВИЧ-инфекцией, 
которая за короткий срок привела к заражению и смер-
ти миллионов человек. Применяемые химические со-
единения улучшили ситуацию для инфицированных, 
однако они токсичны для человека, нарушают обмен 
веществ и не могут избавить организм от интегриро-
ванного вируса [1–3]. Появление резистентных штам-
мов ВИЧ делает эти лечебные средства неэффективны-
ми. Течение ВИЧ-инфекции тесно связано с развитием 
оппортунистических инфекций, и часто смерть боль-
ных наступает в результате развития вирусных инфек-
ций, вызванных вирусами семейства Herpesviridae. 

В связи с этим ак туален поиск новых лечебных 
и профилактических препаратов, менее токсичных, 
активных в отношении нескольких вирусов одновре-
менно, способных также атаковать резервуары вируса, 
пока недоступные для проникновения существующих 
лекарств. Поэтому заявление, прозвучавшее во Все-
мирной Организации Здравоохранения еще в 1989 г. 
о необходимости обратить внимание на возможности 
этномедицины, фитотерапии и использование нату-
ральных продуктов для борьбы с ВИЧ/СПИДом, и се-
годня не потеряло своей актуальности [3].

Базидиомицеты, высшие грибы, используемые 
в пищу, являются источником лекарственных соеди-
нений, обладающих антимикробными свойствами, 
в том числе противовирусными [4]. Большинство 
исследователей связывают эти эффекты с наличием 
в грибах меланинов – высокомолекулярных гетеро-
генных полимеров, представленных в виде черных 
и коричневых пигментов. Темный цвет меланинов 
определяется тем, что они не излучают поглощен-
ный видимый или невидимый свет, а преобразуют 
энергию во вращательную и вибрационную актив-
ность внутри молекулы, рассеивая ее в виде тепла. 
Свободные электроны, способные к обменному вза-
имодействию, определяют антиоксидантные свой-
ства меланинов [5].

Меланины повышают толерантность грибов к эко-
логическим стрессам, улучшая их выживаемость. 
Они защищают грибковые структуры от ультрафио-
летового излучения, повышенной температуры, вы-
сыхания, окислителей, токсичных соединений и атак 
микробов благодаря своей хелатирующей способно-
сти [5, 6]. Имеется ряд данных о непосредственном 
взаимодействии молекул меланина с вирионами, на-
ходящимися в межклеточной среде [7]. Имеется так-
же предположение, что экстракт чаги ингибировал 

репродукцию вируса простого герпеса (ВПГ-1), воз-
действуя на вирусные гликопротеины [8]. 

Гуминовые соединения (ГС) (производное от ла-
тинского humus – «земля» или «почва») различной 
природы также обладают широким спектром актив-
ностей, поскольку сами являются важнейшими ком-
понентами биосферы. Они участвуют в миграции 
катионов, снижают негативное действие токсичных 
веществ, влияют на развитие организмов и тепловой 
баланс планеты [9].

Установлена противовирусная активность ГС в от-
ношении различных вирусов с оболочкой и без ли-
пидной оболочки: вируса гриппа А, ВПГ-1, цитомега-
ловируса, ВИЧ, вируса Коксаки [10, 11]. 

Целью данных исследований было получение и ис-
пытание нетоксичных препаратов из базидиомицета 
Inonotus obliquus и ГС из бурых углей в отношении 
ряда вирусов, патогенных для человека, таких как 
ВИЧ-1 и ВПГ-1.

Материал и методы
Вирусы. В качестве источника ВИЧ использовали 

штамм ВИЧ-1899А (субтип В; Германия), штамм ВИЧ-
1ИВ735 (субтип В; Россия), штамм ВИЧ-1ИВ741 (субтип 
АЕ; Россия) из коллекции штаммов ВИЧ Института 
вирусологии им. Д.И. Ивановского ФГБУ «НИЦЭМ 
им. Н.Ф. Гамалеи» Минздрава России. 

В работе использовали ВПГ-1, штамм Л2, получен-
ный из Государственной коллекции вирусов Инсти-
тута вирусологии им. Д.И. Ивановского ФГБУ «НИ-
ЦЭМ им. Н.Ф. Гамалеи» Минздрава России. 

Клетки. Для работы с ВИЧ использовали переви-
ваемые лимфобластоидные клетки человека МТ-4. 
Для работы с ВПГ использовали перевиваемую куль-
туру клеток почки зеленых мартышек Vero. Клеточ-
ные культуры получены из коллекции культур клеток 
Института вирусологии им. Д.И. Ивановского ФГБУ 
«НИЦЭМ им. Н.Ф. Гамалеи» Минздрава России. 

Исследование цитотоксического действия пре-
паратов. Исследуемые образцы добавляли к клет-
кам в различных концентрациях. Инкубировали 
клетки при 37°С в атмосфере с 5% СО2 и 98% влаж-
ности 1–5 дней (в зависимости от типа клеток). 
Учет результатов: определение жизнеспособности 
и количества клеток при помощи красителя.

Исследование противовирусного действия образ-
цов в отношении ВИЧ-1. Внесение исследуемого 
образца в различных дозах проводили одновремен-
но с инфицированием вирусом в дозе 0,01 ТЦИД50/
клетку (50% тканевая цитопатическая инфекционная 
доза) или при предварительной 2-часовой инкуба-
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ции. Инкубацию клеток проводили в течение 5 дней 
при 37°С в атмосфере с 5% СО2 и 98% влажности. 
Учет результатов осуществляли окрашиванием кле-
ток с помощью тетразолиевого красителя (методом 
МТТ) cо спектрофотометрией и световой микроско-
пией – исследованием цитопатического эффекта ви-
руса (ЦПЭ) и вирус-индуцируемого синцития (синци-
тий – конгломерат нескольких клеток с общей клеточ-
ной оболочкой, образовавшейся в результате слияния 
их мембран), определением антигена вируса в культу-
ральной жидкости инфицированных клеток.

Степень защиты клеток от цитодеструктивного 
действия вируса определяли по формуле:

                       А - В % защиты = ------------ х 100, 
                       К - В

где А – число жизнеспособных клеток в опытной группе;
В – то же в инфицированной культуре (контроль 

вируса); 
К – то же в неинфицированной культуре (контроль 

клеток).
Определение антигена вируса в культуральной 

жидкости инфицированных клеток проводили мето-
дом иммуноферментного анализа с использованием 
коммерческого набора GENSCREENТМ ULTRA HIV 
Ag-Ab фирмы BIO-RAD согласно инструкции изго-
товителя. Результаты учитывали с помощью фото-
метра Stat Fax-3200 производства США при длине 
волны 450/630 нм. Чувствительность тест-системы –  
менее 25 пкг/мл. 

Исследование противовирусного действия образ-
цов в отношении ВПГ-1. В монослойную культуру 
клеток Vero вносили испытуемые образцы в различ-
ных концентрациях с вирусом в дозе 100 ТЦИД50 
одновременно или за 2 ч до инфицирования. Кон-
тролем служили клетки, не обработанные исследуе-
мыми веществами и инфицированные ВПГ-1. Опыт-
ные и контрольные клетки в 96-луночных панелях 
помещали в инкубатор при 37°С и 5,0% СО2 до по-
ражения 100% клеток в контроле. Учет проводили 
микроскопически и методом МТТ (с помощью тет-
разолиевого красителя). 

Получение культуральных меланинов (образцы 14-
23, 15-48, 15-54, 16-32, 16-42). Для получения мелани-
нов в глубинной культуре использовали штамм гриба 
чага Inonotus obliquus F-1244, выращенный на глюко-
зо-триптонной среде следующего состава, г/л: глюкоза –  
30; триптон – 2,5; дрожжевой экстракт – 1,25; KH2PO4 –  
1,1; K2HPO4 – 4,4; MgSO4 – 0,25; рН 7,0–8,0. Культи-
вирование осуществлялось в 0,75 л колбах на качалке 
при 200 об./мин, 26°С в течение 12 сут, до максималь-
ного накопления меланинов. Для выделения мелани-
нов, секретированных в среду, сначала фильтрованием 
отделяли мицелий, а затем меланины осаждали соля-
ной кислотой. Меланины из мицелия экстрагирова-
ли 2% NaOH, отделяли экстракт центрифугированием, 
а затем меланины также осаждали соляной кислотой. 
Меланины подвергали очистке посредством 6-кратно-
го переосаждения. После очистки и высушивания пре-
парат меланина представлял собой черные кристал-

лы с ярким мерцающим блеском. После измельчения 
кристаллов меланин представлял собой темно-бурый 
порошок. 

Получение образцов ГС (образцы 12-47, 14-46, 14-
75, 14-80, 14-82, 16-35). В качестве источника ГС 
использовали бурый уголь Канско-Ачинского место-
рождения, предварительно измельченный в мельнице 
(размер частиц до 0,25 мм). Для получения водора-
створимых соединений порошок обрабатывали 2,5% 
раствором аммиака в гомогенизаторе, с последую-
щим отделением нерастворимой фракции и очисткой 
ГС методом 6-кратного переосаждения по методике, 
описанной ранее [12].

Методы статистической обработки результа-
тов. Статистический анализ данных описательной 
статистики и определения коэффициента Стьюдента 
проводили с помощью программы BioStat 2009 (Ana-
lystSoft). Уровень значимости (α) был равен 0,05.

Результаты исследования

1. Антиретровирусная активность гуминовых и 
 меланиновых веществ в культуре клеток 

Результаты антиретровирусной активности образ-
цов представлены в табл. 1–2.

Полученные данные (см. табл. 1) показали, что 
наименьшей цитотоксичностью обладал образец 14-
82. При концентрации 50–400 мкг/мл жизнеспособ-
ность клеток составила 97,7–95,9% соответственно 
по сравнению с контролем. Наибольшая цитоток-
сичность обнаружена у образца 15-54 – при концен-
трации 400 мкг/мл жизнеспособность клеток соста-
вила 69,2%. В целом все исследованные соединения 
не обладали цитотоксическим действием на клетки 
при концентрации 100 мкг/мл. СТ50 (50% среднеток-
сичная концентрация) для соединений 16-32 и 16-35 
составила 140 и 130 мкг/мл соответственно.

Противовирусная активность в отношении ВИЧ-1 
обнаружена у образцов 12-47, 14-23, 14-46, 14-75, 14-
80, 14-82, 16-32, 16-35 при концентрации 10–400 мкг/
мл. Наибольшей противовирусной активностью в от-
ношении ВИЧ-1 обладали образцы 16-32, 16-35 – при 
концентрации 10 мкг/мл отмечена 92,4–94,1% защита 
клеток от ЦПЭ вируса и отсутствовали вирус-инду-
цированные синцитии, а также обнаружено снижение 
на 60,3–81,6% уровня вирусного антигена в культу-
ральной жидкости ВИЧ-инфицированных клеток. ЭК50 
(50% эффективная концентрация) препарата 16-32 –  
3,7 мкг/мл, 16-35 – 5,0 мкг/мл. Индекс селективности 
для препарата 16-32 – 35, 16-35 – 28. При этом препа-
раты были эффективны в отношении штаммов ВИЧ-1 
разных субтипов, выделенных в разных регионах мира 
(Западная Европа и Россия) (см. табл. 2).

2. Противогерпетическая активность гуминовых  
и меланиновых веществ в культуре клеток. 

Результаты исследования противогерпетической 
активности гуминовых и меланиновых веществ пред-
ставлены в таблицах 3 и 4.

В отношении ВПГ-1 также наблюдался про-
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Таблица 1. Исследование противовирусной активности образцов на модели клеток человека (МТ-4), инфицированных ВИЧ-1 
Тable 1. Study of antiviral activity of samples on a model of human cells (MT-4) infected with HIV-1

Образец
Sample

Концентрация, 
мкг/мл

Concentration, 
mcg/ml

Без вируса (токсичность)
 No virus (toxicity)

**ВИЧ-инфекция
**HIV-infection

*жизнеспособность клеток, %
*Cell viability, %

ЦПЭ-синцитии, %
CPE- syncytia,%

защита клеток, %
Cell protection,%

cнижение уровня вирусного антигена, %
Reduction of the level of viral antigen, %

12-47 150 91,4 ± 0,02 0 68,0 ± 0,01 74,9 ± 0,01
125 93,2 ± 0,02 0 60,8 ± 0,02 67,6 ± 0,03
100 98,4 ± 0,03 0 50,4 ± 0,03 65,1 ± 0,02
75 98,8 ± 0,02 0 46,7 ± 0,02 63,7 ± 0,03
50 99,2 ± 0,04 10 31,2 ± 0,04 52,0 ± 0,04
25 99,4 ± 0,05 100 12,8 ± 0,05 34,4 ± 0,05

14-23 150 89,0 ± 0,02 0 73,6 ± 0,01 66,8 ± 0,03
125 90,4 ± 0,01 0 71,9 ± 0,02 61,0 ± 0,02
100 97,2 ± 0,03 0 63,4 ± 0,01 58,3 ± 0,04
75 97,8 ± 0,02 0 63,2 ± 0,02 58,1 ± 0,04
50 98,6 ± 0,04 10 37,8 ± 0,03 54,9 ± 0,05
25 99,8 ± 0,05 10 29,5 ± 0,04 5,7 ± 0,02

14-46 150 92,0 ± 0,03 0 79,9 ± 0,01 63,2 ± 0,02
125 93,0 ± 0,02 0 78,0 ± 0,02 54,7 ± 0,04
100 97,3 ± 0,02 0 60,7 ± 0,02 51,3 ± 0,05
75 97,8 ± 0,03 0 59,3 ± 0,04 50,1 ± 0,03
50 98,4 ± 0,03 0 54,2 ± 0,05 48,6 ± 0,04
25 98,8 ± 0,04 10 49,9 ± 0,05 36,0 ± 0,05

14-75 400 85,8 ± 0,03 0 89,0 ± 0,02 98,2 ± 0,01
200 87,4 ± 0,03 0 88,6 ± 0,01 97,7 ± 0,02
100 87,9 ± 0,04 10 68,9 ± 0,02 58,1 ± 0,05
50 89,0 ± 0,05 100 47,0 ± 0,03 5,1 ± 0,05

14-80 400 89,9 ± 0,02 0 89,0 ± 0,02 97,3 ± 0,03
200 91,1 ± 0,03 0 85,8 ± 0,03 96,6 ± 0,04
100 92,7 ± 0,04 10 68,1 ± 0,04 32,3 ± 0,05
50 94,3 ± 0,05 100 21,7 ± 0,05 7,2 ± 0,01

14-82 400 95,9 ± 0,03 0 95,6 ± 0,01 98,4 ± 0,02
200 96,4 ± 0,03 0 86,7 ± 0,02 97,3 ± 0,03
100 96,8 ± 0,03 0 84,3 ± 0,04 96,4 ± 0,03
50 97,7 ± 0,04 10 59,1 ± 0,04 23,8 ± 0,02

15-48 400 81,1 ± 0,05 10 27,0 ± 0,03 1,1 ± 0,05
200 82,2 ± 0,05 100 13,5 ± 0,03 0,8 ± 0,04
100 83,3 ± 0,03 100 5,7 ± 0,05 0,7 ± 0,03
50 83,6 ± 0,04 100 5,3 ± 0,05 0,2 ± 0,05

15-54 400 69,2 ± 0,04 100 7,1 ± 0,04 4,4 ± 0,05
200 70,1 ± 0,02 100 3,2 ± 0,05 3,8 ± 0,05
100 70,8 ± 0,04 100 0,2 ± 0,05 2,1 ± 0,05
50 71,2 ± 0,05 100 0 0,5 ± 0,04

Контроль клеток 
Cell Control

100 0 – –

Контроль вируса 
Virus Contol

– 100 – –

 Примечание: * – жизнеспособность клеток по отношению к интактному контролю  клеток, %; ** – внесение препаратов одновременно 
с инфицированием.

Note: * – cell viability in comparison to intact control cells, %;  ** – introduction of compounds simultaneously with infection.

тивовирусный эффект исследованных соедине-
ний: 12-47, 14-46, 15-48, 15-54, 16-32 (см. табл. 3, 4). 
В контрольных культурах клеток (инфицированных 
ВПГ-1 и не обработанных исследуемыми соедине-
ниями) через 48 ч развивался вирус-индуцирован-
ный ЦПЭ. ГС (образцы №12-47 и 14-46) защищали 
клетки от цитопатического действия ВПГ-1 при ми-

нимальных концентрациях 100 мкг/мл для №12-47 
и 150 мкг/мл – для  №14-46 (см. табл. 4). В случае 
меланиновых соединений противовирусный эффект 
был несколько выше – противогерпетическая актив-
ность отмечена уже при дозе препарата 50 мкг/мл. 
Предварительная инкубация клеток с препаратом 
в течение 2 ч увеличивала противовирусный эффект.
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Обсуждение
Желание использовать возможности природы 

для борьбы с инфекционными заболеваниями у че-
ловечества было всегда. С древних времен люди 
лечились травами, растениями, грибами, минера-
лами и т.п. 

Поэтому в конце прошлого и начале этого века 
многие грибы исследовали на противовирусную 
активность и обнаружили в некоторых из них со-
единения, обладающие противовирусным эффек-
том в отношении патогенных для человека вирусов 
[4–7, 13].

Экстракты из базидиальных грибов подавляли 
репродукцию вирусов гриппа, ортопоксвирусов, 
ВПГ 1 и 2 типов, вируса Западного Нила, ВИЧ, ви-
руса гепатита В [13–17].

Особый интерес представляют соединения 
из гриба чага, Inonotus obliquus, который содержит 
широкий спектр биологически активных веществ, 
основным компонентом которых является меланин. 

В разных научных коллективах получены сходные 
данные о выраженном антиретровирусном и про-
тивогерпетическом эффекте соединений из Inon-
otus obliquus [17–20]. Эффективные в отношении 
ВИЧ-1 ингибирующие концентрации препаратов 
расположены в пределах 0,5–100 мкг/мл и, несо-
мненно, зависят от технологических моментов по-
лучения соединений.

Следует отметить, что противовирусная актив-
ность меланиновых соединений установлена как 
при профилактической (за 2 ч до инфицирования 
клеток), так и при лечебной схеме введения препа-
ратов как в отношении ВИЧ-1, так и ВПГ-1. 

У препаратов, полученных из базидиомицетов, 
имеется также вирулицидная активность. В работе 
И.А. Разумова и соавт. (2010) [21] описана проти-
вовирусная активность водных экстрактов и по-
лисахаридных фракций, полученных из мицелия 
и плодовых тел высших грибов. Однако из схемы 
экспериментов следует, что вирусы первоначаль-
но инкубировались с исследуемыми соединения-

Таблица 2. Противовирусная активность образцов водного раствора ГС и меланина из жидкой биомассы штамма чаги F-1244 на модели 
клеток человека, инфицированных различными штаммами ВИЧ-1 (концентрация 10 мкг/мл)
Table 2. Antiviral activity of samples of an aqueous solution of humic compound and melanin from the liquid biomass of the F-1244 chaga strain on 
a model of human cells infected with various HIV-1 strains (concentration 10 mcg/ml)

Образец
Sample

Защита клеток от цитодеструктивного действия вируса, %
Protection of cells from the cytodestructive action of the virus, %

Штаммы вируса иммунодефицита человека
 Human Immunodeficiency Virus strains

ВИЧ-1899А (субтип В)
HIV-1899A (subtype B)

ВИЧ-1ИВ735 (субтип В)
HIV-1IV735 (subtype B)

ВИЧ-1ИВ741 (субтип АЕ)
HIV-1IV741 (subtype AE)

Гуминовое соединение 
Humic compound (16-35)

92,7 ± 0,02 93,2 ± 0,02 93,2 ± 0,03

Меланин
Melanin (16-32)

81,9 ± 0,03 82,3 ± 0,04 92,4 ± 0,02

Таблица 3. Противогерпетическое действие гуминовых соединений в культуре клеток Vero
Table 3. Antiherpetic effect of humic compounds in Vero cell culture

Концентрации испытуемых 
веществ, мкг/мл

Concentrations of the tested 
substances, mcg/ml

Защита от цитопатического действия 100 ТЦИД50 ВПГ-1, %
Protection from cytopathic action 100 TCID50 HSV-1, %

№12-47 №14-46 Контроль ВПГ-1
Control HSV-1

100,0
150,0
200,0
300,0

100,0 ± 0,0
100,0 ± 0,0
100,0 ± 0,0
100,0 ± 0,0

75,0 ± 0,04
100,0 ± 0,0
100,0 ± 0,0
100,0 ± 0,0

0,0
0,0
0,0
0,0

Таблица 4. Противогерпетическое действие меланиновых веществ в культуре клеток Vero
Table 4. Antiherpetic effect of melanin substances in Vero cell culture

Схема применения испытуемых 
веществ

Scheme of application of the tested 
substances

Концентрация ве-
ществ, мкг/мл

The concentration of 
substances, mcg/ml

Степень защиты клеток от 100 ТЦИД50 вируса, %
The degree of protection of cells from 100 TCID50 virus, %

контроль
Control

15-48 15-54 16-32

Одновременно с инфицированием
Simultaneously with the infection

50
100
250

0
0
0

87,5 ± 0,02
100,0 ± 0,0
100,0 ± 0,0

100,0 ± 0,0
100,0 ± 0,0
100,0 ± 0,0

100,0 ± 0,0
100,0 ± 0,0
100,0 ± 0,0

За 2 ч до инфицирования
2 hours before infection

50
100
250

0
0
0

100,0 ± 0,0
100,0 ± 0,0
100,0 ± 0,0

100,0 ± 0,0
100,0 ± 0,0
100,0 ± 0,0

100,0 ± 0,0
100,0 ± 0,0
100,0 ± 0,0
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ми в течение 1 ч, а затем эту суспензию вносили 
в культуру клеток. Это означает, что фактически 
исследована вирулицидная активность веществ, 
т.к. препараты, действующие на вирус вне клетки, 
называют вирулицидными, а препараты, действую-
щие внутри клетки, – противовирусными.

Источниками гуминовых кислот служат бурый 
уголь, торф, лечебные грязи. В этих случаях обна-
ружена противовирусная активность в отношении 
вирусов гриппа человека и птиц, вирусов герпеса, 
ВИЧ [6, 9, 10, 22]. Время добавления препаратов по-
казывает, что ГС обладают противовирусной актив-
ностью как на стадии проникновения ВИЧ в клетку, 
так и на стадии обратной транскрипции РНК в ДНК, 
а также на стадии интеграции вирусной ДНК в геном 
клетки-хозяина [11, 23, 24]. Влияние полимера гуми-
новой кислоты на раннюю стадию репликации герпе-
свируса было подтверждено результатами экспери-
ментов на животных [25].

Нами также подтверждена противовирусная эф-
фективность ГС, полученных на основе бурого 
угля Канско-Ачинского месторождения, в отноше-
нии ВИЧ-1 и ВПГ-1.

Наличие у ГС из угля вирулицидной активности, 
по нашему мнению, требует экспериментально-
го уточнения. В работе Г.В. Корнилаевой и соавт. 
(2010) [26] предлагается применение этих препара-
тов в качестве микробицидных средств в связи с их 
высоким индексом селективности. В описании ис-
следований указывается, что клетки предваритель-
но инкубировали с соединениями, затем заражали 
вирусом (ВИЧ-1) и после 24 ч инкубации клеток 
с вирусом в присутствии препаратов не связавший-
ся вирус удаляли низкоскоростным центрифугиро-
ванием. Это означает, что контакта вируса с препа-
ратом вне клетки не было. 

Анализируя наш опыт, а также опыт коллег в ис-
следованиях активности веществ при одновременном 
инфицировании клеток и добавлении препаратов на 
определенный период времени, необходимо отме-
тить, что фактически изучались два вида активности: 
противовирусная и вирулицидная. С одной стороны, 
действие соединений на вирус вне клетки – вирули-
цидный эффект, а с другой – на вирус, который попал 
в клетку, – противовирусный эффект. 

Только в случае внесения препарата в уже заражен-
ные клетки можно говорить об «истинно» противови-
русном действии. Однако и здесь требуется уточнение –  
если исследуемое вещество осталось в культураль-
ной среде до момента учета результатов, то вполне 
вероятна возможность действия препарата вне клетки 
на вирионы, выходящие из инфицированных клеток, 
что представляет собой вирулицидный эффект. 

Результаты исследования противовирусной ак-
тивности меланина и ГС в отношении РНК-содер-
жащего вируса ВИЧ-1 и ДНК-содержащего вируса 
ВПГ-1 в нашем исследовании совпадают с резуль-
татами ряда авторов в отношении вирусов гриппа, 
герпеса, ВИЧ, гепатита В, Коксаки, осповакцины 
[8, 10, 11, 13–16, 18, 22–25], что позволяет высказать 

предположение о том, что тип нуклеиновой кисло-
ты у вируса не играет принципиальной роли в ан-
тивирусном действии этих препаратов. Очевидно 
также, что ГС эффективны как в отношении вирусов 
с оболочкой, так и безоболочечных вирусов.

Заключение 
В целом можно заключить, что для меланино-

вых и гуминовых соединений характерна низкая 
токсичность при наличии и вирулицидной, и про-
тивовирусной активности. Это позволяет рассма-
тривать исследованные соединения как основу для 
создания безопасных лекарственных средств, эф-
фективных в отношении возбудителей различных 
вирусных инфекций.
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