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Abstract. Viruses are pathogens of more than 60% of infectious diseases of humans, animals and plants. In 

current migratory mobility of the population outbreak in one part of the world could be seen as a threat to any other 
region. One of the most actual problems of modem virology is the creation of new antiviral therapeutic and prophy­
lactic preparations. It is believed that the plant preparations possess a wide spectrum of biological activity and are 
able to affect to different stages of virus-cell interaction. High anti-viral activity in a number of compounds of terpe­
noid and flavonoid nature, isolated from the plants of the flora of Kazakhstan was established. Prophylactic and 
therapeutic efficacies of antiviral plant origin preparation “Flavovir” were studied. High therapeutic activity of this 
preparation is shown in model experiments in vitro and in vivo. It is shown that the therapeutic activity of “Flavovif ’ 
exceeds the therapeutic activity of commercial drugs “Relenza” and “Rimantadine”. Therapeutic activity of “Fla­
vovir” is comparable to the activity of commercial anti-influenza drug “Tamiflu”. Moderate prophylactic activity of 
the “Flavovir” to influenza virus subtype H3N2 and pronounced prophylactic activity against drug-resistant influen­
za virus antigen subtype H5N3 showed in vitro. High prophylactic activity of “Flavovir” in relation to the epidemio- 
logically significant strain of influenza virus (H3N2) established in experiments in vivo. The residual infectivity of 
influenza virus (H3N2) in the lungs of infected mice after intranasal administration of “Flavovir” at a dose of 
200.0 mkg/mice decreased by 0.5 lg, which was comparable to the activity of commercial preventive antiviral drugs 
“Relenza” and “Rimantadine”.
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Аннотация. Вирусы являются возбудителями более 60% инфекционных заболеваний человека, жи­
вотных и растений. При современной миграционной подвижности населения вспышка заболевания в одной  
части земного шара может рассматриваться как угроза для любого другого региона. Одной из наиболее 
актуальных проблем современной вирусологии является создание новых противовирусных лечебных и 
профилактических препаратов. Считается, что растительные препараты обладают широким спектром био­
логической активности и способны оказывать воздействие на различные этапы взаимодействия вируса с 
клеткой. Установлена высокая антивирусная активность у ряда соединений терпеноидной и флавоноидной 
природы, выделенных из растений флоры Казахстана. В работе изучалась профилактическая и терапевти­
ческая активность противовирусного препарата растительного происхождения «Флавовир». Установлена 
высокая терапевтическая активность данного препарата при испытании в модельных экспериментах in vitro 
и in vivo. Показано, что терапевтическая активность препарата «Флавовир» превосходит терапевтическую 
активность коммерческих препаратов «Реленза» и «Ремантадин» и сопоставима с активностью импортного 
коммерческого противогриппозного препарата «Тамифлю». В опытах in vitro показана умеренная профилак­
тическая активность препарата «Флавовир» по отношению к вирусу гриппа подтипа H3N2 и выраженная 
профилактическая активность по отношению к резистентному вирусу гриппа антигенного подтипа H5N3, 
устойчивому к действию коммерческих противовирусных препаратов. В опытах in vivo установлена высокая 
профилактическая активность препарата «Флавовир» по отношению к эпидемически значимому штамму 
вируса гриппа H3N2, сравнимая с профилактической активностью коммерческих антивирусных препаратов 
«Реленза» и «Ремантадин».

Введение. Вирусы являются возбудителями более 60% инфекционных заболеваний человека, 
животных и растений. При этом доля особо опасных и наиболее массовых вирусных инфекций 
человека и животных составляет не менее половины от известных инфекционных заболеваний, а 
число вновь открываемых вирусов ежегодно увеличивается. Вирусные инфекции являются одной 
из основных причин смертности среди людей, как в развитых странах, так и странах со слабой 
экономикой. В случае развития массовых вспышек вирусных инфекций, таких как оспа, гемор­
рагические лихорадки, бешенство, гепатит, СПИД, грипп и многих других, обществу наносится 
невосполнимый социальный и экономический урон [1].

При современной миграционной активности населения вспышка заболевания в одной части 
земного шара может рассматриваться как угроза для любого другого региона. Например, 
появившийся весной 2009 г. в Мексике новый мутантный штамм «свиного» гриппа H1N1 уже 
спустя 6 месяцев был зарегистрирован в подавляющем числе стран мира. Чрезвычайно велик и 
экономический ущерб от вспышек вирусных инфекций. Так, потери в сельском хозяйстве, свя­
занные только с двумя возбудителями -  вирусом гриппа птиц и вирусом болезни Ньюкасла, 
ежегодно оцениваются более чем 200 миллиардов долларов США. Затраты на медицинскую 
помощь во время крупномасштабных эпидемий гриппа, связанные с расходами на стационарное 
лечение, потери от временной нетрудоспособности населения, лечение постгриппозных ослож­
нений и т.д. также исчисляются сотнями миллиардов долларов [2-4].

Борьба с вирусными инфекциями осуществляется по двум направлениям: 1 -  диагностика, 
мониторинг и контроль; 2 -  профилактика и лечение. Своевременное выявление новых очагов ви­
русных инфекций и мониторинг существующих, эффективная диагностика и обнаружение вирусов 
на ранних стадиях распространения позволяют предупредить или значительно сократить ущерб от
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вспышек вирусных инфекций. Если все же началось развитие эпидемического процесса на первое 
место, помимо карантинных мероприятий, выходит противовирусная терапия, позволяющая 
ускорить процесс выздоровления и облегчить течение вирусного заболевания [5].

Отрасль биоиндустрии, связанная с разработкой и производством медицинских и ветери­
нарных противовирусных препаратов, относится к числу наиболее быстро растущих и прибыль­
ных в мире. Общий объем биотехнологической продукции, имеющий отношение к противовирус­
ным препаратам, оценивается более чем в триллион долларов в год. Для Казахстана интенсивное 
развитие собственной фармацевтической промышленности и рынка биопрепаратов на сегодняш­
ний день является стратегической задачей, позволяющей решить многие проблемы, включая 
улучшение здоровья населения, рост экономического благополучия государства и обеспечение 
биологической безопасности страны.

Одной из наиболее актуальных проблем современной вирусологии является создание новых 
противовирусных лечебных и профилактических препаратов. Расширение знаний о биохимичес­
ком строении, свойствах вирусов, а также механизмах их взаимодействия с клетками, позволило 
определить основные направления поиска противовирусных химиотерапевтических средств. Вмес­
те с тем, создание антивирусных препаратов, специфически блокирующих вирусную инфекцию, 
но не повреждающих клетки организма, является весьма сложной задачей, поэтому результаты 
многолетних поисков антивирусных веществ оказались весьма скромными и увенчались откры­
тием лишь единичных химиопрепаратов. Большое значение также придается разработке таких 
препаратов, которые были бы способны не только блокировать процесс репродукции вируса, но и 
стимулировать природную иммунную защиту организма от вирусных инфекций [5].

Растительные препараты обладают широким спектром биологической активности и могут 
воздействовать на различные пути взаимодействия вируса с клеткой. Установлена высокая анти­
вирусная активность у ряда соединений терпеноидной и флавоноидной природы, выделенных из 
растений флоры Казахстана [6-9]. Ранее нами был получен новый противовирусный препарат 
«Флавовир» на основе флавоноидов растительного происхождения [10]. Лабораторные испытания 
этого препарата продемонстрировали его высокую активность в отношении широкого спектра 
вирусов, в том числе высокопатогенных штаммов вируса гриппа человека, животных и птиц. 
Показано отсутствие токсических свойств у данного препарата в терапевтических концентрациях. 
Препарат «Флавовир» является весьма перспективным в качестве лечебного противовирусного 
средства и его производство может быть организовано в Казахстане из доступного растительного 
сырья.

Целью данной работы являлось изучение терапевтической и профилактической активности 
противовирусного препарата «Флавовир» в опытах in vitro и in vivo.

М атериалы и методы

Препарат «Флавовир» получали путём водно-спиртовой экстракции растительного сырья. 
Ткани растений измельчали до размера частиц 2-3 мм. Для удаления липидов измельчённое сырье 
двукратно, в течение четырёх часов обрабатывали 5-кратным объёмом этилового эфира уксусной 
кислоты. Экстракцию осуществляли 5-кратным объёмом 80% этилового спирта в течение четырёх 
часов. Полученный экстракт отфильтровывали и высушивали при температуре не выше 56°С. 
Суспензию и растворы препарата «Флавовир» готовили на фосфатно-солевом буфере, рН 7,2.

В качестве объектов исследования использовали вирусы гриппа с различной антигенной 
формулой, штаммы: А/Алматы/8/98 (H3N2), А/ЛюЫ/2/68 (H3N2) и А/крачка/Южная Африка/1/61 
(H5N3).

Вирусы выращивали в аллантоисной полости 10-11-дневных куриных эмбрионов (КЭ) в 
течение 36-48 ч. при 37°С. Инфекционный титр определяли на куриных эмбрионах методом 
предельных разведений. О наличии вируса судили по реакции гемагглютинирующей активности. 
Титр инфекционности вирусов высчитывали по методу Рида и Менча [11] и выражали в lg 
ЭИД5 0/мл. Титр вируса в аллантоисной жидкости составлял 107-109 ЭИД50/мл.

Гемагглютинирующую активность вирусов определяли по стандартной методике с исполь­
зованием 0,75% взвеси куриных эритроцитов [12].
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Терапевтическую и профилактическую активность in vivo препарата «Флавовир» изучали на 
белых беспородных мышах обоего пола массой 19-21 грамм. В экспериментах использовали 
животных, на которых ранее не проводили никаких испытаний. За 2 часа до проведения исследо­
ваний исключали возможность потребления животными корма и воды. Каждая экспериментальная 
группа содержала по 7 животных.

При изучении терапевтической активности препарата «Флавовир» животных заражали виру­
сом гриппа, штамм, A/Aichi/2/68, адаптированным к мышам. Предварительно вирус выращивали в 
аллантоисной полости 10-11 дневных куриных эмбрионов и затем пассировали на мышах. Мышей 
инфицировали интраназально вирусом в дозе 100 ЭИД50. После инфицирования животным также 
интраназально вводили препарат «Флавовир» в дозе 10,0 мг/кг (200 мкг/мышь). Препарат приме­
няли через 24, 48, 72 и 96 часов после заражения.

При изучении профилактической активности мышам на протяжении 4 дней интраназально 
вводили препарат «Флавовир» в дозе 10,0 мг/кг. Контрольные группы мышей получали коммер­
ческие противовирусные препараты в профилактических дозах: «Ремантадин» (5,0 мг/кг), «Ре- 
ленза» (10 мг/кг) и «Тамифлю» (10 мг/кг), а также изотонический раствор хлорида натрия 
(плацебо). На 5 сутки животных заражали интраназально вирусом гриппа, A/Aichi/2/68 (H3N2) в 
дозе 100 ЭИД50, как описано выше. Наличие профилактической активности у исследуемого пре­
парата оценивали по остаточной инфекционной активности вируса в легких мышей через 7 дней 
после заражения.

Терапевтическое действие препарата «Флавовир» in vitro изучали на модели 10-11 дневных 
куриных эмбрионов. КЭ заражали вирусом гриппа, штаммы А/крачка/Южная Африка/1/61 (H5N3) 
и А/Алматы/8/98 (H3N2), в дозе 10 ЭИД50. Через 3 часа после заражения в хорион-аллантоисную 
полость КЭ однократно вводили исследуемый препарат в дозе 0,2 мг и 1,0 мг на КЭ. Контрольной 
группе в хорион-аллантоисную полость однократно вводили изотонический раствор хлорида 
натрия (плацебо). Активность размножения вируса гриппа в КЭ оценивали путем измерения 
количества ампликонов матриксного гена методом ПЦР в реальном времени. При этом сравнивали 
способность подавлять репродукцию вируса гриппа у экспериментального и коммерческих про­
тивовирусных препаратов.

Аналогичным образом in vitro изучали профилактическое действие препарата «Флавовир». В 
хорион-аллантоисную полость КЭ однократно вводили «Флавовир» в дозе 0,2 мг и 1,0 мг на 
куриный эмбрион. Контрольной группе в хорион-аллантоисную полость однократно вводили 
изотонический раствор хлорида натрия. Через 8 часов после введения препарата КЭ заражали 
вирусом гриппа в дозе 10 ЭИД50. Профилактическую активность изучаемого препарата оценивали 
по его способности подавлять репродукцию вируса гриппа при предварительном применении.

Суммарную РНК выделяли из 200 мкл вируссодержащей аллантоисной жидкости с помощью 
набора для экстракции РНК Rneasy Mini Kit (“QIAGEN, GmbH”, Германия) согласно методи­
ческому руководству с небольшими модификациями.

Обратную транскрипцию осуществляли с помощью M-MLV (“Promega”, США) в 5 мкл 
реакционной смеси (2,7 мкл РНК (50 нг), 0,84 мкл воды, 1 мкл 5х буфера для обратной транс- 
криптазы (“Promega”, США), 0,19 мкл 2 мМ смеси dNTPs, 0,25 мкл 20 pmol праймера Uni-12 5’-gca 
aaa gca gg-3^  0,125 мкл M-MLV (1и/мкл). Реакцию проводили при 370С в течение 60 мин.

ПЦР 45 циклов проводили в 20 мкл реакционной смеси (4 мкл ДНК матрицы, 8 мкл 
SybrGreen, по 1 мкл 20 pmol прямого и обратного праймеров, вода) на термоциклере «PicoReal» 
(Финляндия) при следующих режимах: 940С -  1 мин, 480С -  1 мин, 720С -  3 мин. Динамику 
накопления ампликонов изучали с использованием фрагмента гена матриксного белка (праймеры 
M+5 5’-aag cag gta gat att gaa ag-3’ и M-1027 5’-agt aga aac aag gta gt-3’).

Обработку данных производили в программе Microsoft Office Excel 2003. Для математической 
обработки результатов использовали стандартные методы нахождения средних значений и их 
средних ошибок [13].

Результаты исследования
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Терапевтическую активность препарата «Флавовир» исследовали в опытах in vitro на модели 
куриных эмбрионов с использованием вирусов гриппа птиц и человека: А/крачка/Южная 
Африка/1/61 (H5N3) и А/Алматы/8/98 (H3N2). Установлено, что при терапевтическом применении 
препарата «Флавовир» в дозе 0,2 мг/КЭ активность размножения вируса гриппа снижалась на 40%, 
а при увеличении дозы до 1,0 мг/КЭ подавление размножения вируса достигало 60% (рисунок 1).

Примечание. По оси ординат % ампликонов гена М белка вируса гриппа.

Рисунок 1 -  Изучение терапевтического действия препарата «Флавовир» in vitro на модели вируса гриппа

Определение терапевтических свойств препарата «Флавовир» in vitro методом ПЦР в режиме 
реального времени также выявило существенное подавление репликативной активности вируса 
гриппа после обработки данным препаратом. Показано, что внесение препарата «Флавовир» 
снижало интенсивность репродукции вируса гриппа не менее чем в 8 раз (рисунок 2).

Примечание. По оси ординат % ампликонов гена М белка вируса гриппа.

Рисунок 2 -  Количество ампликонов гена М белка вируса гриппа 
до и после обработки куриных эмбрионов препаратом «Флавовир» в дозе 1,0 мг/КЭ

Таким образом, установлено, что терапевтическая активность препарата «Флавовир» в дозе
1,0 мг/КЭ составляла не менее 60% для обоих изученных вирусов гриппа. Следует отметить, что 
для анализа были выбраны вирусы гриппа двух различных антигенных подтипов: H5N3 и H3N2, а 
также относящиеся к вирусам гриппа птиц (штамм А/крачка/Южная Африка/1/61) и гриппа 
человека (штамм А/Алматы/8/98).

122



ISSN 2224-5308 Серия биологическая и медицинская. № 3. 2016

Также было проведено изучение терапевтической активности препарата «Флавовир» в опытах 
in vivo. Для этих экспериментов был использован вирус гриппа, штамм А/Aichi/2/68 (H3N2), вызы­
вающий смертельную пневмонию у мышей. Терапевтическую активность препарата «Флавовир» 
определяли путем измерения остаточной инфекционности вируса в легких зараженных мышей и 
анализа динамики изменения массы тела мышей после заражения вирусом и терапевтического 
приема препарата. Группы мышей по 7 особей заражали вирусом гриппа, штамм А/Aichi/2/68 
(H3N2) в дозе 100 ЭИД^ (50 мкл/мышь). Через 24, 48, 72 и 96 часов после заражения мышам интра- 
назально вводили препарат «Флавовир» в дозе 200 мкг/мышь. Контрольные группы мышей через 
аналогичные интервалы времени получали коммерческие противовирусные препараты в терапевти­
ческих дозах: «Ремантадин» 100,0 мкг/мышь, «Реленза» 200 мкг/мышь и «Тамифлю» 200 мкг/мышь, 
а также изотонический раствор хлорида натрия (плацебо) перорально в объеме 100 мкл/мышь.

Как показали результаты проведенных экспериментов, применение разработанного противо­
вирусного препарата «Флавовир» приводило к заметному снижению активности инфекционного 
процесса в легких мышей (рисунок 3). Так, остаточная инфекционность вируса гриппа в легких 
зараженных мышей после применения препарата «Флавовир» сокращалась на 1,9 lg. Это было 
сопоставимо с подавлением инфекционности вируса в легких мышей после применения наиболее 
сильного из известных коммерческих антигриппозных препаратов «Тамифлю» (2,1 lg) и заметно 
превосходило активность других коммерческих противогриппозных препаратов «Ремантадин» 
(1,3 lg) и «Реленза» (1,0 lg ).

2,5

Ремантадин" "Тамифлю" "Реленза" "Флавовир'

Примечание. По оси ординат разница титра инфекционности (lg) в легких мышей между группами мышей, полу­
чавшими препарат и не получавшими препарат.

Рисунок 3 -  Изучение терапевтического действия препарата «Флавовир» в опытах in vivo 
при заражении мышей вирусом гриппа, штамм А/ЛюЫ/2/68 (H3N2)

Полученные результаты свидетельствуют о высокой терапевтической активности разрабо­
танного противовирусного препарата растительного происхождения «Флавовир» при испытании in 
vivo в модельных экспериментах на животных.

В другой серии экспериментов in vitro и in vivo было проведено изучение профилактической 
активности препарата «Флавовир.

Профилактическое действие препарата «Флавовир» в отношении вируса гриппа птиц 
А/крачка/Южная Африка/1/61 (H5N3) и вируса гриппа человека А/Алматы/8/98 (H3N2) в опытах in 
vitro изучали на модели 10-11 дневных куриных эмбрионов. Профилактическую активность 
препарата оценивали по его способности подавлять репродукцию вируса гриппа. Как показали 
результаты опытов, профилактическое действие препарата «Флавовир» имело дозо-зависимый 
характер. При введении препарата «Флавовир» в дозе 0,2 мг/КЭ уровень защиты от заражения 
составлял 20% для вируса гриппа H5N3 и 11% для вируса гриппа H3N2. При введении препарата в 
дозе 1,0 мг/КЭ уровень защиты от заражения возрастал до 40% для вируса гриппа H5N3 и до 20% 
для вируса гриппа H3N2 (рисунок 4).
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Рисунок 4 -  Изучение профилактического действия препарата «Флавовир» in vitro 
на модели вируса гриппа двух подтипов (H5N3 и H3N2)

Профилактическую активность препарата «Флавовир» в опытах in vivo оценивали при зара­
жении мышей вирусом гриппа А/АюЫ/2/68. Профилактическое действие определяли в соот­
ветствии с результатами измерения остаточной инфекционности вируса гриппа в легких мышей и 
определения массы тела зараженных животных, предварительно получавших противовирусный 
препарат. Результаты исследования представлены на рисунке 5.

0,8
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Примечание. По оси ординат разница титра инфекционности (lg) в легких мышей между группами мышей, полу­
чавшими препарат и не получавшими препарат.

Рисунок 5 -  Изучение профилактического действия препарата «Флавовир» в опытах in vivo 
при заражении мышей вирусом гриппа, штамм А/АюЫ/2/68 (H3N2)

Показано, что остаточная инфекционность вируса гриппа в легких зараженных мышей после 
профилактического применения препарата «Флавовир» в дозе 200,0 мкг/мышь уменьшалась на
0,50lg, что было сопоставимо с профилактической активностью коммерческих противовирусных 
препаратов «Реленза» и «Ремантадин», и незначительно уступало профилактической активности 
противовирусного препарата «Тамифлю» (0,7 lg).

Заключение. Растения являются богатым источником для получения различных лекарст­
венных средств, в том числе препаратов, обладающих противовирусной активностью. Достоин­
ством противовирусных препаратов растительного происхождения является их широкий спектр 
биологической активности и способность воздействовать на различные этапы репродукции вируса.
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Ранее была показана высокая антивирусная активность у ряда соединений терпеноидной и фла- 
воноидной природы, выделенных из растений флоры Казахстана [6-9]. Одним из перспективных 
препаратов является «Флавовир» -  противовирусное средство на основе флавоноидов расти­
тельного происхождения [10].

В настоящей работе было проведено изучение профилактической и терапевтической 
активности препарата «Флавовир» в модельных экспериментах in vitro и in vivo. Показано, что 
терапевтическая активность препарата «Флавовир» превосходит терапевтическую активность 
коммерческих препаратов «Реленза» и «Ремантадин» и сопоставима с активностью импортного 
коммерческого противогриппозного препарата «Тамифлю».

Анализ профилактических свойств препарата «Флавовир» показал его способность защищать 
от инфекции, вызываемой вирусом гриппа различных антигенных подтипов. При этом профилак­
тическая активность противовирусного препарата «Флавовир» была сравнима с профилактической 
активностью известных коммерческих противогриппозных препаратов «Ремантадин», «Реленза» и 
«Тамифлю. Важно, что данный препарат растительного происхождения был способен блокировать 
размножение эпидемически значимых штаммов вируса гриппа, а также штаммов, обладающих 
резистентностью к коммерческим антивирусным препаратам. Полученные результаты позволяют 
считать перспективной дальнейшую разработку антивирусного препарата «Флавовир» в качестве 
эффективного лекарственного средства для лечения и профилактики гриппозной инфекции.

Благодарности. Работа выполнена в рамках программы исследований 0113РК00473, финансируемой 
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IN V ITRO  Ж Э Н Е IN VIV O  Ж АГДАЙ Ы Н ДА 0С 1М Д1К  ТЕКТ1 Ж АЦ А  
ВИ РУСЦ А к а р с ы  «Ф Л АВО ВИ Р» П РЕП АРА ТЫ Н ЬЩ  т е р а п и я л ы к  

Ж Э Н Е П РО Ф И Л АКТИ КАЛ Ы К БЕЛСЕНДШ 1Г1Н БАГАЛ АУ

А. С. Т¥рмаFамбетова, Э. С. О миртаева, М. С. А лексю к, А. П. Богоявленский, В. Э. Березин

КР БFМ FК Микробиолгия жэне Вируслогия институты РМК, Алматы, Казакстан

Туш н создер: флаваноидтар, т¥мау вирусы, вируска карсы препараттар, ж^кпалыкты басу.
Аннотация. Вирустар адамдардыц, жануарлардыц жэне eсiмдiктердiц ж^кпалы ауруларыныц 60% коз- 

дыргышы болып табылады. Казiргi кездегi халыктыц кeшi-кон жылжымалыгына байланысты жер шарыныц 
6!р  бeлiгiнде б¥рк пайда болган аурудыц кез келген баска аймагына кауiп ретшде карастырылуы мYмкiн. 
Кэз!р п  замангы вирусологияныц eзектi мэселелердiц 6 !р ! жаца вируска карсы, емдж  жэне профи лактикалык 
препараттар eндеу болып табылады. в а м д ш  тектi препараттар кец аукымды биологиялык белсендш кке ж э­
не вирустыц клеткамен eзара iс-кимылдарыныц эр тYрлi кезецдерше эсер ету кабiлетiне ие болып саналады. 
Казахстан eсiмдiк флорасынан бeлiнiп алынган терпендi жэне флавоноид текп косылыстардыц жогары 
вируска карсы бел сен дш п  аныкталды. Ж¥мыста eсiмдiк тектi вируска карсы «Флавовир» препараттыц 
профилактикалык жэне терапиялык белсендiлiктерi зерттелдi. In vitro жэне in vivo жагдайындагы модельдi 
тэжiрибесiн сынау кезiнде осы препараттыц жогары терапиялык бел сен дш п  аныкталды. «Флавовир» препа­
раттыц терапиялык бел сен дш п  «Реленза» мен «Ремантадин» коммерциялык препараттарыныц терапиялык 
белсендш пнен асып тYседi жэне импорттык коммерциялык «Тамифлю» т¥мауга карсы препараттыц белсен- 
дiлiгiмен сэйкес келетiнi м р с е т ^ ^  In vitro тэж1рибелерде «Флавовир» препараттыц H3N2 ыш1 тYP т¥мау 
вирусына катысты орташа профилактикалык белсендiлiктi жэне коммерциялык вируска карсы препараттарга 
тeзiмдi H5N3 антигендi Rrni тYPдегi резистентп т¥мау вирусына айкын профилактикалык белсендш кп адр- 
сеттi. In vivo тэж1рибелерде «Реленза» мен «Ремантадин» коммерциялык препараттарыныц профилактика­
лык белсендш пм ен салыстырганда, эпидемиялык мацызды т¥маудыц H3N2 штаммына катысты «Флаво­
вир» препараттыц жогары профилактикалык бел сен дш п  аныкталды.
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