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Цель работы – исследование противовирусной активности биологически активной добавки на основе экстракта коры осины в 
отношении вируса SARS-CoV-2 на модели сирийского хомяка, а также определение безопасной и эффективной дозы ее приме-
нения. 
Материал и методы. Объектом исследования являлась биологически активная добавка к пище на основе экстракта коры оси-
ны (Populus tremula L.), содержащая концентрированный водный экстракт коры осины и дигидрокверцетин. В работе использо-
вали штамм коронавируса, гомологичный раннему штамму человеческого SARS-CoV-2 – Wuhan-Hu-1, полученный из Государ-
ственной коллекции возбудителей вирусных инфекций и риккетсиозов ФБУН ГНЦ ВБ «Вектор» Роспотребнадзора. Исследование 
противовирусной активности проводили на сирийский хомяках (Mesocricetus auratus), полученных из питомника лабораторных 
животных ФБУН ГНЦ ВБ «Вектор» Роспотребнадзора, по следующим параметрам: количество РНК вируса (вирусная нагрузка) и 
инфекционный титр вируса в тканях легких и носовой полости.  
Результаты. Установлено, что в указанных условиях проведения терапии эффективной безопасной суточной дозой препарата 
на основе экстракта коры осины является доза 2000 мг/кг; на четвертые сутки после заражения достоверно снижалась репли-
кация вируса на слизистых носа инфицированных животных – в 3 раза и инфекционный титр вируса – в 43 раза. При повыше-
нии суточной дозы до 4000 мг/кг наблюдались признаки токсического эффекта. Определена минимальная терапевтическая су-
точная дозировка препарата на раннем сроке после заражения в отношении SARS-CoV-2 – в суточной дозе 250 мг/кг препарат 
достоверно снижал в тканях носовой полости вирусную нагрузку в 6,6 раза и инфекционный титр в 12,5 раза. 
Выводы. В результате проведенных исследований in vivo показано, что биологически активная добавка к пище на основе экс-
тракта коры осины обладает противовирусной активностью в отношении вируса SARS-CoV-2.  
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ВВЕДЕНИЕ 
В последнее время коронавирусная инфекция 

(COVID-19) внесла существенные коррективы в 
нашу жизнь. Коронавирус 2-го типа, вызывающий 
тяжелый острый респираторный синдром (SARS-
CoV-2) впервые появился в Ухане, (КНР) в декаб-
ре 2019 г. [1]. Вирус быстро распространился по 
всему земному шару, заразив к настоящему вре-
мени более 762 млн человек с 6,8 млн смертель-

ными исходами (данные на 1 апреля 2023 г.) [2]. 
SARS-CoV-2 является возбудителем болезни 
COVID-19. Общими клиническими проявлениями 
COVID-19 являются лихорадка, сухой кашель, у 
меньшинства пациентов с затрудненным дыхани-
ем, мышечные и/или суставные боли, головная 
боль/головокружение, снижение вкуса и обоняния, 
диарея и тошнота [3, 4]. Примерно 2% от общего 
числа заражений заканчиваются летальным исхо-
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дом. Поэтому в ответ на продолжающуюся панде-
мию существует острая потребность в терапевти-
ческих и профилактических вариантах. 

В настоящее время не разработаны и не одоб-
рены специальные противовирусные препараты 
для лечения инфекций, вызванных коронавируса-
ми человека. Тем не менее противовирусные пре-
параты могут играть важную роль в лечении паци-
ентов с COVID-19. Замедление репликации SARS-
CoV-2 с помощью безопасных растительных 
средств способно предупреждать или облегчать 
течение болезни. Кроме того, противовирусные 
препараты можно было бы использовать в каче-
стве профилактики для защиты медицинских ра-
ботников и групп высокого риска.  

В связи с распространением COVID-19, ха-
рактеризующейся поражением многих органов и 
систем, но чаще всего легких с дальнейшим фор-
мированием фиброза и тромбоза, представляется 
необходимым поиск и разработка лекарственных 
средств, в том числе растительного происхожде-
ния, способствующих более быстрому купирова-
нию симптомов пневмонии и повышению имму-
нитета. Одним из таких растительных средств мо-
жет стать препарат на основе экстракта коры оси-
ны, доказавший свою эффективность по отноше-
нию к вирусу SARS-CoV-2 [5]. 

Модели инфекции у мелких животных имеют 
решающее значение для оценки и разработки про-
тивовирусных препаратов. Хотя макаки rhesus и 
cynomolgus, по-видимому, являются релевантными 
моделями для изучения ранних стадий COVID-19 
у людей [6], доклинические модели с использова-
нием более мелких животных необходимы для 
обеспечения эффективного и этичного распреде-
ления ресурсов для разработки доклинических и 
клинических исследований эффективности. Си-
рийские хомяки восприимчивы к SARS-CoV-2 и 
развивают легкую форму заболевания легких, по-
добную заболеванию, наблюдаемому у пациентов 
с ранней стадией COVID-19 [7].  

Ц е л ь  р а б о т ы  – исследование проти-
вовирусной активности, определение безопасной и 
эффективной дозы применения биологически ак-
тивной добавки на основе экстракта коры осины в 
отношении вируса SARS-CoV-2 на модели сирий-
ского хомяка. 

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ 
Объект исследования – биологически актив-

ная добавка к пище (БАД) на основе экстракта ко-

ры осины обыкновенной (тополя дрожащего) (Po-
pulus tremula L.) производства ООО «Биолит»  
(г. Томск). Данный препарат, помимо концентри-
рованного водного экстракта коры осины обыкно-
венной, содержит в своём составе природный ан-
тиоксидант, получаемый из древесины лиственни-
цы сибирской (Larix sibirica L.) – дигидрокверце-
тин. Биологически активная добавка представляет 
собой густую сиропообразную непрозрачную жид-
кость буровато-коричневого цвета, очень горького 
вкуса, со слабым специфическим запахом, легко 
растворимую в воде, что обеспечивает её высокую 
биодоступность.  

Коронавирус SARS-CoV-2, штамм hCoV-
19/Russia/Vologda-171613-1208/2020, гомологичный 
штамму Wuhan-Hu-1, получен из Государственной 
коллекции возбудителей вирусных инфекций и 
риккетсиозов ФБУН ГНЦ ВБ «Вектор» Роспо-
требнадзора. Штамм предварительно был нарабо-
тан на культуре клеток Vero E6 (клетки эпителия 
почки африканской зеленой мартышки). Работы, 
связанные с живым вирусом, проводили в услови-
ях максимально изолированной лаборатории, со-
ответствующей международным требованиям 
BSL-3, в ФБУН ГНЦ ВБ «Вектор» Роспотребна-
дзора, имеющего разрешение на проведение таких 
исследований. 

В работе использовали самцов и самок аут-
бредных сирийских хомяков (Mesocricetus auratus) 
массой 100–120 г, полученных из питомника ла-
бораторных животных ФБУН ГНЦ ВБ «Вектор» 
Роспотребнадзора. Для экспериментов животных 
поделили на 7 групп (5 опытных и 2 контрольных) 
по 8 хомяков (4 самца и 4 самки) в каждой группе. 

Отсутствие антител к вирусу SARS-CoV-2 в 
сыворотке крови являлось обязательным критери-
ем отбора лабораторных животных. 

Всем животным в асептических условиях под 
внутримышечным наркозом Zoletil 100 (Virbac, 
Франция) подкожно имплантировали транспонде-
ры (чипы) IPTT-300 (BMDS, США) для бескон-
тактного измерения температуры и идентифика-
ции ID животного. Через сутки под внутримы-
шечным наркозом всем животным проведена ин-
траназальная инокуляция в оба носовых хода по 
50 мкл среды, содержащей 103 ЦПД50/мл вируса 
SARS-CoV-2. Хомяков взвешивали, измеряли 
температуру и оценивали на клинические призна-
ки болезни ежедневно. 

Биологически активную добавку на основе 
экстракта коры осины вводили под легким изо-
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флурановым наркозом внутрижелудочно в иссле-
дуемых дозах (250, 500, 1000, 2000 и 4000 мг/кг), 2 
раза в день, в течение 4 суток, начиная первое вве-
дение за 2 ч перед заражением, через 2 ч после за-
ражения, далее в течение 3 суток через 12 ч. 

Противовирусную активность исследовали по 
следующим параметрам: количество РНК вируса 
(вирусная нагрузка) и инфекционный титр вируса 
в тканях легких и носовой полости на 4-е сутки 
после заражения [8–10].  

Количество РНК вируса SARS-CoV-2 опреде-
ляли методом ПЦР-РВ, используя набор реагентов 
«Вектор-ПЦРрв-2019-nCoV-RG» (ФБУН ГНЦ ВБ 
«Вектор» Роспотребнадзора). 

Инфекционную активность вируса в гомогена-
тах тканей носовой полости и легких инфицирован-
ных животных определяли с использованием мето-
да анализа 50% инфекционной дозы для культуры 
тканей. Значение инфекционной дозы (ИД50) при 
интраназальном заражении рассчитывали по методу 
Рида–Менча [9] и выражали в log10 ЦПД50/мл. 

Эксперименты с вирусом in vitro и на живот-
ных проводили в вирусологической лаборатории 
соответствующей уровню биобезопасности – 3 
(BSL-3) во ФБУН ГНЦ ВБ «Вектор» Роспотребна-
дзора, имеющем лицензию на право проведения 
работ с особо опасными вирусами. Все экспери-
менты на животных одобрены Биоэтическим ко-
митетом Центра и проводились в соответствии с 
соответствующими национальными и междуна-

родными руководящими принципами по уходу и 
гуманному использованию животных. 

Статистическую обработку результатов вы-
полняли с помощью программы Statistica v13.0. 
Все парные сравнения проводили с применением 
U-критерия Манна–Уитни, при сравнении более 
двух групп применяли H-критерий Краскела–Уол-
лиса. Различия считали статистически значимыми 
при p ≤ 0,05. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 
Для установления эффективной безопасной 

дозы и предельной дозы БАД на основе экстракта 
коры осины в отношении SARS-CoV-2, при кото-
рой начинается токсический эффект, исследованы 
следующие суточные дозы: 2000 и 4000 мг/кг. 

Анализ методом ПЦР-РВ выявил у всех жи-
вотных наличие генетического материала SARS-
CoV-2 в тканях легких и носовой полости. 

Известно, что более высокая вирусная нагруз-
ка в тканях носовой полости на раннем сроке после 
заражения является характерной чертой заболева-
ния, вызванного вирусом SARS-CoV-2 [11].  

Гистограммы средних значений демонстри-
руют, что уровень накопления РНК вируса в тка-
нях носовой полости (рис. 1,а) был кратно выше, 
чем в легких (рис. 1,б): в контрольной группе в 
300 раз (p<0,0001), в группе дозы 4000 кг/мг в 23 
раза (p=0,0001), в группе дозы 2000 мг/кг в 38 раз 
(p=0,0002).  

     
                                                              а)                                                                                               б) 

Рис. 1. Вирусная нагрузка спустя 4 суток после заражения SARS-CoV-2 в группах контроля и лечения (n=8). Гистограммы медиан-
ных значений вирусной нагрузки, выраженные в пороговых циклах (Сt±SD) в гомогенатах тканей носовой полости (а) и легких (б) в 
группах, получавших терапию БАД на основе экстракта коры осины в суточной дозе 4000 мг/кг, 2000 мг/кг и контрольной группе, 
получавшей физиологический раствор 
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В тканях носовой полости (рис. 1,а) обе груп-
пы лечения показали снижение вирусной нагрузки 
относительно контроля. Достоверная противови-
русная активность в носовой полости выявлена 
только в группе с дозой 2000 мг/кг, показавшей 
достоверное снижение количества РНК вируса в 3 
раза относительно контроля (p=0,0343). Группа, 
получавшая БАД на основе экстракта коры осины 
в дозе 4000 мг/кг, продемонстрировала снижение 
вирусной нагрузки в 1,5 раза без статистической 
значимости относительно контроля (p˃0,05). 

В легких (рис. 1,б) у групп живиотных, полу-
чавших БАД на основе экстракта коры осины, 
прослеживается дозозависимое повышение вирус-
ной нагрузки: в 2,6 раза при введении препарата в 
дозе 2000 мг/кг (p˃0,05); в 8 раз при введении 

препарата в дозе 4000 мг/кг (p=0,0343). Этот факт 
может указывать на то, что препарат в дозе 4000 
мг/кг имеет токсическое действие в виде снижения 
резистентности ткани легких к вирусу SARS-CoV-
2 при отсутствии каких-либо достоверных изме-
нений в тканях носовой полости по сравнению с 
контролем. При введении данной дозы наблюда-
лись косвенные признаки токсичности: стойкое 
повышение температуры тела, наибольшая из ис-
следуемых групп потеря массы тела, увеличение 
массового коэффициента без достоверных разли-
чий с контролем.  

Инфекционные титры вируса SARS-CoV-2 в 
тканях носовой полости и лёгких, полученные путем 
титрования на культуре клеток Vero Е6 и выражен-
ные в log10 ЦПД50/мл, представлены на рис. 2. 

        
                                                              а)                                                                                               б) 

Рис. 2. Инфекционный титр вируса SARS-CoV-2 (log10 ЦПД50/мл) в тканях носовой полости (а) и легких (б) хомяков на 4-е сутки по-
сле заражения в группах, получавших терапию БАД на основе экстракта коры осины в суточной дозе 4000 мг/кг, 2000 мг/кг и кон-
трольной группе, получавшей физиологический раствор; средние групповые значения (высота столбцов), стандартное отклонение 
(вертикальные линии) 
 

Гистограммы средних значений демонстри-
руют у двух групп значимо большие титры в тка-
нях носовой полости, чем в легких (рис. 2): в 37 
раз в группе контроля (p=0,0004), в 23 раза в груп-
пе дозы 4000 мг/кг (p=0,0001). В группе живот-
ных, получавших дозу 2000 мг/кг, значимых раз-
личий по вирусной нагрузке между органами не 
выявлено (p˃0,05).  

В тканях носовой полости (рис. 2,а) только у 
группы 2000 мг/кг выявлено достоверное сниже-
ние инфекционного титра вируса в 43 раза относи-
тельно контроля (p=0,0001). Группа с дозой 4000 
мг/кг не показала достоверных изменений с кон-
тролем (p˃0,05). Анализ инфекционного титра в 

легких (рис. 2,б) не выявил достоверных различий 
для экспериментальных групп по сравнению с 
контрольной (p˃0,05).  

Таким образом, анализ полученных результа-
тов показал, что БАД на основе экстракта коры 
осины в дозе 2000 мг/кг в использованной схеме 
применения обладает противовирусной активно-
стью в отношении вируса SARS-CoV-2 в виде 
снижения в тканях носовой полости титра инфек-
ционного вируса в 43 раза и снижения вирусной 
нагрузки в 3 раза. Исследуемый препарат в суточ-
ной дозе 2000 мг/кг при внутрижелудочном введе-
нии не продемонстрировал токсической активно-
сти для сирийского хомяка.  
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Достоверного снижения вирусной нагрузки в 
тканях носовой полости и легких инфицирован-
ных лабораторных животных при увеличении до-
зы вводимого препарата не выявлено. Отмечены 
признаки нарастания токсического эффекта при 
введении препарата в дозе 4000 мг/кг. 

С целью выявления минимальной безопасной 
дозы с терапевтическим эффектом БАД на основе 
экстракта коры осины в отношении SARS-CoV-2 
исследовались следующие суточные дозы: 250, 
500 и 1000 мг/кг.  

Значимо высокая репликативная активность 
вируса SARS-CoV-2 определена в тканях носовой 
полости (рис. 3), где количество РНК было выше, 
чем в легких в 10 раз (p=0,0019) на фоне введения 
хомякам суточной дозы 250 мг/кг, дозы 500 мг/кг 
– в 55 раз (p=0,0002), максимальной дозы 1000 
мг/кг – в 10 раз (p=0,0002), у животных, получав-
ших физиологический раствор, – в 40 раз 
(p<0,0001). Описанные различия не демонстриру-
ют какой-либо связи с дозой исследуемого веще-
ства и в первую очередь определяются моделью 
SARS-CoV-2 инфекции на сирийском хомяке.  

Анализ различий вирусной нагрузки в тканях 
носовой полости показал достоверное снижение 
количества РНК вируса относительно контроля во 
всех группах (рис. 3): в группе дозы 250 мг/кг в 6,6 
раз (p=0,0002), в группе дозы 500 мг/кг в 3,2 раза 
(p=0,0003), в группе дозы 1000 мг/кг в 3,5 раз 
(p<0,0001). Увеличение суточной дозы вводимого 
препарата не повлияло на эффективность подавле-
ния репликативной активности вируса, достовер-
ных различий между группами разных доз лечения 
не наблюдалось (p˃0,05). 

Вирусная нагрузка, определенная в тканях 
легких у хомяков, получавших терапию БАД на 
основе экстракта коры осины, не имела значимых 
различий с контролем (p˃0,05). Стоит отметить, 
что тенденция к снижению средних значений от-
носительно контроля все же наблюдалась у групп 
животных с дозами 250 и 500 мг/кг, где количе-
ство РНК вируса было ниже в 1,7 и 4 раза соответ-
ственно (p˃0,05). 

Снижение инфекционного титра вируса 
SARS-CoV-2 оценивали в тканях носовой полости 
хомяков, получавших БАД на основе экстракта 
коры осины в суточной дозе 250 мг/кг, и в контро-
ле, так как достоверное снижение РНК вируса 
определено только в тканях носовой полости в 
одинаковой степени во всех группах лечения.  

Показано достоверное снижение инфекцион-
ного титра (рис. 4) относительно контроля в 12,5 
раза (в 1,1 lg) в группе с суточной дозой препарата 
250 мг/кг (p=0,0352). 

Таким образом, в результате проведенных ис-
следований по оценке противовирусной активности 
in vivo показано, что БАД на основе экстракта коры 
осины в суточных дозах 1000, 500 и 250 мг/кг про-
являет противовирусную активность в отношении 
вируса SARS-CoV-2. Все группы, получавшие те-
рапию, показали дозозависимое улучшение клини-
ческого состояния в виде повышения массы тела. 

 
Рис. 3. Вирусная нагрузка спустя 4 суток после заражения 
SARS-CoV-2 в группах контроля и лечения (n=8). Гистограммы 
медианных значений вирусной нагрузки, выраженные в поро-
говых циклах (Сt±SD) в гомогенатах тканей легких и носовой 
полости в группах, получавших терапию БАД на основе экс-
тракта коры осины в суточных дозах 250, 500 и 1000 мг/кг и 
контрольной группе, получавшей физиологический раствор; 
показаны средние групповые значения (высота столбцов), 
стандартное отклонение (вертикальные линии) 

 
Рис. 4. Инфекционный титр вируса SARS-CoV-2 (log10 
ЦПД50/мл) в тканях носовой полости хомяков на 4-е сутки по-
сле заражения в группе, получавшей терапию БАД на основе 
экстракта коры осины в суточной дозе 250 мг/кг и контрольной 
группе, получавшей физиологический раствор; показаны сред-
ние групповые значения (высота столбцов), стандартное от-
клонение (вертикальные линии) 
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Внутрижелудочное введение БАД на основе 
экстракта коры осины сирийским хомякам в дози-
ровке 250 мг/кг в сутки, достоверно снижает коли-
чество вируса в тканях носовой полости относи-
тельно контроля (p˂0,05). Повышение дозы (500 и 
1000 мг/кг) показало противовирусный эффект без 
значимого дозозависимого усиления (p˂0,05).  

ВЫВОДЫ 
1. Впервые проведены исследования in vivo 

(на сирийских хомяках) противовирусной актив-
ности растительного средства – БАД на основе 
экстракта коры осины в отношении коронавируса 
SARS-CoV-2. 

2. Установлено, что БАД на основе экстракта 
коры осины обладает противовирусной актив-
ностью в отношении вируса SARS-CoV-2. В ука-
занных условиях проведения терапии эффективной 
безопасной суточной дозой является доза 2000 мг/кг 
– на четвертые сутки после заражения достоверно 
снижается репликация вируса на слизистых носа 
инфицированных животных – в 3 раза и инфекцион-
ный титр вируса – в 43 раза. При повышении 
суточной дозы до 4000 мг/кг наблюдались признаки 
токсического эффекта. 

3. Установлена минимальная терапевтическая 
суточная дозировка БАД на основе экстракта коры 
осины на раннем сроке после заражения в отно-
шении SARS-CoV-2 – в суточной дозе 250 мг/кг пре-
парат достоверно снижает в тканях носовой полости 
вирусную нагрузку в 6,6 раза и инфекционный титр 
в 12,5 раза.  
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Purpose of the research. Study of antiviral activity, determination of a safe and effective dose of a dietary supplement based on as-
pen bark extract against the SARS-CoV-2 virus in a Syrian hamster model.  
Material and methods. The object of the study was a biologically active food supplement based on an extract of aspen bark (Populus 
tremula L.), containing a concentrated aqueous extract of aspen bark and dihydroquercetin. We used a strain of coronavirus homolo-
gous to the early strain of human SARS-CoV-2, Wuhan-Hu-1, obtained from the State Collection of Viral Infections and Rickettsiosis of 
the FBRI SRC VB «Vector» of Rospotrebnadzor. The study of antiviral activity was carried out on Syrian hamsters (Mesocricetus au-
ratus) obtained from the nursery of laboratory animals of the FBRI SRC VB «Vector» of Rospotrebnadzor, according to the following 
parameters: the amount of virus RNA (viral load) and the infectious titer of the virus in the tissues of the lungs and nasal cavity.  
Results. It was established that under the indicated conditions of therapy, an effective safe daily dose of the drug based on aspen 
bark extract is a dose of 2000 mg/kg – on the fourth day after infection, virus replication on the nasal mucosa of infected animals sig-
nificantly decreased by 3 times and the infectious titer of the virus – by 43 times. With an increase in the daily dose to 4000 mg / kg, 
signs of a toxic effect were observed. The minimum therapeutic daily dosage of the drug in the early period after infection with respect 
to SARS-CoV-2 was determined - at a daily dose of 250 mg/kg, the drug significantly reduced the viral load in the tissues of the nasal 
cavity by 6.6 times and the infectious titer by 12.5 times.  
Conclusions. As a result of in vivo studies, it has been shown that a biologically active food supplement based on aspen bark extract 
has antiviral activity against the SARS-CoV-2 virus. 
Key words: SARS-CoV-2 coronavirus, aspen bark extract, antiviral activity, Syrian hamster. 

For citation: Burkova V.N., Sergun V.P., Ivanov A.A., Pyankov O.V. Antiviral activity of a biologically active additive based on 
the extract of aspen bark in relation to the SARS-COV-2 in experiments in vivo. Problems of biological, medical and 
pharmaceutical chemistry. 2023;26(8):44−50. https://doi.org/10.29296/25877313-2023-08-06 
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Лекарственные препараты, разработанные ВИЛАР 

Хелепин (таблетки, мазь) рег. №№ 87/1186/10; 87/1186/7 − противовирусное средство при заболева-
ниях, вызываемых ДНК-геномными вирусами группы герпеса, получаемое из травы дикорастущего рас-
тения леспедицы копеечниковой (Lespedeza hedysaroides (Pall.) Kitag.). 

Хелепин Д (таблетки, мазь, глазные капли), рег. №№ 94/108/6; 94/108/7; 99/47/11 − противовирусное 
средство, получаемое из травы культивируемого растения десмодиума канадского (Desmodium 
canadense D.C.). 

Тел. контакта: 8(495)388-55-09; 8(495)388-61-09; 8(495)712-10-45 
Fax: 8(495)712-09-18;  

e-mail: vilarnii.ru; www.vilarnii.ru  
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