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W czasie akcji szczepien przeciw poliomyelitis wirusem atenuowanym
zwrocito naszg uwage odmienne podejscie réznych badaczy do sposobu
stosowania tej szczepionki. Sprawa interferencji miedzy typami wirusa
szczepionkowego nie zostala $cisle sprecyzowana i w réznych krajach po-
dawano szczepionke jako kazdy typ oddzielnie, z pewnymi odstepami
w czasie, bgdz tez jednoczesnie wszystkie trzy typy. Pracujgc wtedy nad
serologiczng oceng tej szczepionki na naszym terenie postanowiliémy zba-
daé¢ w najblizszym czasie, blokowanie sie wzajemne poszczegdlnych typow
wirusa atenuowanego.

Po przeprowadzeniu szeregu doswiadczen in vitro, stosujgc stosunkowo
bardzo duze dawki (do 5 X 10¢ TID/1 ml hodowli) jednego typu wirusa
inaktywowanego, lub czesciowo, tj. lagodnie inaktywowanego, usitowano
blokowa¢ receptory lub ogniwa metaboliczne wrazliwych komorek, aby
uniemozliwié¢ pézniejszy rozwdj innych typow tegoz wirusa. Mato zache-
cajace wyniki spowodowatly, ze zaczeto szukaé¢ lepszego efektu z innymi
wirusami w mozliwie réznych ukladach.

Jednym z bodzcoéw do dalszego przeprowadzania tych trudnych, ale
interesujacych doswiadczen bylo poznanie sie z pracg Isaacsa i Linden-
manna, w ktérej autorzy donosza o swoich spostrzezeniach co do hamo-
wania rozwoju wirusa grypy w zarodku jaja kurzego przez powstajacy
w tymze zarodku interferon, w nastepstwie szczepienia wirusem inakty-
wowanym.

Zanim przejdziemy do oméwienia spostrzezen wlasnych, pokrotce przy-
pomnimy niektére obserwacje i wyniki poszczegolnych autoréw oraz po-
staramy sie, w miare mozliwosci, stresci¢ ich poglady na charakter, po-
chodzenie i mechanizm dzialania interferonu.
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Interferon grypowy Isaacsa ma wilasciwosci bialka, ulega dzialaniu
pepsyny i trypsyny, ale jest niewrazliwy na dzialanie RNA-zy lub DNA-
-zy. Wytrzymuje temperature obnizong (w 2° zachowuje sie przez kilka
tygodni), ale temperatury wyzsze, poczynajac od 60°, niszczg go w krotkim
czasie. Dobrze znosi $rodowisko kwasne. Wymiary jego s3 mniejsze od
wirusa powodujgcego jego powstawanie, poniewaz nie osiada przy takiej
wielokrotnosci g **, w jakiej osiada wirus. Nie ma wlasciwosci antygeno-
wych, poniewaz nie powoduje powstawania swoistych przeciwcial, nie jest
tez zobojetniany przez surowice swoistg dla wirusa.

Wedtug weczesniejszych pogladéow wspomnianego autora, interferon
miatby by¢ cialem posrednim — an intermediate — powstajagcym w ko-
morce we wezesnym stadium syntezy wirusa. Wirus lagodnie inaktywio-
wany, tj. z nieznacznie zmienionymi kwasami nukleinowymi, wytwarzal-
by to cialo posrednie nieco réznigce sie od takiegoz ciala wytwarzanego
przez wirus zjadliwy, a zdolne do rywalizowania z nim w dalszych fazach
svntezy wirusa.

W pozniejszych publikacjach Isaacs nieco inaczej ujmuje zagadnie-
rie powstawania interferonu. Twierdzi on mianowicie, iz interferon jest
wytwarzany przez komoérke pod wplywem zakazenia wirusem i ze moze
to by¢ ogolng reakcjg komorki na zakazenie wirusowe. W innym miejscu
tej samej pracy (2) autor zastanawia sie nad tym, czy przypadkiem inter-
feron nie jest normalnym, wystepujgcym w malych ilosciach, skladni-
kiem komorki, ktéry w przypadku wirusowego zakazenia organizmu przy-
stosowuje sie do celow obronnych. Mialby on wtedy przerywaé doplyw
energii pochodzacej z ATP, koniecznej dla syntezy wirusa.

Interferon grypowy Isaacsa chroni przed wirusem nie tylko swoisty
uktad komorek, tj. ten, przez ktéry zostal wyprodukowany, ale chroni row-
niez inne uklady, np. znosi dzialanie wirusa krowianki na skorze krolika.

Ho i Enders (1959) stwierdzili (3), ze pltyn z hodowli tkankowej
zakazonej wirusem odry opo6znia wystepowanie efektu cytopatogennego
wirusa Polio. Dalsze badania nad istotg tego zjawiska przeprowadzili
De Maeyer i Enders (4). Autorzy ci uzyskali czynnik podobny do
interferonu, wytwarzany w hodowli komoérek owodni cztowieka i komo-
rek HeLa. Czynnik ten zwany interferonem odrowym hamowat rozwoj
wirusa Polio szczepu MEF,; i wirusa Sindbis w hodowli komoérek owodni
czlowieka. Autorom tym nie udalo sie jednak stwierdzi¢ hamujgcego dzia-
lania interferonu odrowego, wytworzonego w hodowli HeLa, na rozwdj
wirusa Sindbis w hodowli fibroblastow zarodka kurzego.

Interferon odrowy De Maeyera i Endersa wlasciwosciami fizyko-chemi-
cznymi i dzialaniem na rozwoéj wirus6w niewiele rézni sie od interferonu
Isaacsa, chociaz wg tych autoré6w nie jest z nim identyczny. Co do pocho-
dzenia interferonu w ogéle, Enders (5) m. in. rowniez wyraza poglad,
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ze mogltby on byé¢ stalym, wystepujacym w matych ilosciach czynnikiem
w komorce, ktory wskutek podraznienia przez wirus bylby wytwarzany
w nadmiarze.

Wedlug niektérych autoréow interferon nie moze powstawaé w komor-
kach pochodzenia nowotworowego, a tym bardziej wywieraé w nich hamu-
jgcego dzialania na rozwoj wirusa, poniewaz w komoérkach nowotworo-
wych energia potrzebna do utrzymania metabolizmu komoérkowego pow-
staje w warunkach fosforylacji beztlenowej. Interferon miatby hamowa¢
rozw0j wirusa przez przerywanie procesu fosforylacji tlenowej weglowo-
dan6w koniecznej dla syntezy wirusa. Jednak wyzej przytoczone doswiad-
czenia De Maeyera i Endersa z komoérkami Hela przeczg tym
twierdzeniom.

Schamek (6) badal dzialanie interferonu na wirus zakaznego zapa-
lenia mo6zgu i rdzenia koni (encephalomyelitis infectiosa equorum) i stwier-
dzit, ze w warunkach beztlenowych miano wirusa w obecnosci interferonu
malalo do okoto 1%, w poréwnaniu z kontrolg w warunkach tlenowych
z interferonem i bez interferonu. Dodanie dwunitrofenolu nie zmniejszato
wydajnosci wirusa. Autor twierdzi, ze namnazanie si¢ tego wirusa moze
odbywaé¢ sie w warunkach, w ktorych nie zachodzi tlenowa fosforylacja,
i ze mechanizm dzialania interferonu nie polega na jej przerywaniu.

Wypada przytoczy¢ jeszcze obserwacje tych autoréw, ktérzy w swych
badaniach stosowali wirus krowianki badz to w roli czynnika powoduja-
cego powstawanie interferonu w komoérkach, bgdz hamowanego w swoim
rczZwoju przez interferon homologiczny lub heterologiczny.

Enders przytacza (5) przyklad hamowania rozwoju wirusa krowian-
ki przez czynnik hamujacy (VIF) wytwarzany przez komorki nablonkowe
nerki ludzkiej, zakazone wirusem MEF, adaptowanym przez Roca -
-Garcia do zarodkow kurzych. Interferon ten hamowat réwniez roz-
woj wirusa Polio-1, ECHOq oraz wirusa Sindbis.

Nagano i Kojima (7) stwierdzili obecno$é¢ czynnika hamujgcego
w plynnej fazie komorek zakazonych krowianka (w streszczeniu nie po-
dano rodzaju komoérek). Czynnik ten nie bedgc zakaznym hamowal roz-
woj wirusa krowianki. Byl on niewrazliwy na dziatanie promieni poza-
fiotkowych, nie dializowal przez blony kolodionowe oraz nie sedymentowatl
przy 103g.

Galasso i Sharp (8) badali hamujgcy wplyw inaktywowanego
wirusa krowianki na wzrost tegoz wirusa w komérkach L Earle’a (fibro-
blasty mysie). Stwierdzili oni, ze juz przy podaniu 10 czgsteczek wirusa
inaktywowanego na jedng komorke, zachodzilo hamowanie rozwoju homo-
logicznego wirusa testowego. Przy podaniu 100 czasteczek na komorke
i zakazeniu wirusem testowym, w ciggu wylegania 21!/2-godzinnego za-
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hamowanie dochodzilo do 94%. Badacze ci odczytywali wyniki doswiad-
czen w mikroskopie elektronowym, nie wspominajg jednak nic o dziala-
niu lub powstawaniu interferonu.

O interferonie powstajgcym w hodowli komorek (szczep 3-B) zarodka
myszy zakazonej krowiankg donoszg Glasgow i Habel (9). Badacze
ci twierdzg, ze otrzymali wyzsze miana interferonu uzywajac wirusa
inaktywowanego promieniami pozafioletowymi. Znosil on ogrzanie do 60°
przez godzine, nie dializowal i byl unieczynniany przez trypsyne. Poza
krowiankg hamowal rozwdj wirusa herpes simplex i wirusa zakaznego
zapalenia moézgu i rdzenia u koni.

W ostatnim czasie Ho i Breinig (10) pracowali nad interferonem
i jego powstawaniem w roznych warunkach do§wiadczalnych. Stwierdzili
oni, ze interferon powstaje w komoérkach zakazonych nie tylko wirusem
o powolnym dzialaniu cytopatogennym, lecz wykazali rowniez obecnosé
interferonu w ptynie z hodowli komoérek zarodka kurzego zakazonej wiru-
sem Sindbis, ktéry wywieral prawie natychmiastowe dzialanie cytopato-
genne na te komorki. Stwierdzili oni réwniez, ze wyzsze miano interfe-
ronu mozna byto uzyska¢ w hodowli, do ktérej uprzednio dodano wirus
inaktywowany a nastepnie wirus zjadliwy. Sam wirus inaktywowany
wzmagal nieznacznie opornosé komorek, ale w dos§wiadczeniach autoréow
czynnika hamujgcego nie wytwarzal. Autorzy twierdza, ze w przypadku
wirusa Polio i hodowli komérek nabtonkowych nerki matpiej muszg wcho-
dzi¢ w gre inne czynniki, ktére majg wpltyw na powstawanie interferonu.
Jednym z nich mialaby byé¢ obecno$é wirusa inaktywowanego.

Z tego krotkiego przegladu staje sie widoczne, ze wytwarzanie inter-
feronu wydaje sie przejawem naturalnego mechanizmu wywolujgcego
opornos¢ komoérek organizmu na zakazenie wirusem. Stwierdzono to do$-
wiadczalnie (cytuje za Ho 10) z wieloma przedstawicielami grupy Myxo-
wiruséw, Enterowiruséw, wirus6w grupy Arbor z wirusem krowianki
1 odry oraz wirusem nowotworowym Polyoma. Podktad dla produkeiji

interferonu obejmuja komoérki wszystkich zwierzat, hodowle pierwotne
komorek oraz hodowle w linii cigglej.

Doswiadczenia wlasne

Doswiadczenia wlasne przeprowadzono w Pracowni wirusologicznej
Zakladu na materiale obejmujgcym: komorki HeLa, komoérki KB, wirus
krowianki (szczepionka p-ospowa) oraz wirus Polio typ 3 Saukett otrzy-
many z Zakladu Wirusologii PZH w Warszawie.

Hodowle komoérek HeLa i KB uzywanych w do$wiadczeniach prowa-
dzono na podtozu skladajacym sie z plynu Hanksa z dodatkiem 0,5% lak-
talbuminy, 0,08% wyciaggu drozdzowego, 10% surowicy cielecej i antybio-
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tykow. Wirus krowianki przed uzyciem do do$wiadczen pasazowano 10-
-krotnie, oddzielnie na komdérkach HeLa i KB. Namnozony na tych dwoéch
typach komorek wirus, po oczyszczeniu przez wirowanie z pozostalosci
komoérkowych, zebrano do oddzielnych naczyn, wymiareczkowano i prze-
chowano w temperaturze —20°.

Czynnik- hamujacy sluzacy do doswiadcezen przygotowano w nastepu-
jacy sposob. Trzydniowe hodowle HeLa i KB w butlach Roux, po zmianie
podloza zakazono wirusem krowianki w dawce 1 ml 4-krotnego rozcien-
czenia macierzystego o mianie 10° TIDsy w 0,1 ml. Rownoczesnie po jednej
hodowli tej samej serii pozostawiono dla kontroli. Po 5 dniach, gdy wy-
stgpil pelny efekt cytopatogenny, zakazone hodowle zamrozono i odmro-
zono 3-krotnie, nastepnie wirowano w celu oddzielenia resztek komorko-
wych od fazy ptynnej. W podobny sposéb postepowano z hodowlami kon-
trolnymi, azeby uzyska¢ plyn z niezakazonych hodowli potrzebny do na-
stawiania kontroli w pozniejszych do$wiadczeniach.

Otrzymane w ten sposob plyny o mianie wirusa 10° z hodowli HeLa
i 108 z hodowli KB inaktywowano w azni wodnej w 56°: jedna cze$é przez
2 godz. (czynnik hamujgcy nr 1), druga przez 3 godz. (czynnik hamujacy
nr 2). Nastepnie badano na obecnos¢ aktywnych czgsteczek wirusa przez
dodanie po 0,2 ml kazdej serii ptynu do odpowiednich hodowli tkankowych
w probowkach. Gdy po uptywie 10 dni nie stwierdzono objawow efektu
cytopatogennego wirusa, uwazano, ze zostal on dostatecznie zinaktywo-
wany.

W szeregu do$wiadczen uzyto w ten sposéb przygotowane plyny za-
wierajgce czynnik lub czynniki hamujace rozw()'j wirusa krowianki, poza
tym uzywano réowniez wirusa Polio z hodowli tkankowej. Niektore z dos-
wiadczen zostang ponizej przedstawione.

Wszystkie dos§wiadczenia przeprowadzono na hodowlach komérkowych
KB i HeLa w probowkach zawierajacych okoto 150 tys. w 0,5 lub 300 tys.
komorek, w 1 ml pozywki w chwili zakladania. Hodowle powyzsze uzy-
wano do doswiadczen juz po 1 a najwyzej po 2 dniach od czasu ich zalo-
zenia. Wybierano probowki z dobrym rozwojem komorek oraz rowno-
miernie roztozong pojedynczg warstwa.

Doswiadczenie 10i, tabela 1. Do hodowli KB 1-dniowej w probowkach
(1 ml pozywki ok. 300 tys. komoérek) dodano po 0,2 ml czynnika hamuja-
cego nr 2, z hodowli HeLa. Do probowek kontrolnych dodano réwng ob-
jetosé ptynu z hodowli HeLa niezakazonej, opracowanego w ten sam
sposob jak plyn zakazny. Rownoczeénie dodano wirus Polio-3, po 0,1 ml
kazdego z rozcienczen (10—1—10—F) wyjsciowego plynu o mianie 107, do
odpowiednich rzedéw probowek testowych i kontrolnych. Nastepnie pro-
bowki umieszczono w cieplarce w 37°,
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Tabela 1
Wystepowanie efektu cytopatogennego w hodowlach KB po dodaniu czynnika
hamujacego nr 2 z hodowli HeLa

Rozcienczenie log. wirusa testowego (Polio-3)

Dzien
l 1 2 | 3 4 5 6
K <= + —— — — —_
1 T + — _ _ _ _
) K +- + + + — —
T g + — — - s
. K = . + + e +
° T -+ - + — — —
. K s - -+ - + =t +
T + + + + —_ —
> T + + + + + +

K probowki kontrolne; T — testowe.

Wyniki ujete w tabeli 1 wykazujg nieznaczne opo6znienie wystepowania
efektu cytopatogennego w hodowlach, do ktoérych dodano czynnika hamu-
jacego, w poroéwnaniu z odpowiednimi kontrolami.

OpodZnienie to jest wyrazniejsze w tych probdowkach, ktoére zakazono
mniejszymi dawkami wirusa testowego i wykazuje réznice maksymalng
w 3 dniu zakazenia.

Doswiadczenie 6vp, tabela 2. Do 1-dniowej hodowli HeLa w probdéw-
kach (1 ml podloza ok. 200 tys. komoérek) dodano po 0,2 ml czynnika
hamujgcego nr 1, z hodowli Hel.a. Réwnoczesnie do probowek kontrol-
nych dodano po 0,2 ml plynu kontrolnego, tj. z rownorzednej hodowli
HeLa niezakazonej. Po 1 godz. inkubacji w 37° dodano do wszystkich pro-
bowek po 0,1 ml wirusa Polio-3 w odpowiednich rozcienczeniach od 101
do 10—® (miano 107). Nastepnie prob6wki umieszczono w cieplarce i obser-
wowano codziennie w tych samych godzinach wystepowanie i rozwoj
efektu cytopatogennego. Z szeregu probdéwek testowych i kontrolnych po-
bierano po 0,1 ml plynu w celu okreslenia stopnia namnazania si¢ wirusa
i jego miana.

W tabeli 2 przedstawiono wystepowanie efektu cytopatogennego w ho-
dowlach HeLa kontrolnych i hodowlach, do ktérych dodano inaktywowa-
nego ptynu z hodowli HeLa zakazonej wirusem krowianki. Maksymalne
roznice, tj. najwyzszy stopien zahamowania efektu cytopatogennego, a co
za tym idzie i rozwoju wirusa testowego wystapily w 4 i 5 dniu doswiad-
czenia i to w rzedach probowek, w ktérych dawka zakazna wirusa Polio-3
wynosila 10—1000 TID;,. Obliczone z pobranych prébek miano wirusa
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testowego wykazuje rownoleglos¢ jego rozwoju z nasileniem efektu cyto-

patogennego.
. Tabela 2
Wystepowanie efektu cytopatogennego w hodowlach komoérkowych HeLa kontrolnych
oraz w hocowlach z czynnikiem hamujacym nr 1 z hodowli HeLa

Rozcienczenie log. wirusa testowego (Polio-3)

Dzien
R B l 2 | 3 4 5 6
K + + — — _ —
2 T +- — — — — —
5 K + + + + — —
T + 4 — — —_ —
K + + -+ + + s
L T + + + _ _ _
_ K + + + -+ + -+
2 T + + + — — —
K + T + + = =
0 T - - + + —
T + T + T = =
8 + + + + & — e
K — kontrolne; T — testowe.
* — zmiana pozywki, 4+ $wiezy plyn hamujacy, — — 5 dni przezycia komorek.
** __ zmiana tylko pozywki, — — 3 dni przezycia komorek.

Tabela uwidocznia, ze w szeregach kontrolnych efekt cytopatogenny juz
w 5 dniu dosiegal koncowych rozcienczen, podczas gdy w szeregach testo-
wych jeszcze po 8 dniach hodowle z korcowymi rozcienczeniami wirusa
utrzymuja sie w stanie na ogét dobrym.

W paru probowkach testowych, ktoére otrzymaty po 0,1 Polio-3 w roz-
cienczeniu 10—3, tj. po 100 ID, zmieniono po 8 dniach podioze i dodano
$wiezg porcje ptynu hamujgcego. Komoérki w tych probowkach rozwijaly
sie 0 5 dni dluzej od probowek tego samego rzedu pozostawionych bez
zmiany, a w probéwkach rzedu 10—% wirusa testowego zmiana tylko sa-
mego podloza przedtuzyla przezycie komoérek o 3 dni.

Doswiadczenie Tvp, tabela 3. Wykonano je wsposob identyczny i z tym
samym materialem jak w doswiadczeniu poprzednim, tj. 6vp. Jedyng réz-
nicg byto dodanie wirusa testowego nie po 1 godz. jego inkubacji w 37°
ale po 2 godz. pozostawienia w temperaturze pokojowej 19°.

7 tabeli 3 wynika, ze najwyzszy stopien zahamowania efektu cytopato-
gennego wystapit w 5, 6 i 7 dniu doswiadczenia i to w rzedach probowek,
w ktérych dawki wirusa testowego byly nieduze (od 10 do 1000 TIDs).
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Tabela 3
Wystepowanie efektu cytopatogennego w hodowlach Hela kontrolnych
oraz w hodowlach z czynnikiem hamujgcym nr 1 po dodaniu wirusa testowego
w 2 godz. po zalozeniu hodowli

Rozcienficzenia log. wirusa testowego

Dzien —
K + + — _ _ _
2 - L - - B ~ ~
K + -+ s — — _
. T 4 _ _ _ _ _
E + + + + + —
* T + + + — — _
K + + e =+ + +
° T + " + _ _ _
E + + + =+ + +
b T - + + - - —
7 T + + + — — —
8 T I + = + il =
* — zmiana podloza, + S$wiezy plyn hamujgcy, — — 3 dni przezycia komoérek.
** — Jeszcze przez dalsze 4 dni.

Efekt cytopatogenny w rzedach probowek kontrolnych juz w 5 dniu
dosiegngl koncowych rozcienczen, natomiast w probéwkach testowych
komorki utrzymywaly sie jeszcze o 7 dni diuzej. Zmiana podloza i dodatek
Swiezego ptynu hamujacego w probéwkach rzedu rozcienczen 10— opdzni-
lo wystapienie pelnego efektu cytopatogennego jeszcze o 3 dni w porow-
naniu z probéwkami pozostawionymi bez zmiany.

Tabela 4

Wplyw kolejnych rozcienczen czynnika hamujgcego nr 1 z hodowli HeLa na efekt
cytopatogenny wirusa testowego

Rozcienczenia plynu hamujgcego

Dzien l

: 1:2 | 1:e | o1:s | 1:1e | o1:m | 1:e

K + + + + 4 +

1 T - - - N v N
\ K bt bt bt At bbb bbb Fhdt
T ++ + + + 4 At
3 & o+t At e+t A
4 T Fttt Attt At ARt
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Doswiadczenie 1z, tab. 4. Do 1-dniowej hodowli HeLa w probowkach
po 0,5 ml podtoza (ok. 150 tys. komoérek) dodano czynnika hamujgcego
nr 1 z hodowli HeLa rozcienczonego w podlozu odzywczym w stosunku
od 0 do 1:32 w objetosci 0,5 ml, otrzymujac w ten sposdb koncowe roz-
cienczenia w probéwkach od 1:2 do 1:64. Kontrolne probéwki zatozono
w identyczny sposob z plynem z niezakazonej hodowli HeLa. Réwnocze-
snie do wszystkich probéwek dodano po 0,1, tj. 10® TIDs, wirusa Polio-3.
Probéwki umieszczono w cieplarce w 37°. Wyniki — w tabeli 4.

Z tab. 4 mozna odczytaé¢ wystgpienie pelnego efektu cytopatogennego
w probowkach kontrolnych juz po 2 dniach dzialania wirusa testowego,
natomiast w probéwkach, do ktérych dodano odpowiednie rozcienczenia
czynnika hamujgcego nastgpilo pewne opoznienie tegoz efektu przynaj-
mniej dla nizszych rozcienczen dodanego ptynu.

Tabela 5
Wystepowanie efektu cytopatogennego w probéwkach testowych i kontrolnych

Rozcienczenia plynu hamujacego

Dzient

K + + + + + +
3 - o N N N E i

K 4+ ++ ++ + + ++
. i — — — — + +

K +4+++ ++++ ++++ A+ T
5 T +x — — . — + ++
6 T + t + + + 4+
7 T ++ + = + ++  +++
8 T +++ + ++ o +++ ++++
9 T ++++ +++ F+H+++ AT

* — przypuszczalnie dziatanie toksyczne.

Doswiadczenie 2z, tabela 5. Do 1-dniowej hodowli HeLa w probowkach
o objetosci podloza 0,5 ml i ok. 150 tys. komorek w czasie zakladania do-
dano czynnika hamujgcego nr 1 z hodowli HeLa zakazone] wirusem kro-
wianki, rozcieficzonego podobnie jak w doswiadczeniu poprzednim w pod-
tozu odzywezym w taki sposob, aby koncowe rozcieficzenia w probowkach
wynosily od 1:2 do 1: 16 w objetosci 1 ml pozywki. Kontrolne probowki
zalozono w ten sposéb z pltynem niezakaznym. Roéwnocze$nie do wszy-
stkich probéwek dodano zywy wirus krowianki w dawce 500 TID w 0,1 ml.

Wystepowanie i przebieg efektu cytopatogennego przedstawiono w ta-
beli 5,
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W tabeli 5 przedstawiono wystepowanie i przebieg efektu cytopatogen-
nego w probowkach testowych i kontrolnych. Przez pierwsze 2 dni wyglad
hodowli byl normalny, bez zadnych zmian. W 3 dniu wystgpily poczatki
efektu cytopatogennego w probowkach kontrolnych, tj. nieliczne jego
ogniska, co w tabeli oznaczono jednym +. Podobne ogniska cytopatogenne
wystgpily w hodowlach testowych z rozcienczeniem 1:32 i 1:64 plynu
hamujgcego.

W nastepnych dniach efekt cytopatogenny wirusa krowianki powiek-
szal si¢ w probowkach kontrolnych znacznie szybciej niz w probéwkach
testowych. W 5 dniu w kontroli nastgpilo zupelne zniszczenie hodowli

komorkowej, w probowkach za$ testowych to samo zjawisko wystgpito
dopiero po 9 dniach.

Podsumowanie

W doniesieniu przedstawiono wstepne obserwacje nad interferencja
miedzy wirusem krowianki a wirusem Polio w hodowli tkankowej linii
cigglej. Z przeprowadzonych dos§wiadczen nie mozna jeszcze wyciggnaé
wniosku, z jakim czynnikiem lub czynnikami interferujgcymi ma sie tutaj
do czynienia, mianowicie, czy chodzi o czynnik podobny do interferonu,
czy blokujace dzialanie inaktywowanych czgsteczek samego wirusa, czy
tez ewentualnie jakies metabolity zakazonych komoérek, ktore moglyby
dziala¢ toksycznie. Bedzie to przedmiotem dalszych badan.

Obecnie mozna tylko stwierdzié¢, ze w fazie ptynnej hodowli komérek
nowotworowych, zakazonych wirusem krowianki, znajdujg sie pewne sub-
stancje, ktore hamujg rozwoéj nie tylko zywego wirusa krowianki, ale
i wirusa Polio. Czy bedg one takze hamowaé¢ rozwdéj innych wiruséw —
jest rowniez w planie naszych dalszych badan.
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B. Ma3yp ([Tosgnanb)

ABJEHUE MHTEPPEPEHIIMU MEZXKIY BUPYCOM OCIIEHHOUA
JIMM®bI 1 BUPYCOM IIOJIMO B TKAHEBOWM KVYJBTYPE
(IIPEABAPUTEJIBHOE COOBIIEHME)

Peswme

YCTaHOBJIEHO TIpM IIOMOLIM pPAAa COOCTBEHHBIX MCIBITAHUM, YTO MHAK-
TUBUPOBAHHAA IIyTEeM HArpeBaHMsA JKMUAKOCTb M3 TKaHeBBIX KyabTyp KB
iy Hela, 3apaeHHBIX BMPYCOM OCIIEHHOJ JMMMBbI, TOPMO3UT in vitTo
pa3BuTHE He TOJIbKO BMpYyCa OCIEHHOM JMM(BI, HO M Bupyca IIOJMO.

XapakTep 3TOr0 TOPMOKEHMA 3aKJIOYaeTCA B ONAa3AblBaHMM MJM Orpa-
HUYEHUM IIOABJIEHMA ILMTOIATOTEHHOro sddpekTa uCCIEAyEMOTO BMpyca
B TKAHEBOJl KyJbType, [0 CPaBHEHNMIQ C COOTBETCTBYIOLMMI KOHTPOJIAMIN.

ABTOp ‘HOpeAnoJsiaraeT BO3MOXKHOCTL 00OpasoBaHMA  3apazKeHHBIMM
KRJIeTKaMy (PaKTopa, CXOZHOI0 C MHTep(epOHOM, MM BO3MOXKHOCTEH HE-
NOCPEAICTBEHHO) OJIOKMPOBKM dacTULlaMy MHAKTMBMPOBaHHOIO BMpYyCa,
VISV 7K€, €er0 COCTABHBIMIY 9JIeMeHTaMy Pa3BUTHSA, TECTOBOTC BUPyCa B KJl€-
tKe. HeKoTOpyl poJib MOXKHO Obl mnpumucaTb IIPOAYKTaM obMeHa Be-
IIIECTB 3aparKeHHOM KJIETKM, KOTOpble, IPOHMKaA M KJETKM B MCCIEAye-
MOJ1 cUCTeMe, BBI3BIBAIOT PacCTPOCTBO MX MeTabosm3ma, BCIECTBME HE€TO
MOTyT TOPMO3WUTBL CMHTE3 HOBBIX YacTull BUpyca:

IaapHelue McCcaefOBaHUA IMPOAOJIKAIOTCH.

B. Mazur (Poznan)

INTERFERENCE PHENOMENON BETWEEN VACCINIA VIRUS AND
POLIO VIRUS IN TISSUE CULTURE (PRELIMINARY REPORT)

Summary

It was found in the author’s own experiments that fluid from vaccinia
virus infected KB and HeLa tissue cultures, inactivated by heating inhi-
bited in vitro the development not only of vaccinia virus but also of polio-
VITUS.

The character of this inhibition consisted in a delayed or limited cyto-
pathogenic effect caused by the tested virus in tissue cultures treated with
the fluid as compared with controls.

The author has supposed that there is a production of interferon-like
substance by infected cells, or direct blocking of the development of test
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virus in the cell by inactivated virus particles or its elements. Some role
might be ascribed to metabolites of infected cell, which penetrate into
the cells of the new system tested and disturb their metabolism thus
inhibiting synthesis of new virus particles.

Further studies are being continued.



