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Аннотация. Проведено изучение антипролиферативной и антивирусной 
активности интерферона и индукторов интерферона в системе in vitro с ис­
пользованием перевиваемой культуры клеток СПЭВ и вируса трансмиссивного 
гастроэнтерита свиней (ТГС).

Установлено, что интерферон свиней рекомбинантный обладает анти- 
пролиферативной активностью на культуре клеток СПЭВ в разведениях от 
1:100 до 1:800, которая сопровождаётся дегенерацией монослоя клеток.

Установлено, что свиной рекомбинантный интерферон и индуктор ин­
терферона пролонгированного действия «Провеет» обладают антивирусной 
активностью, которая проявлялась в условиях эксперимента на культуре кле­
ток СПЭВ после внесения вируса ТГС. Антивирусное действие названных пре­
паратов проявляется через 6 часов после их внесения в клеточную культуру и 
продолжается в течение 72-96 часов.

Summary. Studying o f antiproliferative and antiviral activities o f  interferon 
and interferon inducers in vitro with use o f SPEV culture cells and virus o f porcine 
transmissible gastroenteritis (TGE) were conducted.

It was established that swine recombinant interferon demonstrates the antipro­
liferative activity at SPEV culture cells in dilutions from 1:100 to 1:800 accompa­
nied by degeneration o f the cell monolayer.

It was established that swine recombinant interferon and the long-acting inter­
feron inducer o f  “Provest" demonstrate the antiviral activity at SPEV culture cells 
after its inoculation with TGE virus under the experimental conditions. Antiviral 
activity o f these preparations was appeared 6 hours after their inoculation into the 
cell culture and lasting for 72-96 hours.

Введение. Заболевания органов дыхания у свиней занимают одно 
из ведущих мест в инфекционной патологии. В этиологической струк­
туре возбудителей инфекционных заболеваний, вызывающих пораже­
ние органов дыхания у поросят, ведущая роль принадлежит вирусам, в 
частности, вирусу репродуктивно-респираторного синдрома (РРСС), 
цирковирусной инфекции, респираторной коронавирусной инфекции,
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которые являются иммунодепрессантами и вызывают у свиней состоя­
ние вторичного иммунодефицита.

Возбудители некоторых бактериальных инфекций -  респиратор­
ного микоплазмоза (М. hyopneumoniae), пастереллеза (Р. multocida, 
сероварианты А и Д), гемофилезного полисерозита, актинобацилляр­
ной плевропневмонии, бордетеллезной и стрептококковой инфекций 
также являются причиной возникновения заболеваний органов дыха­
ния у поросят.

Литературные данные и наши наблюдения показывают, что в 
свиноводческих хозяйствах чаще всего регистрируются ассоциирован­
ные вирусные и вирусно-бактериальные инфекции, основным клини­
ческим признаком которых является респираторный синдром.

В такой ситуации актуальным является разработка и применение ас­
социированных вакцин для проведения специфической профилактики рес­
пираторных болезней свиней, так как применение моновакцин при наличии 
смешанных инфекций является малоэффективным мероприятием.

Анализ результатов серологических исследований на вирусные за­
болевания свиней, в частности, у поросят в огьемный и послеотьемный 
периоды свидетельствует о персистенции вирусов -  возбудителя РРСС, 
цирко- и парвовирусной инфекции у обследуемых животных, неприви­
тых против названных инфекций. На персистенцию вируса РРСС, цирко- 
и парвовируса поросят указывает наличие в сыворотках крови специфи­
ческих антител к названным вирусам в диагностических титрах. При 
наблюдении за такими животными у них не всегда проявлялись клини­
ческие признаки, свойственные РРСС, цирко- и парвовирусной инфек­
ции за исключением отдельных животных, у которых отмечают заболе­
вания органов дыхания. Предрасполагающими факторами возникнове­
ния заболеваний органов дыхания у поросят являлись стрессовые со­
стояния, связанные чаще всего с различными нарушениями технологии 
содержания и кормления животных, с использованием неполноценных и 
недоброкачественных кормов, приводящих к угнетению иммунитета и 
ослаблению устойчивости организма к воздействию неблагоприятных 
факторов внешней среды. Происходила активация условно-патогенной 
микрофлоры, приводящая к возникновению т.н. вторичных инфекций и 
состоянию вторичного иммунодефицита.

В такой ситуации возникает необходимость в стимулировании 
иммунной системы у животных. Для этой цели разработаны и приме­
няются в ветеринарной практике иммуностимулирующие (иммуномо­
дулирующие) препараты.

В литературе имеются сообщения о применении интерферона, ин­
дукторов интерферона, обладающих антивирусными свойствами (1, 2, 3,
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4). Их действие заключается в подавлении синтеза РНК- и ДНК-содер- 
жащих вирусов в клетке, стимуляции Т-хелперов и Т-киллеров, т.е. воз­
действии на клеточные системы иммунитета. В результате их воздейст­
вия повышается иммунореактивность организма животных, способст­
вующая снижению заболеваемости и повышением сохранности поросят.

В задачи наших исследований входило: изучить антипролифера- 
тивную и антивирусную активность интерферонов и индукторов ин- 
терферонов в системе in vitro, чтобы в дальнейшем сконструировать 
комплексный биологический препарат на основе интерферона или ин­
дуктора интерферона и иммуностимулятора для профилактики и тера­
пии респираторных болезней свиней.

Материалы и методы исследований. Свиной рекомбинантный 
интерферон, производитель НЦП «Белагроген» (г. Горки Могилевской 
области), препарат «Миксоферон» -  рекомбинантный человеческий 
интерферон, производитель ЗАО «Мосагроген».

В качестве индукторов интерферона использовали вакцинные 
штаммы вируса болезни Ньюкасла: «Ла-Сота» и «В1», «Вог», инфек­
ционного бронхита кур (Н-120) и индуктор интерферона пролонгиро­
ванного действия «Провеет», изготовитель ООО «Диафарм» Новоси­
бирская область, г. Бердск-10.

Антипролиферативную активность интерферона и индукторов ин­
терферона изучали в системе in vitro с использованием перевиваемой 
культуры клеток СПЭВ и вируса трансмиссивного гастроэнтерита свиней.

Для этой цели интерферон и индуктор интерферона разводили 
средой 199 от 1:100 до 1:51200, вносили по 100 мкл на культуру клеток 
СПЭВ (2-3 дня роста клеток) в пробирках или плоскодонных лунках 
иммунологического 96-луночного планшета, предварительно удалив 
ростовую среду, заменяя ее на поддерживающую. Инкубировали в 
термостате в течение 24-72 часов. В системе in vitro изучали антипро­
лиферативную и антивирусную активность интерферона и индукторов 
интерферона. Результаты исследования оценивали по отсутствию или 
проявлению дегенерации клеток в монослое через 24, 48 и 72 часа по­
сле внесения вируса ТГС.

Антивирусную активность интерферона и индукторов интерферона 
определяли по устойчивости культуры клеток СПЭВ к воздействию ви­
руса ТГС, т.е. по подавлению или проявлению цитопатического дейст­
вия (ЦПД) вируса на клетках. Для этой цели интерферон свиной реком­
бинантный и миксоферон разводили средой 199 от 1:800 до 1:51200 и 
вносили по 100 мкл на пробирку (лунку панели). Индукторы интерферо­
на (вакцинные штаммы вируса болезни Ньюкасла, Ла-Сота, В1, Вог; 
вакцинный штамм вируса инфекционного бронхита кур Н-120; провеет-
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индуктор интерферона пролонгированного действия) разводили средой 
199 от 1:100 до 1:51200. Через 6, 24,48, 72, 96 часов после внесения ин­
дуктора интерферона на монослой клеток вносили по 100 мкл вируса 
ТГС (100 ЦПД5о/0,1мл) и инкубировали в термостате при 37 °С в течение 
24, 48, 72 и 96 часов. Результаты учитывали по проявлению ЦПД вируса 
на культуре клеток, сравнивая полученные результаты исследований с 
контролями -  контроль культуры клеток и контроль вируса.

Разведение интерферона или индуктора интерферона, задержи­
вающее цитопатогенное действие вируса ТГС у 50% клеток, обрабо­
танных названными препаратами, считали максимальным.

Результаты исследований и их обсуждение. Результаты изуче­
ния антипролиферативной активности интерферона свиного рекомби­
нантного, миксоферона, индукторов интерферона приведены в табл. 1.

Таблица 1 -  Антипролиферативная активность интерферона и 
индукторов интерферона в системе in vitro

Разведение 
интерферона 
и индукторов, 
интерферона

Дегенерация культуры клеток СПЗВ
Интерферон Индукторы интерферона

Свиной ре­
комбинантный

Миксофе­
рон

Про
вест

Вакцинные штаммы болезни 
Ньюкасла

Ла-Сота В1 Вот
1:100 4/4 4/4 4/0 4/0 4/0
1:200 4/4 4/4 4/0 4/0 4/0
1:400 4/4 4/4 4/0 4/0 4/0
1:800 4/1 4/1 4/0 4\0 4/0
1:1600 4\1 4/1 4/0 4/0 4/0
1:3200 4/0 4/1 4/0 4/0 4/0
1:6400 4/0 ' 4/0 4/0 4/0 4/0
1:12800 4/0 4/0 4/0 4/0 4/0
1:25600 4/0 4/0 4/0 4/0 4/0
1:51200 4/0 4/0 4/0 4/0 4/0
Контроль 4/0 4/0 4/0 4/ 4/0

Примечание: 4/2 -  в числителе -  количество пробирок (лунок) с культу­
рой клеток в опыте, в знаменателе -  количество пробирок (лунок) с культурой 
клеток, в которых отмечена деградация клеток.

Из таблицы 1 видно, что оба интерферонсодержащих препарата 
(свиной рекомбинантный интерферон и миксоферон) проявляют анти- 
пролиферативную активность на перевиваемой культуре клеток СПЭВ в 
разведениях от 1:100 до 1:800. В дальнейших разведениях антипролифе­
ративная активность препаратов интерферона не проявлялась. Индуктор 
интерферона пролонгированного действия «Провеет» вакцинные штам­
мы вируса Ньюкасла антипролиферативными свойствами не обладали.

Результаты исследований по изучению антивирусной активности 
интерферона свиного рекомбинантного, миксоферона с использовани­
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ем перевиваемой культуры клеток СПЭВ и вируса ТГС приведены в 
таблице 2,

Таблица 2 -  Антивирусная активность интерферона в системе in
vitro

Разведения интерфе­
рона

Кол-во про­
бирок (лунок)

Учет результатов (ЦПД вируса)
Интерферон свиной 

рекомбинантный Миксоферон

1:800 4 4/0 4/0
1:1600 4 4/0 4/3
1:3200 4 4/0 4/4
1:640,0 4 4/3 4/4
1:12800 4 4/4 4/4
1:25600 4 4/4 4/4
1:51200 4 4/4 4/4
Титр интерферона - 1:5012 1:1259
Контроль клеток 4 4/0 4/0
Контроль вируса 4 4/4 4/4

Примечание: в числителе -  количество пробирок с культурой клеток в 
опыте, в знаменателе -  количество пробирок, где вирус проявил ЦПД.

Из таблицы 2 видно, что обаинтерферонсодержащих препарата -  
интерферон свиной рекомбинантный и миксоферон обладают опреде­
ленной антивирусной активностью в эксперименте на модели переви­
ваемой культуры клеток СПЭВ и вируса ТГС. Интерферон свиной ре­
комбинантный в разведении 1:5012 предохранял 50% клеток от зара­
жения вирусом ТГС, миксоферон -  в разведении 1:1259. В дальнейших 
исследованиях использовали интерферон свиной рекомбинантный.

При внесении интерферона на культуру клеток его защитное дей­
ствие против вируса ТГС проявляется уже через 6 часов (титр 1:2239). 
Через 24-48 часов его. действие усиливается и достегает титра 1:25120 -  
1:51200, через 72 часа его уровень снижается до титра 1:2500- 1:1800.

При испытании антивирусной активности индукторов интерферона 
установили, что живой вакцинный вирус болезни Ньюкасла -  штаммы 
Ла-Сота, В 1, BOR и вирус инфекционного бронхита -  штамм Н-120 об­
ладает невысокой интерферониндуцирующей и антивирусной активно­
стью. В частности, живой вакцинный вирус болезни Ньюкасла задержи­
вает цитопатогенное действие вируса ТГС на культуре клеток в разведе­
нии 1:40. Индуктор интерферона пролонгированного действия «Про­
веет» через 6 часов после внесения его на культуру клеток СПЭВ задер­
живал репродукцию вируса ТГС в разведении 1:1122, через 24 часа -  
1:2239, через 48 часов -  1:5309. Через 72 часа его титр составлял 1:5370. 
К 96 часам титр интерферона снижался до разведения 1:1020.

Заключение. 1. Интерферон в эксперименте на перевиваемой 
культуре клеток СНЭВ обладает антипролиферативной активностью в
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разведении 1:100 до 1:800, которая сопровождается их дегенерацией. В 
дальнейших разведениях антипролиферативные свойства интерферона 
на культуре клеток не проявляются.

Индукторы интерферона (вакцинные вирусы болезни Ньюкасла, 
инфекционного бронхита птиц, «Провеет») антипролиферативной ак­
тивностью не обладают.

2. Антивирусное действие интерферона свиного рекомбинантного 
на модели культуры клеток СПЭВ и вируса трансмиссивного гастроэн­
терита проявляется через 6 часов после его внесения на культуру кле­
ток в титре 1:2239, усиливается через 24-48 часов до показателей 
1:25120 - 1:51200 и его уровень снижается через 72 часа до показателей 
1:2500- 1:1800.

3. Вакцинные штаммы вируса болезни Ньюкасла как индукторы 
интерферона в системе in vitro проявили невысокую интерферонинду- 
цирующую и антивирусную активность. Индуктор интерферона про­
лонгированного действия «Провеет» задерживал репродукцию вируса 
ТГС на культуре клеток СПЭВ через 6 часов после его внесения на 
культуру клеток в титре 1:1122, через 24 часа - в титре 1:2239, через 48 
часов -  в титре 1:5309, через 72 часа — в титре 1:5370, через 96 часов -  
в титре 1:1020.
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