
Резюме: В АО «Институт топлива, катализа и электрохимии им. Д.В. Сокольского» совместно с 
РГП «Национальный центр биотехнологии» выделены биологически активные вещества из сырья 
полыни цитварной (Artemisia cina Berg.) и изучены противовирусная активность. 
Цель данной работы выделение и изучение биологически активных веществ из различных субс-
танций из сырья полыни цитварной.
Идентификация основных биологически активных компонентов была проведена  методом хрома-
то-масспектрометрия марки Agilent 6890/5973. 
Для анализа противовирусной активности in vitro использовали метод измерения предельных раз-
ведений (метод Рида-Менча) с модификациями. Впервые определена биологическая активность 
экстрактов сырья Artemisia cina Berg. в отношении вируса SARS-CoV2.
Ключевые слова: Artemisia cina Berg., биологически активные вещества, химический состав, про-
тивовирусная активность.
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ВИРУСҚА ҚАРСЫ БЕЛСЕНДІЛІГІ БАР ARTEMISIA 
CINA BERG. ШИКІЗАТЫНАН АЛЫНҒАН 
БИОЛОГИЯЛЫҚ БЕЛСЕНДІ ЗАТТАРДЫ ЗЕРТТЕУ

Түйін: «Д.В.Сокольский атындағы жанармай, катализ және элект-
рохимия институты» АҚ және «Ұлттық биотехнология орталы-
ғы» РМК-мен бірлесіп, дәрмене жусан (Artemisia cina Berg.) ши-
кізатынан биологиялық белсенді заттар бөлініп, вирусқа қарсы 
белсенділігі зерттелді.
Бұл жұмыстың мақсаты – дәрмене жусаны шикізатынан әртүр-
лі субстанция мен биологиялық белсенді заттарды бөліп алу 
және зерттеу.
Негізгі биологиялық белсенді компоненттерді анықтау Agilent 
6890/5973 маркалы хромато-масса-спектрометрия әдісімен жүр-
гізілді.
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STUDY OF BIOLOGICALLY ACTIVE SUBSTANCES 
FROM THE RAW MATERIALS OF ARTEMISIA 
CINA BERG. WITH ANTIVIRAL ACTIVITY

Resume: «D.V.Sokolsky institute of fuel, catalysis and electrochem-
istry» JSC together with the RSE «National Center for Biotechnolo-
gy» biologically active substances were isolated from the raw mate-
rials of Artemisia cina Berg. and antiviral activity was studied.
The purpose of this work is the isolation and study of biologically ac-
tive substances from various substances from the raw materials of 
Artemisia cina Berg.
Identification of the main biologically active components was car-
ried out by the method of chromato-mass spectrometry brand Agi-
lent 6890/5973.
To analyze the antiviral activity in vitro, we used the method of mea-
suring limiting dilutions (the Reed-Mench method) with modifications. Ф
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Вирусқа қарсы белсенділікті in vitro талдау үшін біз модифика-
циялары бар шектеуші сұйылтуларды өлшеу әдісін (Рид-Менч 
әдісі) қолдандық. Алғаш рет Artemisia cina Berg. шикізатының 
сығындыларының SARS-CoV2 вирусына қатысты биологиялық 
белсенділігі анықталды.
Түйін сөздер: Artemisia cina Berg., биологилық белсенді заттар, 
химиялық құрам,  вирусқа қарсы белсенділік.

For the first time, the biological activity of extracts of the raw mate-
rial Artemisia cina Berg. for the SARS-CoV2 virus.
Keywords: Artemisia cina Berg., biologically active substances, 
chemical composition, antiviral activity.

Введение. Масштабность распространения и тяжесть кли-
нических проявлений инфекции, инициированной SARS-
CoV-2, стали причинами пандемии и чрезвычайной ситуа-
ции международного значения в общественном здравоох-
ранении. Многочисленные научные, экспериментальные и 
клинические исследования, проводимые учеными во всем 
мире, сосредоточены в настоящее время не только на соз-
дании безопасных и эффективных вакцин [1], но и на раз-
работке методов лекарственной терапии [2], способных как 
оказывать специфическое воздействие на вирусные или 
клеточные структуры-мишени, обладая при этом благопри-
ятным профилем безопасности. 
В этой связи невозможно не отметить значимость лекар-
ственных средств растительного происхождения с под-
твержденной эффективностью и безопасностью, широко 
использующихся в комплексной терапии заболеваний. Од-
но из доказательств признания ценности препаратов расти-
тельного происхождения – присуждение Нобелевской пре-
мии по медицине и физиологии за открытие артемизинина 
– препарата, обладающего эффективным действием в от-
ношении возбудителя тропической малярии, полученного из 
полыни однолетней [3]. 
В рамках снижения зависимости здравоохранения Рес-
публики Казахстан от импорта лекарственных препаратов 
путем более полного использования сырьевых ресурсов, 
нами планируется разработка новых оригинальных пре-
паратов на основе отечественного растительного сырья 
Artemisia cina Berg. 
Полынь цитварная (Artemisia cina Berg.) - многолетнее по-
лукустарниковое растение сем. Asteraceae, в диком виде 
встречается  в Южно-Казахстанской и Жамбылской обла-
стях Казахстана [4]. 
В медицине используют цветочные корзинки (flores cinae), 
собранные в конце бутонизации или в начале цветения, в 
народной медицине сырье называют «цитварное семя». Из-
давна используют в качестве антигельминтного средства 
для лечения аскаридоза сантонина большое содержание, 
которого определено в цветках [5]. 
По литературным данным бутоны, листья и мелкие стебли 
полыни цитварной содержат до 2 % лактона сантонина [6, 
7], в нераспустившихся цветочных корзинках, которого до-
стигает 7 %. Содержание эфирного масла в растении око-
ло 2 %, в состав которого входит цинеол, камфора, карва-
крол и др.  
Авторами публикации представлены данные эксперимен-
тов, в которых in vivo оценивался потенциал различных экс-
трактов из растительного сырья Artemisia cina Berg. в отно-

шении подавления репликации вируса SARS-CoV-2.
Методы исследования. Растительный материал. Объек-
том наших исследований явилась надземная часть лекар-
ственного растительного сырья травы полыни цитварной 
собранная в августе месяца 2021 г. Туркестанской области,  
Арысского района, в селе Дермене. Для разработки опти-
мальной технологии и получения различных экстрактов был 
подобран экстрагент, метод и условия проведения процес-
са экстракции.
Для испытания противовирусной активности были получе-
ны разными экстрагентами всего 29 субстанций из полы-
ни цитварной, из них 16 продуктов подвергались испыта-
нием и 4 экстрактов показали активность. Проведена экс-
тракция методом дробной мацерацией растительного сы-
рья полыни цитварной. Условия экстракции: время - 30 ми-
нут экстрагируем в ультразвуковом экстракторе, мощность 
ультразвука 50 Ватт, 30 минут настаиваем, температура – 
от 400С до 700С в зависимости от экстрагента, скорость пе-
ремешивания 750 rpm.  
Горяче-водный экстракт полыни цитварной, которые пока-
зали противовирусную активность:
а) Под условным названием «№3 В ПЦ» водный экстракт 
полыни цитварной после дробной  экстракции - 50 г ПЦ по-
следовательно экстрагировали петролейным эфиром, гек-
саном и этиловым спиртом (рисунок 1). После чего из по-
лученного шрота извлекали оставшиеся вещества с помо-
щью 250 мл горячей воды, а затем из полученной настой-
ки отгоняли воду (концентрировали экстракт). Выход про-
дукта 4,91 г.
б)  Под условным названием «№4 В ПЦ» - 10 г ПЦ настаи-
вали в 200 мл горячей водой 2 часа, а затем из полученной 
настойки отгоняли воду (концентрировали экстракт) (рису-
нок 2). Выход продукта 7,31 г.
в) Под условным названием «№6 40% спирт ПЦ» - 50 г ПЦ 
настаивали в 250 мл 40 раствора спирта, а затем из полу-
ченной настойки отгоняли воду и спирт (концентрировали 
экстракт) (рисунок 3). Выход продукта 5,12 г.
г) Под условным названием «№7 ПЦ 1 ч.л. 200 мл» - 5 г по-
лыни цитварной настаивали в 200 мл горячей воды, а за-
тем из полученной настойки отгоняли воду (концентриро-
вали экстракт). После чего к полученному концентрирован-
ному экстракту добавили 5 мл гексана  для удаления ток-
сичных примесей растворимых в гексане (рисунок 4). Вы-
ход продукта 1,78 г.
Идентификация основных биологически активных компо-
нентов  различных экстрактов Artemisia cina Berg. была 
определена методом хромато-масспектрометр марки Agilent 
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Рисунок 1 – Блок-схема выделение экстракта под условным названием «№3 В ПЦ»

Рисунок 2 – Блок-схема выделение 
экстракта под условным названием «№4 В ПЦ»

Рисунок 3 – Блок-схема выделение 
экстракта под условным названием «№6 40% Вода ПЦ»

Рисунок 4 – Блок-схема выделение экстрак-
та под условным названием «№7 Вода ПЦ»

6890/5973.  Условия хроматографии: колонка GL Science 
Inert Cap 25 - 30 м, 0,32 мм, 0,25 мкм, температура испа-
рителя - 260⁰С, газ носитель – гелий 2,3 мл/мин. Темпера-
тура колонки программировалась следующим образом – 
80 ⁰С в течение 1 минуты, затем нагрев со скоростью 10 
⁰С в минуту до 250 ⁰С, 5 минут при этой температуре. Об-
щее время анализа – 23 мин. Условия масс-спектрометра: 
температура квадруполя – 150 ⁰С, Температура источни-
ка – 230 ⁰С, температура интерфейса - 280⁰С, напряжение 
ионного умножителя – 1388 В. Полярность – положитель-
ная. В результате было определена, что основным компо-
нентам всех полученных экстрактов является santonin (m/
z-246, время удержания 18,237). Методика анализа про-
тивовирусной активности.  Культура клеток и штамм виру-
са SARS-CoV-2 Клеточная линия VeroE6 (ATCCCRL-1586) 
хранится в коллекции Национального центра биотехноло-
гии (г. Нур-Султан, Республика Казахстан). Клетки VeroE6 
выращивали в среде DMEM с высоким содержанием глю-
козы (LonzaBE12-604 F/U1), содержащей 10% эмбриональ-
ной телячьей сыворотки (FBS, Gibco 16000-044), 2 мМL-Ф
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глутамина, 1% раствор витамина MEM (Thermo Scientific 
11120052), 1% раствора аминокислот (Thermo Scientific 
11140050), пенициллин (100 ЕД/мл) и стрептомицин (100 
мкг/мл). Используемый в работе штамм коронавируса 
был получен из клинического образца и зарегистрирован 
в коллекции вирусных штаммов НЦБ с шифром hCoV-19/
Kazakhstan/20679/2020. Определена нуклеотидная после-
довательность всего генома этого штамма, результаты 
опубликованы в [8]. Последовательность вирусной геном-
ной РНК депонирована в базе данных GISAID (https://www.
gisaid.org/) под номером EPI_ISL_454501. Используемый 
штамм коронавируса относится к филогенетической линии 
В1, изоляты этой линии часто встречались в первой поло-
вине 2020 года. Наработка вирусных препаратов (стоков). 
Клетки VeroE6 высевали в чашки Петри Р100 в количестве 
2 × 106 клеток. Культуры выращивали до 90% конфлуэнт-
ности (~8 × 106 клеток). Для заражения монослоев и полу-
чения вирусных препаратов использовали среду, аналогич-
ную полной среде, но с добавлением 2% теплоинактивиро-
ванной сыворотки (сыворотка FBSHI прогрета при 55 оС в 
течение 30 мин). Стандартную среду для наработки вируса 
заменяли на среду с 2% FBSHI, после чего в культуру до-
бавляли вирус, так чтобы множественность инфицирования 
(MOI) составляла 0,01. Чашки с культурами инкубировали 
в СО2-инкубаторе в течение 72 часов. Культуры ежеднев-
но микроскопировали и следили за появлением вирус-ин-
дуцированного цитопатического действия (ЦПД). Среду из 
инфицированных культур собирали через 72 часа после за-
ражения. Среду осветляли центрифугированием, разделя-
ли на аликвоты по 0,5 мл, вирус хранили при -80 оС до ис-
пользования. Определение титра вируса. Использовали ме-
тод предельных разведений (метод Рида-Менча) с модифи-
кациями. Клетки VeroE6 высевали в 96-луночные планше-
ты (37500 клеток на лунку). Готовили серийные разведения 
препарата вируса SARS-CoV-2. В качестве разбавителя ис-
пользовали фосфатно-солевой буфер (PBS) с добавлением 
1% инактивированной нагреванием лошадиной сыворотки. 
Делали восемь десятикратных разведений, начиная с 1:10 
до 1:108Одно разведение занимает длинный ряд на 96-лу-
ночном планшете (11 лунок). Во всех экспериментах ряд 
12 планшета оставляли неинфицированным, этот ряд ис-
пользуется в качестве контроля роста неинфицированного 
монослоя. Среду удаляли из лунок. Ряд 12 заполняли 150 
мкл среды с 2% FBSHI. Лунки на пересечении рядов Н-А и 
1-11 заполняли разведениями вируса, по 100 мкл на лун-
ку. Планшет инкубировали в течение 1 ч с периодическим 
встряхиванием для перемешивания инокулятов. Далее ви-
русные инокуляты (из рядов Н-А × 1–11) удаляли и в лун-
ки вносили по 150 мкл среды с 2% FBSHI. Планшеты инку-
бировали в СО2-инкубаторе при 37 оС в течение 3–4 дней, 
до появления видимого ЦПД. Во всех планшетах подсчиты-
вали количество лунок с видимым ЦПД, в каждом ряду. Ре-
зультаты обрабатывали по схеме Рида-Менча [11]. Титр ко-
ронавируса выражали в инфекционных единицах TCID50 
(единица 50% вероятности заражения тканевой культуры). 
Определение 50% ингибирующей концентрации (IC50). Ци-
тотоксическое действие экстрактов измеряли путем опреде-

ления полумаксимальной ингибирующей концентрацииIC50 
(т.е. концентрации, которая подавляет скорость роста куль-
туры по сравнению с контролем в 2 раза и снижает плот-
ность клеточного монослоя на 50%). Клетки VeroE6 высе-
вали в лунки 96-луночного планшета по 20 000 клеток на 
лунку. Планшеты инкубировали в течение ночи. На следу-
ющий день навески исследуемых экстрактов (200 мг) рас-
творяли в диметилсульфоксиде (ДМСО) с получением рас-
творов с концентрацией 200 мг/мл. Затем полученный рас-
твор в ДМСО разбавляли в 100 раз культуральной средой 
для получения образцов с концентрацией 2000 мкг/мл (это 
образец для заполнения ряда H). Разведения (испытуемых 
экстрактов) вносили в длинные ряды 96-луночного планше-
та (образцы вносили в лунки рядов 1–10; ряды 11–12 экс-
трактов не содержат, эти ряды используются для контроля 
роста здорового монослоя без воздействия испытуемых ве-
ществ). Делали следующим образом: из лунок (рядов Н-А × 
1–10) удаляли ростовую среду и добавляли по 100 мкл сре-
ды в ряды A-G. В ряд H вносили по 150 мкл на лунку образ-
ца для заполнения ряда H (т.е., раствора экстракта в среде 
с концентрацией 2000 мкг/мл). Далее с помощью 8-каналь-
ной пипетки переносили по 50 мкл образца в параллель-
ный ряд (из H в G, из G в F, и т.д.), при каждом переносе со-
держимое лунок перемешивали. Планшеты инкубировали 
в CO2-инкубаторе в течение 3-х суток. Состояние клеток в 
культуре контролировали с помощью микроскопии. Для ко-
личественной оценки плотности живых клеток в монослоях 
использовали колориметрический тест с окрашиванием ни-
тросинимтетразолием (МТТ, SigmaM2128). В этом тесте ис-
пользуется способность МТТ окрашивать только живые ме-
таболически-активные клетки, в которых клеточные оксидо-
редуктазы превращают МТТ в пурпурное вещество форма-
зан. В лунки культуральных планшетов вносили по 20 мкл 
раствора МТТ (3 мг/мл) в среде без сыворотки. Планшет ин-
кубировали в течение 3 часов. Среду количественно уда-
ляли из лунок, не нарушая целостность окрашенных моно-
слоев. Формазан растворяли в 100 мкл ДМСО (с добавле-
нием 1% уксусной кислоты). Оптическую плотность в лун-
ках определяли на планшетном фотометре при длине вол-
ны 595 нм. Для каждого экстракта эксперимент проводили 
в двух повторностях.
Оценку значения IC50 вычисляли из данных оптической 
плотности с использованием четырехпараметрической не-
линейной регрессии. Обработку результатов проводили в 
программе GraphPadPrism (GraphPadInc) [9, 10]. 
Результаты исследования. Идентификация основных 
биологически активных компонентов в экстрактах расти-
тельного сырья Artemisia cina Berg.  Качественный и коли-
чественный анализ полученных экстрактов растений, бы-
ли определены спектрометрическими и хроматографиче-
скими методами анализа. Методом тонкослойной хрома-
тографии со специфическими проявителями были обнару-
жены следующие классы соединений в сырье полыни цит-
варной: сесквитерпеновые лактоны, терпеноиды и фла-
воноиды. Определение компонентного состава эфирного 
масла проводили методом газовой хроматографии с масс-
спектрометрическим детектором (ГХ-МС). 
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Результаты. Сравнительный анализ качественного и коли-
чественного состава экстрактов цитварной полыни показал, 
что все субстанции содержат в своем составе ?-сантонин, 
при этом его содержание в экстракте «№4 Вода ПЦ» почти 
в 2 раза меньше, чем в экстрактах  «№3 Вода ПЦ»  и  «№7 
ПЦ 1 ч.л. 200 мл».  Кроме того, общими компонентами экс-
трактов «№3 Вода ПЦ» и «№7 ПЦ 1 ч.л. 200 мл» являются 
4-Н-пиран-4-он-2,3 и лумисантонин. Учитывая тот факт, что 
по противовирусной активности экстракты располагаются в 
ряд: «№4 Вода ПЦ» > «№3 Вода ПЦ»  =  «№7 ПЦ 1 ч.л. 200 
мл», можно предположить что их действующими компонен-
тами являются сопутствующие сантонину ФАВ.
Как видно из рисунка 5 субстанция водный экстракт ПЦ 
обладает противовирусным действием в концентрациях 
0,037-0,333%. Противовирусное действие хорошо выраже-
но и является концентрационно-зависимым. В концентра-
ции 1% субстанция  токсична.
Субстанция «горячее-водный экстракт ПЦ» обладает про-
тивовирусным действием в концентрациях 0,012 - 0,111%. 
Противовирусное действие выражено и является концен-
трационно-зависимым в этом диапазоне концентраций. В 
концентрациях 0,333-1% субстанция №4 токсична для кле-
ток.
Субстанция «№6 40% Вода ПЦ» больше похожа по дей-
ствию на водные экстракты. Субстанция «№6 40% Вода 
ПЦ» обладает противовирусным действием в концентра-
циях 0,037 - 0,333%. В концентрации 1% токсична. Но суб-
станция «№6 40% Вода ПЦ» также демонстрирует интерес-
ное стимулирующее действие на рост клеток которое боль-
ше всего выражено в 0,333%.
Субстанция «№7 Вода ПЦ» обладает противовирусным 
действием в концентрациях 0,037 - 0,333%. Действие кон-
центрационно-зависимое и максимально при 0,333%. Суб-
станция  токсична в концентрации 1%.
Выводы. На основе сравнительного анализа подобраны ус-
ловия экстрагирования, определена оптимальная техноло-
гия способа получения экстракта из сырья полыни цитвар-
ной методом УЗ мацерации. В качестве экстрагента уста-
новлен горяче-водный и этанольный экстракты, в соотно-

Рисунок 5 – Противовирусное действие 
экстракта под условным названием «№3 В ПЦ»

Рисунок 6 – Противовирусное действие
экстракта под условным названием «№4 Вода ПЦ»

Рисунок 7 – Противовирусное действие 
экстракта под условным названием «№6 40% Вода ПЦ»

Рисунок 8 – Противовирусное действие 
экстракта под условным названием «№7 Вода ПЦ»
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шении 1:5 после дробной экстракции, основным компонен-
том которых является сантонин. 
В экстрактах «№3 В ПЦ» и «№7 В ПЦ» содержания сан-
тонина  составляет 66,35%, а в экстракте «№4 В ПЦ» 1:10  
почти 2 раза меньше (39,39%). Все соединение полученных 
водных экстрактах идентифицируется как сантонин и под-
тверждены результатами масс-спектра (m/z 246).

«№3 В ПЦ» обладает действием 
0,037 - 0,333%.

«№4 В ПЦ» обладает действием 
0,012 - 0,111%.

«№6 40% спирт ПЦ» обладает действием 
0,037 - 0,333%.

«№7 ПЦ 1 ч.л. 200 мл» обладает действием 
0,037 - 0,333%.

Сравнение ширины пиков на графиках, в которых проявля-
ется противовирусное действие, показывает, что субстан-
ция «№3 В ПЦ» обладает более широким диапазоном кон-
центраций, в которых видна защита, чем субстанция «№4 
В ПЦ». Субстанция «№3 В ПЦ» также менее токсична чем 
«№4 В ПЦ». 
Работа выполнена при  финансовой  поддержке  Комитета  
науки  Министерства  образования  и науки Республики Ка-
захстан (грант BR10965271).
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