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Pozytywne wyniki uzyskane przy oczyszcza-
niu wirusa choroby ciecszynskiej $win przy uzy-
ciu riwanolu (4) nasunely nam my$l zastosowa-
nia tej metody do oczyszczania szczepu Lansing
wirusa poliomyelitu. Jednak juz wistepne dos-
wiadczenia wykazaly inaktywujace dziatanie
riwanolu na wirus idalsze préby mialy na celu
blizsze okreslenie tej wlasnosci.

Dane pi$miennictwa, dotyczace dziatania po-
chodnych akrydyny na wirusy podajg Matthews
i Smith (2). Miedzy innymi cytowana jest pra-
ca Browna dotyczgca hamu;gcego dziatania pro-
flawiny na wirus MEF-1 Lansing w hodowli
tkankowej. W dostepnej nam literaturze nie
znalezliSmy prac omawiajacych dzialanie riwa-
nolu na wirusy poliomyelitu.

Material i metodyka

Do do$wiadczen uzywano szezep Lansing
(otrzymany z Zakladu Immunologii i Terapii
Do$wiadczalnej PAN we Wroctawiu).

Oczyszczanie wirusa przeprowadzono w ana-
logiczny spos6b jak wirusa zakaznego porazenia
$win. Zabiegi te przedstawia schemat Nr 1.

Doswiadczenia

Zakladajac podobienstwo miedzy wirusem
Lansig a wirusem choroby cieszynskiej wstepne
doswiadczenie mialo na celu wykazanie obec-
neéei badanego wirusa w eluacie osadu riwano-
lowego. W tym celu zakazono domozgowo 7
grup myszy wzrastajagcymi rozcienczeniami tego

Schemat Nr.1

45%-owa zawiesina wmdézgu - delipidowanie eterem

2,5 ml zawiesiny delipidowanej + 8,75 ml

0,4% riwanolu, czas ‘dziatania 60 minut.

Wirowanie 30 min. 3000 obr/min.

¥
Osad I.

ptukanie 0,85% NaCl oraz S-krotne

wirowanie %ooo obr/min.20 min.symb.OR I,

OR I + NaCl 10%~owy, po 60 minutach wiro=
wanie %ooo obr/min 30 minut
|

Eluat OR II (pe elucji)

piukanie %2% eta=

nolem. Wirowanie

0gad 1II.

Y
Supernatans I,

supernatans riwanoclowy, symbol SR

.’1& ml dupernatans I. + 5 ml etanolu

96% na 16 godzin w temp, —40, wirowas

nie 30 min. 3000 obr/min.
’) 4
3 ¥

Supernatans I1
supernatans alkoholowy

symbol SA

3000 obr/min 20

minut. 08ad alko=

holowy, gymb.0OA
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materialu. Wynik byl ujemny, kontrola wirusa
wyjsciow. go wykazala jego miano réwne 10753
(tabelka I),

Tabelal
| | |
Roze. wirusa |10-1 J 10—2|10—3|10—2{10—5,10—¢8 ‘ 10—7

Eluat osadu | | B
riwanol. 0/6 | 0/6 0/6 | 0/6 0/6 | 0/6 0/6
Wirus ‘
wyjsciowy 6/6 | 6/6 | 6/6 | 4/6 3}'6 3/6 0/6
Legenda: licznik oznacza liczbe porazonych, mianownik licz-

be uzytych myszy.

W nastepnym doswiadczeniu badano zakaZz-
nosé poszczegbdlnych frakeji otrzymanych w pro-
cesie oczyszezania. Nieoczekiwanie 1 tutaj wy-
niki zakazenia byly ujemne (tabela II). Padly
w ciaggu 24 godzin wszystkie myszy kto-
rym wprowadzono supernatans riwanolowy
w rozci.nczeniu 10~ (dzialtanie toksyczne?).

W celu okreslenia mechanizmu dzialania ri-
wanolu zakazono ponownie po 28 dniach obser-
wacji cze$¢ myszy (w tabeli II, grupy te obwie-
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Tabela III
[ Rozcienczenia frakeji uzyte do zakazenia
Bl1o-t| 02| 108 | 10— 10-3
r
) Wyniki II zakazenia dawka 300 LD, wirusa
sel n los ! 36 | 66 6/6
(13,13,15) | (9,9,9,9,9,13) (7,7,7,7,8,9)
OR| 0/6 2/6 2/6 3/6 6/6
(13,15) | (14,15) (9,10,12) (1,7,8,8,9,10)
OA| 0/6 0/6 0/6 2/6 6/6
(12,13) (9,9,9,10,10,11)
SA| 0/6 0/6 0/6 4/6 6/6
(8,8,8,13) | (7,7,7.8,9,10)
Legenda: n — zwierzeta zginely po I zakazeniu.

Po 30 dniach badano stopien wrazliwoéci tych
myszy oraz myszy kontrolnych przez okreslenie
LDso wirusa.

Wyniki podano w tabeli IV

Tabela IV

dzione sg tlustg linig), wirusem wyjsciowym Roze Wynik zakazenia
uzywa gc dawki 316 LDso. Uzyskane wyniki wirusa myszy myszy
(tabela III) swiadcza o pewnej odpornosci tych szczepionych kontrolnych
zwierzat. Wyraza sie ona zaréwno obniZeniem 101 6/6 7
procentu Smiertelnosci jak i przedluzeniem 10— 5/6 6}'(6
okresu inkubacji u tych sztuk, ktére zakazeniu 10— 26 5/8
ulegly. Najlepsze dzialanie uodparniajace wyka- 10=¢ 0/6 o8
zat osad alkoholowy (OA) i supernatans alkoho- 19— o/6 UF-' 5
lowy (SA). Stanowié¢ to moze dowdd obecnosci 10— 0/6 0},6
wirusa inaktywowanego w wymienionych frak- — = — R
cjach. LDso | 1026 10—3.8
Tabela II
- Rozcienczenie
== [ 101 10—2 103 10—4 10—5 10—6 10—7
. S
Frakcja \\\J -
Wi Ao 6/6 6/6 6/6 6/6 | 4/6 2/6 0/6
TS WISEIOWY ] (6,6,6,6,6,T) | (6667,7,7) | (666617 | (666667 | (1717 (7.8)
L | = 2 il : §
D (delipid 6/6 6/6 6/6 6/6 1/6 0/6 0/6
(Gelipidowany) | (666,677 | (666677 | €667.57 | €.6570.0) ) — —
> == — —_— I
1A (ETEEIs T ? 0/6 ‘ 0/6 0/8 0/6 06 | 06
riwanolowy) 0 ' | |
T OR _'_ _'" + - | -
ORifa8 g Tiwans ‘ o6 | 08 l 0/6 0/6 0/6 0/6 0/6
owy) |
OA (osad alkoho- j i ' | 4
lowy) 1 0/6 0/6 ‘ 0/6 0/6 0/6 | 0/6 0/6
SA (supernatans i ’ l i | |
alkoholowy) ‘ 0/6 0/6 ‘ 0/6 0/6 0/6 | 0/6 0/6

Legenda: lczby w nawiasach oznaczaja okresy inkubacji; ? — myszy padly w ciggu 24 godzin po zakazeniu.

W celu okreélenia antygenowego efekiu po
wprowadzeniu pozamézgowym wirusa podda-
nego dziataniu riwanolu, przygotowano osad
alkoholowy (OA) w takiej ilosci, aby kazda
mysz otrzymata jego ilos¢ uzyskana z 1 g modz-
gu. Zaszczepiono dootrzewnowo 42 myszy po-
dang iloécig osadu w 1 ml plynu fizjologicznego
jednorazowo.

194

Réznica wartoscli LDso okreslonych na my-
szach szczepionych i kontrolnych wymosi 1,2
log.

Celem nastepnego doswiadczenia bylo bada-
nie wplywu dootrzewnowego podawania riwa-
nolu na przebieg zakazenia szczepem Lansing
umyszy. W tym celu okreslono uprzednio daw-
ki riwanolu nieszkodliwe dla tych zwierzat.
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Stwierdzono, ze podanie w 6 dniach l!gcznie
3,5 ml riwanolu 1:1000 (1. dzien 1 ml, w nas-
tepnych po 0,5 ml) dootrzewnowo znoszg myszy
catkiem dobrze (dzialania tego $rodka przy
diuzszym podawaniu nie badano).

Trzy grupy myszy po 20 sztuk zakazono do-
moézgowo dawka 100 LDso po czym zaczynajac
od nastgpnego dnia po zakazeniu az do wysta-
pienia objawéw chorobowych myszom grupy A
podawano riwanol w dawkach wyzej podanych,
myszom grupy B te same ilosci ptynu fizjolo-
gicznego NaCl. Grupa C stanowita sontrole.

W grupie A (otrzymujgcej riwanol) padio 13
sztuk co stanowi 60%, w grupie B (otrzymuja-
cej piyn fizjologiczny) padlo 19 sztuk tj. 95%,
a w grupie C (kontrolnej) wszystkie. Korzystne
dziatanie [podawania riwanolu wyrazalo sie
rowniez przedtuzeniem okresu inkubacji ($red-
nio o 24 h) oraz stabszym nasileniem objawow
klinicznych. Réznica wskaznikow smiertelnosci
w grupie A i B jest statystycznie znamienna.

Omoéwienie

Proby zastosowania riwanolu do oczyszczania
szczepu Lansing w' warunkach opracowanych
dla wirusa choroby cieszynskiej wykazaty nie-
przydatnos¢ tej metody z uwagi na inaktywu-
jace dziatanie tego zwigzku na wirus. Domobz-
gowym zakazeniem nie udato sie wykazac wi-
rusa w zadnej z frakcji. Wyniki reinfekcji
dawka 316 LDso $wiadczg o rozne, ich wartosct
antygenowej. Najlepsze dzialanie uodparniajgce
wykazal osad alkoholowy. Niewyjasniong pozos-
taje kwestia dlaczego supernatans riwanolowy
dat stabszy efekt odporno$ciowy niz obie frak-
cje otrzymane z niego po dziataniu alkoholu.

Poréwnujac dziatanie riwanolu w analogicz-
nych warunkach na wirus choroby cieszynskie]j
$win (4) i na szczep Lansing stwicrdzi¢ mozna
odmienne ich zachowanie sie. Wirus choroby
cleszyniskie] ulega prawie caitkowicie strgceniu
przez riwanol bez utraty zjadliwosci; dla szcze-
pu Lansing wykazano posrednio, ze gros jego
miesci si¢ w supernatansie w stanie nieaktyw-
nym.

- Odmienne zachowanie sie tych dwu wirusow
stwierdzono réwniez w odniesieniu do prota-
miny. Patocka (3) wykazal obecno$¢ wirusa
choroby cieszynskiej w réwnych iloSciach
w osadzie i supernatansie, natomiast szczep
Lansing wg Warren’a, Weil’a, Russ’a i Jeffrie-
s’a (cyt. wg 3) pozostaje w plynie nad osadem.

Dootrzewnowe wprowadzenie myszom osadu
alkoholowego w ilo$ci otrzymanej z 1 g mozgu
wyrazito sie wzrostem odpornosci na zakazenie,
Réznica miedzy LDso okreslonym na myszach
szczepionych i kontrolnych wynosita 1,2 log.

Badano wplyw dootrzewnowego podawania
riwanolu w okresie inkubacji na przebieg zaka-
zenia u myszy. Wybrano te droge wprowadza-
nia riwanolu opierajac sie na wynikach pracy
Ely’ego i Batt’a (1), ktorzy stwierdzili, ze do-
otrzewnowe podawanie akryflawiny prowadzi

do nagromadzenia sie jej miedzy innymi takze
w mozgu.

Stwierdzono korzystne dziatanie riwanolu
wyrazajace sie przedtuzeniem sie okresu inku-
bacji, tagodniejszymi objawami Kklinicznymi
oraz mniejszg $miertelnoscia w grupie otrzy-
mujgcej riwanol. Réznice byly statystycznie
zZnamienne.
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NHAKTUBUPYIOIIEE OENCTBUE
PUBAHOJIA HA BIPYC MUWJINOMUEIIUTA
IMITAMMA JIAHCHHTI

1. Tpm oyuctku wramma ,Jlancuur’
NOMOWM PHUBEAHONA OGHAPYKEHO WHAKTHBMPYIOLLEE AEHCT-

nonbITKAx npu
BMEe 2TOro npenapaTa.

2. 270 CBOWCTBO CYWECTBEHHO OT/MYAET BLILLEHA3BOH:
HHI BUpYC OT Bmpyca TeweHckoi 6onesnn ceuned (Ence-
phalomyelitis enzootica suum), kotoporo BHpyneHTHOCTs:
He CHMXJeTCs NoA BAWAHWEM PHBAHOAA.

3. OTaenbHbie $paAKLUK, BHAENEHHLHE BO BPEMS OUHCTKH
wramma JIQHCHHT, OKA3LIBAKT NpH AOMO3rOBOW MHBEKLHM

HEOAWHAKOBYXO CTENE€Hb OHTUTEHHOCTH.

4. BHyTpHOBpIOWMHHAA MMMYHK3ALHA Mbied GpaKLHER

umetoLLer CAMYIO Ny4YWYKD OHTUTE€HHOCTL BLCKA3aaAcCh
B NOBbILWWEHUWU HMMYHUTETA NPOTHB nNocaeaywwero 3apa-

KEHHs.

5. BuytpuépiownHHoe BnpbickMBaHMe pusaHonad 3apa-
JKEHHLIM MbILLIAM BO BPEeMs MHKYBAUWW BbI3bIBOET NPOAOA-
KeHHe WHKYOOUMOHHOrO NEpPHOAQ, CMATYEHHE KIWHHYec-
KMX CHMNTOMOB M CTOTMCTMYECKM XAPAKTEPHOE CHHXEHHE
CMEepTHOCTH.

Z. LARSKI, J. SZAFLARSKI, J. SZURMAN

THE INACTIVATING EFFECT OF RIVANOL
FOR LANSING’S STRAIN
OF POLIOMYELITIS VIRUS

Summary

1. During the attempts to purify the Lansing's
strain of poliomyelitis virus, the inactivating effect
of rivanol has been found.

2. This fact enabled to differenciate the poliomyeli-
tis virus from Teschner disease virus (encephalomyeli-
tis enzootica suum virus), as rivanol did not d.minish
the virulence of the latter.

3. The individual fractions obtained during the pu-
rification of Lansing’s strain revealed the different
antigenic values, when injected intraperitoneally to
mice,

4, Intraperitoneal hyperimmunization of mice with
[raction which had the highest antigenic value, resul-
ted in increase of immunity for subsequent infection.

5. Intraperitoneal injections of rivanol to mice being
in incubation period of disease, resulted in prolonga-
tion of time incubation, appeasement of clinical signs
of disease and statistically significant decrease of
mortality.
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