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Marepnał AJIa rrccJlegosaH]4fi cocraBJlgJl]ł cTpyTI61,
B3fiTble or 47 o,eeq, 6c;isrisIx oxrnvroż. 3ror lłate-
ITotIlBe TeJI.ET (HKNC), HeĘpepEIBFlyIo J7rlHllla (L{DEK)
,7 Ha [erpB]4rlHylo KyJlbl,:)/py _ floqex c,Beu (i-]Kl,io).
l4sollłponaHo 2 rlrłrona roletlHEIX IiITaMit{a Br{pycoB
(SB1, SB2) ToJIbKo ua HKNO. 3ro o6osIraqaeT, qTc
Arl.fi I43oJl]lpoBaHI4g Br{pycCR 3KT'IMLI- eJIenyeT ITprfMe-
HaTb lcKJIIot{r{TeJIbHo HK roro Nle ca},,Iolo BuAa >r.w-
BoTHEIX. LLlralrurr -SB1. SI]2 ananT}Ą)oBaHo nnn FTK
cKoTa Ana [oflyqeHJ4ff Ma repfiaJla A.]In BaKI{Ł!IbI.

S:rddour l,/tr. _ Isclation of ecthyrna viruses from
shecp under fia}r] condi,{ians and adaptaóion of the
virłlses to lrcteloiogic ccils

The rnateli:l in the form cl crusts was taken from
47 sheeep. Tl:e s:łi,nples .vere inoculated into calf
kidney ceils (HK}IC), solicl ce]l line (MDBK) and
primary o,rine lridney cells (Ili(NC), T-uvo cytopathic
sti:ains, designated as SB1 and SB2, \\,ere iscliated
only in HK}TO. Ttre strains l"zere adapted to bovitre
kidney cells in order to obtain a subst].ate to prepare
a Vaccine.

łanie lecznicze przy glypie, natomiast jest dość
dobrym profilaktykienr podczas epidómii. Nie-
stety, w.,lkazano również powstawanie szczepów
Ickoopornych (26, 27, 32, 39).

Pochodna amantad_yny - rirnantadyna (ryc.
3) okaza.}a się bar,lziei skuteczna- rli badaniach
in tlźtro i źn oiuo Baciania kliniczne przelrowa-
Czone z chloro\,Ir'o4orkiem ::imaniadvny wvka-
lały, że pj]epar:ai ten jest iobrze toleroiva.ny
przez pacjel-rtor,v i reCukule bądź łagodzi obja-
y/y podczas naturalnej inti:kcji gĘ,irj? (27, 29).
JeCnakze nalezy zaznaczy[:, że w pełni s]<utecz-,
ny p]reljarat przecir,vgrypo,ń/y nie .został dot-lch-
cZaS Zsynl;etyzcu,an.7, a opa1lowanie grvp1. bę-
dzie prarrCopcdobnie trrożliwe dopiero wtedy,
gd,y polączv sie swoistą chetnioterapię ze swoi.
stą irnmunizacją.
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Koncepcja Ehrlicha (1B54-191i) doprowadzi-
ła do odkrycia w 1935 r. przez Doma§ka sulfa-
midów. Zapoczątkowany został roz-r";ój chemio*
terapii, trwający nieprzerwanie do c]rrviii obec-
nej. Medycyna współczesna posiada ;,,iele środ-
ków ba}<teriobójczych i Łral<terioriulyg7nr;ch,
które pozwalają na skuteczne zwalczanie szeTe-
gu chorób wywoływanych przez bakterie ,

Odmienna sytuacja panuje w dziedzinir zvrai-'
czania chorób wirusowych. Liczha stosoT anvch
preparatów przeciwwiruso"wvch jest stosunko-
wo niewielka, bowiem chemioterapia zakazeri
wirusorvych opiera się na inny3Ę zasadach, rliz
chemioterapia zakażen baktervinyc}r. Stosuiil
się substancje, które nie uszkadzają fizlologicz-
nych procesów komórki, a rvpływaią hanruiąco
na poszczegóIne stadia zakażenia komórki, czvli
uniemożliu,ia,i ą p olvstawanie zakaźny ch cząstek
wirusa. Preparat przecirł,wirusowy zdaniem
Hermanna (25) jest to substancja nieszkodlivza
dia komórek, nie będąca swoistym przeciwcia-
łem ani szczepionką, hamująca syntezę i taz-
przestrzenianie się wirusa, stymulująca odpor-
ność nies,.lzoistą, łagodząca obiarvv chorobowe
i przyspieszaiąca rekonwalescencję,

Pierwszym chemioterapeutykiem przecirvwi-
rusowym (1962 r.) przvjętym o praktyki lecz-
niczej był Metiśazon z grup tiosemikarbazo-
nów (ryc. 1), działający na nieswoiste białka
i hamujacy doirzewanie wirionórv w komórce.
Skuteczność jego stwierdzono w przypadkach
leczenia albo krótkotrwałego zapobiegania za-
każeniom wirusem ospy (4, 45).

Od 1964 roku w profilaktyce grypy wyłvoły-
wanej przez wirus grypy A stosuje się arnan-
tadynę, czvli L-adantoaminę (rvc. 2). Jest tc
trójcykliczna amina, zwalniająca nieco penetra-
cję wirusa, a działająca głownie l,v momencie
odpłaszczania wirusa. Wykazuje ona słabe dzia-

Cheryrioteropifi zokgżeń wirł:scwych

zakl.l,] Brr]ania chorób Drobiu Instytlrtu weterynarii,
A1. Partyzantów 55, 24-100 Puła-ry
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W chemioterapii zakażeń ,uvjrusowvch wvko-
rzystano strukturalne analogi pirymid;zn i pu-
ryn. Są one rvbudowane do kwasów nukleino"
wych w rniejsce nol,mainych, zasad, co prowa-
dzi do unieczynnienia lub zmiany funkcji kwa,
sów nukleinowych. Naiczęściei są uzywane na-
stępujące analogi nukleoz-ydów: iododezoksv-
urydyna (IUDR) (ryc, 4), arabinozyd cytozynv
(Ara-C), arabi.nozvd adeninv (Ara-A) i rybawi-
Iyna - analog guanozy" Jectrnakze stosowanie
tyclr analogów stl,varza pewne niebezpieczeń-
stwo. Wykazano bowiem, że np. iUDR inkor-
poro\,vanv do komórek zawie;:ającvch DNA zin-
tegrowanv z prowirusov/ym DNA, może indu-
korvać syntezę onkogennych RNA-wirusóvr oraz
herpeswirusow.

Działanie lecznicze iododezoksyurvdvny wv-
korzystano w leczeniu zmian rogóv,,kowych w\r-
woływanych ptzez wirus herpes sżmplet i kro-
wianki uogolnionei poszczepiennej.

Arabinozyd cytozyny (Ara-C) opisywanv
pierwotnie jako czynnik przeciwnowotworowy,
stosowano z powodzeniem w leczeniu uogólnio*
nego zakażenia wirusem herpes oIaz w przy,
padkach zapalenia mózgu na tle herpeswiru-
so\^,ym (50, 52).
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Arabinozyd (Ara-A )
jest aktywny różnych ,

przv braku d na wiru
iryna (ryc. 5) jest svn-
m o szerokim zakresie
syntezę zarówno DNA,

iak i działania po-
iegu nqĘ]6|n6pr,lmi
o:az onej komórce

że ,uv wyższych stężeniach wvwołuje on szereg
objawów ub k ból głowy, skurcze żo-
łądka, niedo poza tym w doświadcze-
niach przep ch na chomikach syryj-
skich ujawni

Prócz wspo
jeszcze takie
nazwie hand
re są stosowane przeciwko
grypy. Wpływają one na s
wego. Jednakże większość
preparaty o znikomym dz
nym i bez wartości leczniczej (26, 27).

W latach BO-tych w laboratoriach firmy Wel-
lcome zsyntetyzowano nowy preparat o nazwie
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handlowej Zovirax, działający przecirłtko wiru-
som z grupy Herpes. Substancją czynną tego 1e-
ku jest Acyclovir czyli 9-2-hydroxyetoxymetylo.
guanina (ryc. 6) (l5, 47). Mechanizm działania
acycloviru jest następujący:

W pierwszym stadium acyclovir wnika do
komórki zakażonej herpeswirusem, natomiast
nie penetruje do komórek nie zakażonych. Dla-
czego tak się dzieje - dotychczas nie wiado-
mo, ale zjawisko to pozwala wyeliminowac to-
ksyczny wpływ preparatu na komórki zdrowe.
W drugim stadium zachodzi fosforvlacja acv-
cloviru do aktywnej formy trójfosforanu acy*
cloviru. Reakcia ta jest trójstopniowa. Pod
wpływem enzymu specyficzne$o dia herpeswi-
rLrsow - kinazy tymidyny, acyclovir przyŁącza
grupy fosforanową i powstaje jednof osf orarl
acycloviru. Następnie enzymy komórek gospo-
darza powodują przyłączenie następnej grupy
fosforanowej i powstaje dwufosforan acyciovi-
fu, a potem aktywna forma - trójfosforan
acycloviru (15, 17).

W stadium trzecim trójfosforan acycloviru
przy pomocv tń/irusowej polimerazy DNA jest
wbudowywany do łańcucha DNA zamiast trój-
fgsforanu dezoksyguanozyny. W ten sposób łań-
cuch DNA jest zakończony i replikacja wirusa
zostaje zahamowana. O reakcji tej świadczy

sforan dezoksyguanozyny jest wv"
komórkach w dużo większych

trójfosforan acycloviru, ktory ma
10-30X większe powinowactwo do wirusowej
polimerazy DNA niż do polimerazy DNA ko-
mórek gospodarza. A zatem toksyczność pre"
paratu jest zredukowana do minimum (15).

peswirusow za-
Stosowano go

nia różnych in-
herpes-sirnpl"eł:

czy uaricella zoster, jak np. zapalenie rogówki,
infekcje błon śluzowych, półpasiec, optyszcz-
kowe wrzodziejące zapalenie wypustek nerwu
ocznego itp. (29, 38, 47,, 48).

Omawiając chemioterapię zakażeń wiruso-
wych nie sposób pominąć interferonu, z któ.,
rym wiąże się duże nadzieje. Interferon jest
glikoproteidem o zdefiniowanej sekwencji ami-
nokwasów, występujących w kilku odmianach
mo]ekularnych (2B, 53). Hamuje on procesy we-
wnątrzkomórkowej replikacji wirusów oTaz
wzrost komórek, szcz
Zaliczany jest do tzw.
stowych (28, 53). Podje ci fagocytarnej makrofagów,
a ulegają naturalne komórki
kil 40, 43).

n itii'it:
b nego en-d orów in-

t długa, są to
wirusv i wir
bakteryjne, a

ki bodźcowe, Szczególnie" aktywne są synte-
tyczne polinukleotydy.

Terapię interferonową stosowano z powodze-
niem w przypadkach wścieklizny (5), a także,
w przypadkach wirusowych infekcji dróg od-
dechowych (42), wątroby (13), oczu (51), grypie
(49), półpaścu, ospie wietrznej oraz crrtomegalii
(3, 7, 16, 19, 30, 31). Oprócz działania przeciw-
wirusowego interferon znalazŁ zastosowanie w
leczeniu chorób nowotworowych iak w przv-
padku mięsaka kostnego, ziarnicy złośIiwej,
szpiczaka mnogiego, chłoniaka i białaczek (2B,
42, 54).

W terapii zakażeń wirusowych znalazły rów-
nież zastosovranie czynniki wzmagaiące odpo-
wiedź immunologiczną organizmu czvli immu-
nost5rmuJ.atorv. Takim preparatem jest iewarni-
zol i izoprvnozyna.

Lewamizol bvł początkowo preparatem użv-
wanvm do zvłaLczania inwazji pasożytniczycb,,
następnie okazało się, że jest on immunosty-
mulatorem. Stymuluje bowiem popuiację ;ra-
nulocvtarną oraz makrofagi, zwiększa ruchli-
wość komórek żernych (9, l4). Z dobrymi wy-
nikami został zastosowany w leczeniu herpes-
wirusowych infekcii u ludzi. Jednakże podawa-
ny w wysokich dawkach przez dłuższy okres
czasu może powodować immunosupresję (22).

Izoprynozyna jest syntetycznym komplekso-
wym u,viązkiern inozyny i soli dwumety]oami-
noizopropanolu kwasu p-acetoaminobenzoeso-
wego (14). Działanie tego preparatu ,iest zarów-
no bezpośrecinie, iak i pośrednie (41). Bezpo-
średnie działanie przeciwwirusowe iest trudne
do interpretacji. Wiadomo, że związek ten ha-
muje syntezę wirusowego'RNA nie uszkadza-
jąc przy tym rrlbosomów komórki. gospodarza.
Natomia:t działanie pośrednie polega na pobu-
dzeniu odporności gospodarza (44). Wvkazano,
że izopt ynozy na zlviększa f a go cytozę, działa j ąc
na MAF czyli czynnik aktvwuiącv makrofagi
(23). Podanie tego leku zrviększa cytostatyczne
działaqie makrofagów przeciu,ko komórkom no-
wotwororvym, co wy]<azano u sztucznie zaka-
żonych myszy (1B). Izoprynozyna wzrnaga tak-
że wytwarzanie limfokin przez, komorki T
uprzednio aktvwowaire mitogenem lub antvge-
nami, aktywuie limfocytv B i komorki NK, nie-
zależnie od produkc,ii interferbnu (6, 46). Obec-
nie izoprynazynę stosuie się z powodzeniem w

każeniach takich, iak: półpasiec, ospa wietrzna,
gówki i
h przez

odra,
i elowo-płucny (2, 14). Uzvskano
t yniki przy ]eczeniu wirusowego
z obv (36).

Z krajowych preparatów na uwagę zasługu-
je czynnik grasiczy X (TFX) (!2, 2I, 55). W
jego skład wchodzi 16 aminokwasów. Stosovla-
ny iest u pacientów w niedoborami immunolo-
gicznymi. Wzmaga syntezę przeciwciał, deter-
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minuje różnicowanie się limfocytów 'I, podnosi
kiasyczne lvst<azrriki odpornosciowe (ż2), Zna-
Iazr zaslosowanie w leczenru prze,wierłego wi-
Tusowego zapalenia wąrroby typu B oIaz za-
palerrra rnozgu na tle rvirusowym.

Reasumu;ąc należy stwieruzlc, że znaleziona
dośc sKuteuzne prepar'aty przeciwwirusowe .

-Istnieje jeszcze cały szereg preparato,łr pojla-
dalących uL u?,tTo artywnosc pl,zecrwwlrusoWą,
jeorla<że większoŚc Z r.Lcn posiada łvłasciłvości
toKsyczne dla mai<Ioorgal}izii}u. Ponadto ogra-
niczenrem si<,ltecznoscr xilricznej juz stosowa-
nych prepai,ai;cw jest po;awren],e slę mu[altow
lexooporrrycn, a nawet lerozaLeznych podoonie
jax u baKterlr. Zuane są szczepy wilusow her-
pes opolne ria acyciovir (+'l).

I'{aiczy poclrreslic, że aniybiotyki przeciw-
baKtelyJne iire maJą v,larioscr \N prZyCZyrrowym
Ieczeiuu zaxażert'wirusowych. !Vrazltwosc Do-
Vv'i€}TI danego czynnlKa Zj§.azne,jo na cizlałanre
antyploIyKu,M/ \^,yKl.tcza Jego przy]llaleŻflosc c{o

wtlusow. Są orre nalor}}rast WsKaZaiIe oo Zapo-
breganl,a wtornym powiniarriorrr baKtcry;nym

lvirusowych 3esi i.zreozicą ooleuuJąią, lecz vvy-
magalącą ctalszych i0tel}jyWrivch r;auan. -HOsZu-
Iltwatirą DoWrcln no!i/yull siru!ecZn.r-c dzrata;ą-
cyclr i lrietoi<sycznycn su}:stancJl przeciwwil,u-
sowych wcląz trweją.

W chwur otJecneJ oinawiając chemioterapię
zakazen wuusowycn nalezy wspoml}rec o IJo-
szuriwaniach SKuaecznych spo,joif,o!v -[eczeriia
Ail-/§. Nlestety, ;ax oo'r,ychczas nle osiąg,iręto
poząCtanycil wyniroW, a sinierte]nosĆ naqa.l Wy-
Ilos]. qo luutjb" tjaoanla WC1ąZ tIlVaJą i oyc mo-
że w<roice trcwlefi}y się o ooxryciu leku prze-
ciwtto te3 grozne; choroirie. 
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