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В огляді висвітлені питання можливості використання флавоноїдів 
як потенційних лікарських засобів при проведені цитостатичної тера-
пії. Проведено аналіз впливу окремих структурних фрагментів флаво-
ноїдів на прояв цитотоксичної, гепатопротекторної, антиоксидантної та 
протизапальної активності. Проаналізовані первинні експериментальні 
дослідженя флавоноїдів вказують на перспективність їх застосування в 
оптимізації цитостатичної терапії в онкології.
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В обзоре освещены вопросы возможности использования флавонои-
дов как потенциальных лекарственных средств при проведении цитоста-
тической терапии. Проведен анализ влияния отдельных структурных 
фрагментов флавоноидов на проявление цитотоксической, гепатопро-
текторной, антиоксидантной и противовоспалительной активности. 
Проанализированые первичные экспериментальные исследования фла-
воноидов указывают на перспективность их применения в оптимизации 
цитостатической терапии в онкологии.
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The review illuminated the possibility to use flavonoids as potential drugs 
in cytostatic therapy conducted. The analysis of the impact of individual 
structural fragments of flavonoids on expression of cytotoxic, hepatoprotective, 
antioxidant and anti-inflammatory activity. Analyzed initial experimental 
studies of flavonoids indicate promising applications in optimization cytosta
tic therapy in oncology.



В связи с увеличением в структуре инфекционно-
воспалительной патологии удельного веса заболеваний 
вирусной этиологии все чаще при иммунофармакологи-
ческом тестировании фармпрепаратов оценивается их 
действие на механизмы антивирусного иммунитета. Фак-
торы врожденного иммунитета с выраженной антивирус-
ной направленностью действия, такие как естественные 
цитотоксические клетки (ЕЦК), фагоцитирующие клет-
ки в значительной степени связаны с системами интер-
ферона и других цитокинов, что определяет назначение
препаратов с подобным влиянием при вирусных инфек-
циях [2, 3, 5, 10]. В связи с широким применением фи-
топрепаратов в клинической практике, представлялось це-
лесообразным исследовать действие некоторых из них на 

активность факторов врожденного противовирусного им-
мунитета, возможность усиления продукции различных 
интерферонов клетками лимфоидных органов in vitro. В 
настоящей работе было исследовано действие препарата 
BNO 10.30 (Имупрет) компании Бионорика АГ (Герма-
ния) на функциональные и фенотипические характерис-
тики клеток небных миндалин больных хроническим тон-
зиллитом in vitro. Противовоспалительный фитопрепарат 
Имупрет компании Бионорика АГ представляет смесь 
стандартизированных по уровню кверцетина и других 
флавоноидов в экстрактах из 7 растений: корня алтея, 
цветков ромашки, травы полевого хвоща, листьев ореха, 
травы тысячелистника, коры дуба и травы одуванчика. 
При этом иммуномодули-рующие свойства приписыва-
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лись первым трем компонентам на основе исследований 
активности фагоцитоза макрофагами и гранулоцитами 
крови [12]. 

Материал и методы исследования
Исследования in vitro проведены на клетках небных 

миндалин 15 детей в возрасте от 7 до 14 лет, которым по 
показаниям была проведена тонзиллэктомия. Получение 
клеточного материала из ткани миндалин проведено в 
соответствии с рекомендациями О. Ф. Мельникова [7] и 
И. П. Кайдашева [4]. Культивирование клеток проводи-
ли в питательной среде RPMI-1640 с добавками (L-глю-
тамин, эмбриональная телячья сыворотка 5 % (Serva), 
гентамицин 40 мкг/мл) в течение 24 часов с различными 
концентрациями препарата: 1, 2, 3. Контролем служили 
образцы культивируемых клеток миндалин без препа-
рата, где определяли исходный уровень активности че-
рез 24 часа культивирования. Разведение препарата «1» 
соответствовало добавлению к клеткам 0,1 мл водно-
солевого экстракта, содержащего 1 измельченную таблет-
ку препарата BNO 10.30 в 5 мл раствора Хэнкса и стери-
лизованного пропусканием через фильтр типа Millipore 
(Чехия). Разведение «2» соответствовало 0,2 мл, а «3» –
0,3 мл указанного раствора. Через 18 часов культиви
рования определяли клеточную цитолитическую актив-
ность клеток в отношении эритроцитов цыплят [8] по 
спектрофотометрическому методу (анализатор Stat-Fax 
2100, США) и активность фагоцитоза в отношении частиц 
латекса [8] по относительному содержанию клеток, участ-
вующих в фагоцитозе (фагоцитарный показатель, ФП).

Методом розеткообразования с использованием мо-
ноклональных антител [9] и реактивов Витебского уни-
верситета (Беларусь) микроскопически определяли число 
клеток с фенотипом CD 56 (естественные цитолитические 
клетки) и CD 25 (активированные клетки). 

В надосадочной жидкости после культивирования кле-
ток определяли содержание α и γ интерферона иммуно-
ферментным методом с помощью набора реактивов ООО 
«Протеиновый контур» (Спб, РФ) и указанного выше им-
муноферментного анализатора. Материалы статистически 
обработаны с применением непараметрического критерия 
«U» [1].

Результаты исследования и их обсуждение
При исследовании влияния препарата BNO 10.30 на 

экспрессию клеток с антигеном CD 56 в культуре клеток 
небных миндалин отмечено, что фитопрепарат BNO 10.30 
в разведении «2» увеличивал (табл. 1) число CD 56+ кле-
ток, относящихся к естественным цитотоксическим клет-
кам (Л. В. Ковальчук, 2003), увеличение числа клеток с 
фенотипом CD 25+ наблюдалось в виде тенденции при 
разведении фитопрепарата «2» и «3». 

При исследовании цитолитической активности кле-
ток миндалин было установлено, что фитопрепарат при 
24-часовой инкубации достоверно увеличивал деструк-
тивную активность ЕЦК миндалин по сравнению с конт-

ролем (рис. 1) в разведении «2» (р < 0,05), при этом же раз-
ведении фитопрепарата отмечено и достоверное усиление 
фагоцитарной активности с 50,2 до 70,6 % (рис. 2). 

Определение уровня продукции интерферонов в 
культуре клеток миндалин позволило выявить достоверное 
повышение продукции α-интерферона в культурах с BNO 
10.30 в разведениях «2» и «3» (табл. 2), а повышение 
уровня γ-интерферона наблюдалось при всех разведениях 
фитопрепарата.

Кроме того, в отношении продукции γ-интерферо-
на было выявлено, что в культурах с низким исходным 
уровнем γ-интерферона практически всегда наблюдалась 

Таблица 1
Влияние препарата BNO 10.30 в различных разведениях на 
экспрессию CD 25, CD 56 на клетках небных миндалин in vitro 

Маркеры
Относительное содержание клеток, % (M ± m)

Исходный Разведение 
«1»

Разведение
«2»

Разведение 
«3»

СD 25 12,5 ± 2,5 13,3 ± 3,5 17,0 ± 5,2 17,6 ± 4,5
CD 56 20,2 ± 3,3 25,5 ± 5,2 36,6 ± 4,5* 30,2 ± 4,5

Примеч.: * – достоверно к исходному уровню (р < 0,05)

Рис. 2. Влияние препарата BNO 10.30 на фагоцитарную 
активность клеток миндалин в культуре. Р к-2 < 0,05

Рис. 1. Влияние фитопрепарата на уровень активности 
ЕЦК миндалин in vitro (% деструкции мишеней)

Обозначения: 1, 2, 3 разведения фитопрепаратов; 
К – контроль (исходный уровень без препарата).

Достоверные различия: Р2-К < 0,05 
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стимуляция продукции этого цитокина, тогда как в куль-
турах с высоким уровнем исходной спонтанной продук-
ции стимуляции не наблюдалось (рис. 3).

Полученные результаты позволяют говорить об акти-
вирующем влиянии фитопрепаратов на тканевые ЕЦК, 
функциональная активность которых, как известно, в от-
ношении многих типов клеток-мишеней при хроничес-
ком тонзиллите снижена [7, 10]. При этом активирующим 
началом деструктивной активности ЕЦК могут быть ин-
терфероны, как ранние, так и поздние [3]. Проведенные 
исследования свидетельствуют о широком спектре акти-
вирующих влияний препарата BNO 10.30 на механизмы 
врожденного противовирусного иммунитета, прежде все-
го, за счет усиления продукции интерферонов и стимуля-
ции деструктивной активности ЕЦК. 

Выводы
1. В культурах in vitro с клетками миндалин боль-

ных хроническим тонзиллитом показано, что контакт 
иммуноцитов с фитопрепаратом Имупрет приводит к 
повышению числа клеток с экспрессией антигена CD 
56 и усилению активности фагоцитоза.

2. Фитопрепарат BNO 10.30 оказывает стимулиру-
ющее влияние на активность тканевых естественных 
цитолитических клеток в условиях эксперимента in 
vitro.

3. Спонтанная продукция α- и γ-интерферонов 
клетками миндалин in vitro достоверно стимулируется 
препаратом BNO 10.30. 

Таблица 2
Влияние различных концентраций препаратов на спонтан-
ную продукцию α- и γ-интерферонов клетками миндалин
in vitro (пг/мл)

Группы Число 
проб

Разведения препаратов
1 2 3

Имупрет (α) 45 10,6
(5-16)

13,8*
(13-20)

6,6
(0-12)

Без препарата (α) 15 5,5 (1-9)

Имупрет (γ) 45 16,6
(7-29)*

17,8*
(13-22)

17,9
(7-16)*

Без препарата (γ) 15 9,5 (5-12)
Примеч.: * р < 0,05 по отношению к группе «без препарата»

Рис. 3. Влияние имупрета на продукцию γ-интерферона 
клетками небных миндалин in vitro 

в зависимости от исходной продукции цитокина
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Досліджено in vitro вплив препарату BNO 10.30 (Імупрет) на екс-
пресію на клітинах мигдаликів антигенів CD 56, CD 25, активність ПЦК, 
фагоцитууючих клітин, а також спонтанну продукцію ними інтерфе-
ронів α і γ.

Під час культивування in vitro клітин мигдаликів з різними кон-
центраціями препарату виявлявся стимулюючий ефект по відношенню 
до функціональної активності тканинних ПЦК і фагоцитуючих клітин. 
Досліджуваний препарат мав стимулюючий вплив на продукцію α- і γ-
інтерферонів у культурі in vitro.
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Исследовано in vitro влияние препарата BNO 10.30 (Имупрет) на 
экспрессию на клетках миндалин антигенов CD 56, CD 25, активность 
ЕЦК, фагоцитирующих клеток а также спонтанную продукцию ими ин-
терферонов α и γ.

При культивировании in vitro клеток миндалин с различными кон-
центрациями препарата выявлялся стимулирующий эффект в отноше-
нии функциональной активности тканевых ЕЦК и фагоцитирующих 
клеток. Исследованный препарат оказывал стимулирующее влияние на 
выработку α- и γ-интерферонов в культуре in vitro. 
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Researched influence of preparate BNO 10.30 (Imupret) in vitro on tonsils 
cells expression of antigens CD 56, CD 25, NCC activity, phagocytic cells as 
well as their spontaneous production of interferons α and γ.

While cultivating in vitro tonsils cells with different concentrations of 
preparate, detects stimulating effect regarding functional activity of tissue 
NCC and phagocytic cells. The researched preparate reached the α- and γ-
interferons production in culture in vitro.



Вступление
Риносинусит (РС) является наиболее распростра-

ненным заболеванием в амбулаторной педиатрической 
практике и с одинаковой частотой встречается во всех 
возрастных группах детей [2, 6]. Известно, что частые рес-
пираторные заболевания приводят к повышению сенсиби-
лизации организма и развитию хронической патологии: 
бронхиальной астмы, аденоидитов, тонзиллитов, синуси-
тов, бронхитов [3, 4]. Причем, у детей с частыми острыми 
респираторными вирусными инфекциями поражение око-
лоносовых пазухи встречается почти в 90 % случаев. 

У детей с РС при наличии вирусного генеза, часть кле-
ток цилиндрического эпителия изменяется (дистрофия, 
метаплазия) и теряет реснички, а в его цитоплазме наблю-
даются признаки накопления секрета. Эпителий слизис-

той оболочки носа выполняет защитную функцию при ви-
русной и другой внутриклеточной инфекции [7, 12]. Под 
воздействием вируса на мерцательный эпителий полости 
носа и околоносовых пазух клетки теряют реснички, эпи-
телий становится рыхлым, развивается отек слизистой 
оболочки. Вследствие чего формируется нарушение аэра-
ции, инактивация мукоцилиарного клиренса и скопление 
серозного экссудата в просвете синусов. Снижение скоро-
сти мукоцилиарного транспорта позволяет продлить время 
контакта патогенных бактерий с клетками и способствует 
бактериальному инфицированию околоносовых пазух
[3, 9, 10]. У детей часто имеет место синдром постназаль-
ного затекания, проявляющийся стеканием экссудата по 
задней стенке глотки. 

В патогенезе заболеваний ЛОР-органов, кроме инфек-
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