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Аннотация. В статье показаны его основные механизмы в формировании 
иммунного ответа в организме животных. Представлены данные об изучении 
токсичности интерферона на культуре клеток и на лабораторных животных.

Summary. In the article his basic mechanisms are rotined in forming o f im­
mune answer in the organism o f zoons. Information is presented about the study o f 
toxicness o f interferon on a coolie round o f cages and on laboratory zoons.

Введение. За последнее десятилетие иммунология претерпела 
глубокие изменения в связи с доказательством того, что иммунная сис­
тема регулируется пептидными гормонами — цитокинами, действия 
которых подчиняются тем же.закономерностям, что и процессы с уча­
стием классических гормонов и их рецепторов. Цитокины -  это не­
большие белки с молекулярной массой от 8 до 80 кДа, продуцируемые 
рядом клеток, то есть Т-лимфоцитами, макрофагами, В-лимфоцитами, 
фибробластами и другими клетками. Основная биологическая функция
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цитокинов -  регуляция иммунного ответа на всех этапах его развития, 
где они играют центральную роль.

Наиболее широкое применение в клинической практике из груп­
пы цитокинов получили интерфероны, представляющие собой естест­
венную систему противовирусной защиты организма, а также оказы­
вающие иммуностимулирующее, противовоспалительное, противоопу­
холевое и антимитотическое действие.

В 1980 г. Всемирная организация здравоохранения (ВОЗ) приняла 
классификацию, по которой интерфероны подразделяют на три класса. 
Согласно новой номенклатуре по антигенной специфичности, интер­
фероны делят на альфа, или лейкоцитарный, 1-го типа; бета, или фиб- 
робластный, 1-го типа; гамма, или иммунный, 2-го типа. [2, 6, 7]

В последние годы достигнут значительный прогресс в разработке 
методов лечения острых респираторных вирусных инфекций. В то же 
время необходимо совершенствовать тактику этиотропной и патогене­
тической терапии заболеваний. В связи с этим перспективным направ­
лением совершенствования терапии острых респираторных вирусных 
инфекций представляется использование рекомбинантного интерферо­
на, который обладает высоким потенциалом противовирусной терапев­
тической защиты.

Интерферон -  низкомолекулярный белок (20-40 тыс. дальтон) 
глобулиновой природы. Синтезируется клетками в ответ на проникно­
вение в них вируса, что препятствует развитию и размножению в тка­
нях вируса.

Интерфероны и иммунная система работают в тесной связи: им­
мунная направлена на чужеродные белки и обеспечивает постоянство 
белкового состава организма, система интерферона поддерживает по­
стоянство нуклеинового состава организма.

Кроме того, интерферон обладает высокой иммуностимулирую­
щей активностью [1, 5, 8].

Интерферон действует через существенную систему регуляции 
синтеза нуклеиновых кислот, активируя ферменты и ингибиторы, бло­
кирующие трансляцию или приводящие к деградации чужеродной (в 
данном случае вирусной) генетической информации. Блокирование 
интерфероном стадии инициации трансляции и разрушение РНК обу­
словливают его универсальный механизм действия при инфекциях, 
вызванных вирусами с разным генетическим материалом.

Кроме того, интерферон потенцирует вирусиндуцированный апо- 
лиз, тем самым ускоряя его и не давая сформироваться многочисленно­
му полноценному вирусному потомству. Интерфероны относятся к не­
селективным противовирусным средствам, поскольку они действуют на
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вирусы, относящиеся к различным таксономическим группам. Эффек­
тивность этих соединений обусловлена чувствительностью к ним боль­
шинства возбудителей острых респираторных вирусных инфекций.

Применение препаратов интерферона -  естественный фактор за­
щиты. Кроме того, в силу своих биологических особенностей воздей­
ствия на возбудителей инфекции ИФН являются универсальным фак­
тором неспецифической резистентности, поэтому они высокоэффек­
тивны при самых различных инфекционных заболеваниях.

Противовирусный эффект интерферонов заключается в подавле­
ние синтеза вирусной РНК, подавление синтеза белков оболочки виру­
са. Механизмом этого эффекта является активация внутриклеточных 
ферментов, таких, например, как протеинкиназа или аденйлатсинтета- 
за. Протеинкиназа разрушает фактор инициации синтеза белка с мат­
ричной РНК, что подавляет белковый синтез. Аденилатсинтетаза -> вы­
зывает синтез веществ, разрушающих вирусную РНК. Наряду с этим 
отмечен и иммуномодулирующий эффект интерферонов -  способность 
регулировать взаимодействие клеток участвующих в иммунном ответе. 
Эту функцию интерфероны выполняют, регулируя чувствительность 
клеток к цитокинам и экспрессию на мембранах клеток молекул глав­
ного комплекса гистосовместимости I типа (ГКГ1). Усиление экспрес­
сии ГКГ1 на вирус-инфицированных клетках значительно повышает 
вероятность того, что они будут распознаны иммунокомпетентными 
клетками и элеминированы из организма. Наиболее выраженными им­
муномодулирующими свойствами обладает ИНФ-у, являясь продуктом 
Т-лимфоцитов-хелперов I типа, он вместе с другими провоспалйтель- 
ными цитокинами активирует макрофаги, Т-цитотоксические лимфо­
циты, клетки-естественные киллеры (NK-клетки), подавляет актив­
ность В-лимфоцитов, активизирует простагландиновую и кортикосте­
роидную системы. Все эти факторы усиливают фагоцитарные и цито­
токсические реакции в зоне воспалительного очага и способствую эф­
фективной элиминации инфекционного агента [1,7].

Система интерферона является обязательным компонентом им­
мунного ответа на инфекцию и во многом определяет исход и характер 
течения заболевания. Система интерферона включает несколько со­
ставляющих: сами интерфероны, гены, кодирующие как их синтез, так 
и их репрессоров; специфические клеточные рецепторы; ферменты, 
активизирующиеся при взаимодействии интерферонов с последними.

Кроме своего основного противовирусного действия, интерферо­
ны модулируют практически все реакции иммунной защиты (в том 
числе цитохимические, гиперчувствительности замедленного и немед­
ленного типов), участвуют в фагоцитозе, антителообразовании и т.д.
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Все это подтверждает прямую связь системы интерферонов со всей 
иммунной системой организма. Кроме того, интерферон, регулируя 
процессы перекисного окисления липидов в клеточных мембранах, 
способствуют восстановлению нарушенного гомеостаза и ускорению 
лизиса инфицированных клеток.

Назначение препаратов интерферонов в случае сниженной естест­
венной продукции этого цитокина играет роль заместительной терапии, 
что может быть использовано как для профилактики, так и для лечения 
сезонных эпидемий ОРВИ вне зависимости от штамма вируса, вызвав­
шего эпидемию, что выгодно отличает препараты интерферонов от вак­
цин, которые эффективны только против конкретных штаммов [3,4].

В связи с вышеизложенным становится актуальным применение 
интерферонсодержащих препаратов, обладающих свойствами имму­
номодуляторов, проявляющих противовирусное и антибактериальное 
действие непосредственно или опосредованно за счет стимуляции им­
мунной системы, а также средств, повышающих иммуногенность су­
ществующих вакцин.

В Белорусском государственном университете разработана тех­
нология получения бычьего рекомбинантного альфа-интерферона, 
предназначенного для терапии вирусных инфекций.

Исходя из этого целью настоящего исследования явилось опре­
делить безвредность бычьего рекомбинантного альфа-интерферона на 
культуре клеток линии MDBK и на лабораторных животных.

Материал и методика проведения исследований. На первом 
этапе для исследования использовали бычий рекомбинантный альфа- 
интерферон, полученный путем микробиологического синтеза на ка­
федре микробиологии БГУ в виде прозрачного маслянистого желтова- 
то'го слегка опалесцирующего раствора, хорошо смешивающегося с 
водой. В 1 см3 препарата содержится не менее 10,0x103 МЕ/см3 анти­
вирусной активности интерферона бычьего рекомбинантного. Дейст­
вующие вещества растворены в неионогенном растворителе с добавле­
нием стабилизаторов.

Также для исследования применяли высокочувствительную к 
внешним воздействиям перевиваемую культуру клеток линии 
«MDBK» («АТСС № CCL 22; ЕСАСС № 90050801) крупного рогатого 
скота. Для культивирования клеток использовали смесь среды Игла 
МЕМ с глютамином и среды 199 в равных пропорциях, которую обо­
гащали 5% сыворотки крови эмбрионов коров с добавлением 4% рас­
твора гентамицина сульфата.

При проведении исследования изучалась предельно допустимая 
доза препарата для культуры линии клеток «MDBK». Для этого на ос­
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нове поддерживающей среды, состоящей из равных объемов среды 
Игла МЕМ и среды 199, были приготовлены растворы препарата с 
концентрацией 1000, 5000, 10000, 50000, 100000, 500000, МЕ/мл. В 
трижды промытую поддерживающей средой культуру линии «MDBK» 
вносили указанные растворы препарата в объеме 0,1 см" и инкубиро­
вали в термостате при температуре 37 °С в течение 24-48-72-96-120 
часов (срок наблюдения). Ежедневно проводили визуальный учет из­
менений клеточного монослоя при помощи светового микроскопа.

На втором этапе исследований цель опыта заключалась в опреде­
лении безвредности антивирусного интерферонсодержащего препарата 
на лабораторных животных. Для исследования использовали антиви­
русный интерферонсодержащий препарат, который представляет собой 
белок бычьего интерферона рекомбинантного полученного путем мик­
робиологического синтеза на кафедре микробиологии БГУ в виде про-, 
зрачного маслянистого желтоватого слегка опалисцирующего раство­
ра, также использовали лабораторных мышей в количестве 10 голов.

Безвредность опытного образца препарата определяли путем его 
подкожного введения белым мышам массой 18-20 г в дозе по 0,2 мл 
каждого компонента.

Результаты исследования и их обсуждение. По результатам 
первого этапа исследований данный препарат не вызывал дегенератив­
ных изменений в клеточном монослое культуры линии клеток 
«MDBK» на всем протяжении исследования в широком диапазоне кон­
центраций, в том числе в концентрации в 50 раз превышающей пред­
полагаемую терапевтическую. Данные результатов исследования по 
изучению безвредности препарата на культуре клеток линии «MDBK» 
представлены в таблице 1.

Таблица 1 — Влияние различных концентраций интерферонсо­
держащего препарата на культуру клеток линии «MDBK»

Концентрация препарата, 
МЕ/мл

Учет изменений в культуре клеток, часы
24 4В 72 96 120

500000 0/4 0/4 0 /4 0/4 0/4
100000 0/4 0/4 0/4 0/4 0/4
50000 0/4 0/4 0/4 0/4 0/4
10000 0/4 0/4 0/4 0/4 0/4
5000 0/4 0/4 0/4 0/4 0/4
1000 0/4 0/4 0/4 0/4 0/4
Контроль 0/4 0/4 0/4 0/4 0/4

В таблице 2 приведены результаты второго этапа исследований на 
лабораторных животных по определению безвредности препарата ре­
комбинантного интерферона.
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Таблица 2 -  Изучение безвредности препарата рекомбинантного 
интерферона на мышах
Дни наблюдения Состояние мышей

Опыт Контроль

До обработок
Мыши клинически здоровы, 
активны, физиологические 
функции в пределах нормы

Мыши клинически здоровы, 
активны, физиологические 
функции в пределах нормы

Через 1 сутки

Мыши клинически здоровы, 
активны, на месте введения пре­
парата припухлости и болезнен­
ности не установлено, активны, 
физиологические функции в 
норме, гибели не отмечено

Мыши клинически здоровы, 
активны, на месте введения 
препарата припухлости и 
болезненности не установле­
но, активны, физиологиче­
ские функции в норме, гибели 
не отмечено

Через 2 суток То же То же
Через 3 суток То же Тоже

Через 4 суток

Мыши клинически здоровы, 
активны, физиологические 
функции в пределах нормы, ги­
бели не отмечено

То же

Через 5 суток То же То же
Через 6 суток То же То же
Через 7 суток То же Тоже
Через 8 суток То же То же
Через 9 суток То же То же
Через 10 суток То же То же

Из таблицы видно, что препарат интерферона является безвред­
ным для лабораторных животных

Заключение. В результате проведения исследований можно сде­
лать вывод, что интерферонсодержащий препарат не оказывает отри­
цательного воздействия на культуру клеток линии «MDBK» и в преде­
лах использованных доз может быть отнесен к безвредным препаратам, 
а при его испытании на животных изменений в клиническом состоянии 
и гибели не отмечено.
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Аннотация. Проведены исследования по определению оптимальной до­
зировки суспензии аспарагиновой аминокислоты в лечении эндометритов у  
коров. После использования данного вещества наблюдался более высокий ле­
чебный эффект (80%), повышение процента осеменения животных на 23,3- 
27,5%, а также сокращение сервис-периода.

Summary. Investigations to determine the optimal dosage o f  the suspension o f  
aspartic amino acids in the treatment o f  endometritis in cows. After use o f the sub­
stance had higher therapeutic effect (80%) increase in the percentage insemination 
o f animals in the 23.3-27.5%, and reducing the service period.

Введение. Болезни репродуктивных органов наносят большой 
экономический ущерб животноводству в связи со снижением продук­
тивности и племенной ценности животных, преждевременной их вы­
браковкой, значительными затратами на лечение, а также снижением 
качества продуктов питания.

Послеродовый эндометрит -  это острое воспаление слизистой 
оболочки матки, преимущественно гнойно-катарального характера, 
возникающее чаще на 8-10-й (иногда на 3-6-й) день после родов. Дан-
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