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Ââåäåíèå
Â ñâÿçè ñî ñëîæèâøåéñÿ íåáëàãîïîëó÷íîé

ýïèäåìè÷åñêîé ñèòóàöèåé â ìèðå ïî ëèõîðàäêå

Çèêà, àêòèâíî ïðîâîäÿòñÿ èññëåäîâàíèÿ ïî âûÿâ-

ëåíèþ ýôôåêòèâíûõ ïðîòèâîâèðóñíûõ ñðåäñòâ â

îòíîøåíèè åãî âîçáóäèòåëÿ [1—3].

Òàê, ó÷èòûâàÿ îñîáåííîñòè ðåïëèêàòèâíîãî

öèêëà âèðóñà Çèêà, îñîáûé èíòåðåñ ïðåäñòàâëÿ-

þò ãèïîëèïèäåðìè÷åñêèé êîìïîíåíò nordihy-

droguaiaretic acid (NDGA) è åãî ñèíòåòè÷åñêèé

äåðèâàò — tetra-O-methyl nordihydroguaiaretic

(M4N) [3]. Â êóëüòóðå êëåòîê Vero (CCL-81) ïðå-

ïàðàòû NDGA, M4N, Zileuton, Fatostatin,

Resveratrol, è BFA â êîíöåíòðàöèÿõ 10—35 mM

ïðè âíåñåíèè â ñðåäó ÷åðåç 1 ÷ ïîñëå èíôèöèðî-

âàíèÿ ýôôåêòèâíî ïîäàâëÿþò ðåïðîäóêöèþ âè-

ðóñà Çèêà [4—8] è ìîãóò ðàññìàòðèâàòüñÿ êàê

ïîòåíöèàëüíûå ëåêàðñòâåííûå ïðåïàðàòû ïðî-

òèâ ôëàâèâèðóñíûõ èíôåêöèé [9]. Äî íàñòîÿ-

ùåãî âðåìåíè â ìèðå îòñóòñòâóþò ëèöåíçèðî-

âàííûå ïðåïàðàòû â îòíîøåíèè ëèõîðàäêè Çè-

êà, ïîýòîìó àêòóàëüíûì ÿâëÿþòñÿ èññëåäîâàíèÿ

ïî ïîèñêó ýôôåêòèâíûõ ñðåäñòâ çàùèòû îò ëè-

õîðàäêè Çèêà. 

Öåëü ðàáîòû — èçó÷åíèå in vitro ýôôåêòèâíî-

ñòè íåêîòîðûõ õèìèîïðåïàðàòîâ, èíäóêòîðîâ èí-

òåðôåðîíà è ðåêîìáèíàíòíûõ ÷åëîâå÷åñêèõ èí-

òåðôåðîíîâ.

Ìàòåðèàë è ìåòîäû
Âèðóñ. Â ðàáîòå èñïîëüçîâàëè âèðóñ Çèêà, øòàìì MR 766,

õðàíÿùèéñÿ â Ñïåöèàëèçèðîâàííîé êîëëåêöèè ÔÃÁÓ «48

ÖÍÈÈ» Ìèíîáîðîíû Ðîññèè.

Âèðóñ Çèêà (ZIKV) ÿâëÿåòñÿ ïðåäñòàâèòåëåì âèðóñîâ ðîäà Flavivirus, ñåìåéñòâà Flaviviridae, è îòíîñèòñÿ ê çîîíîçíûì àð-
áîâèðóñíûì èíôåêöèÿì, ïåðåíîñèìûì êîìàðàìè ðîäà Aedes. Â îðãàíèçìå ÷åëîâåêà ýòîò ôëàâèâèðóñ âûçûâàåò çàáîëåâà-
íèå, èçâåñòíîå êàê ëèõîðàäêà Çèêà, ýòèîëîãè÷åñêè ðîäñòâåííîå æ¸ëòîé ëèõîðàäêå, ëèõîðàäêàì äåíãå, Çàïàäíîãî Íèëà è
×èêóíãóíüÿ. Ñïåöèôè÷åñêîãî ëå÷åíèÿ ëèõîðàäêè Çèêà íåò, âàêöèíà èëè æå õèìèîïðåïàðàòû íà ñåãîäíÿøíèé äåíü òàêæå
îòñóòñòâóþò. Ïðîâåäåííûé ñðàâíèòåëüíûé àíàëèç ýôôåêòèâíîñòè õèìèîïðåïàðàòîâ, èíäóêòîðîâ èíòåðôåðîíà è äâóõ
êëàññîâ èíòåðôåðîíà αα-, ββ-, è γγ- ïîêàçàë, ÷òî ïðåïàðàòû èíòåðôåðîíà ýôôåêòèâíî ïîäàâëÿþò ðåïðîäóêöèþ âèðóñà Çèêà
â êóëüòóðå êëåòîê Vero â øèðîêîì äèàïàçîíå êîíöåíòðàöèé. Õèìèîïðåïàðàòû Òðèàçàâèðèí®, Âèðàçîë®, Çîâèðàêñ®, Öè-
òàðàáèí® è Èíãàâèðèí® íå âëèÿëè íà ðåïðîäóêöèþ âèðóñà Çèêà, øòàìì MR 766V, â êóëüòóðå êëåòîê Vero. Â ïðèñóòñò-
âèè Âèðàçîëà® è Ðèáàâèðèíà® â êîíöåíòðàöèè 100 ìêã/ìë ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî ñíèæàëñÿ ðàçìåð íåãàòèâíûõ êîëîíèé
âèðóñà Çèêà.

Këþ÷åâûå ñëîâà: âèðóñ Çèêà, Òðèàçàâèðèí®, Ðèáàâèðèí®, Èíãàâèðèí®, Ðåàôåðîí-ÅÑ®, Rebif (ββ1a)®, ïðîòèâîâèðóñíàÿ ýô-
ôåêòèâíîñòü, êóëüòóðà êëåòîê.

Zika virus (ZIKV) is a representative of the viruses of the genus Flavivirus in the family Flaviviridae, it belongs to the zoonotic
arbovirus infections transmitted by mosquitoes of the genus Aedes. In humans, this flavivirus causes a disease known as zika fever, ety-
mologically related to yellow fever, dengue, West Nile and Chikungunya viruses. There is no specific treatment for zika fever, just as
there is no vaccine or preventive measures available to date. A comparative analysis of the effectiveness of chemotherapy medications,
interferon inducers and two classes of interferon αα-, ββ-, and γγ- showed that interferon drugs effectively inhibit the reproduction of Zika
virus in Vero cell culture in a wide range of concentrations. Chemotherapy medications Triazavirin®, Virazole®, Zovirax®,
Cytarabine®, and Ingavirin® did not affect the reproduction of Zika virus strain MR 766V in Vero cell culture. The size of negative
Zika virus colonies was significantly reduced in the presence of Virazole® and Ribavirin® at a concentration of 100 μg/ml.

Keywords: zika virus, Triazavirin®, Ribavirin®, Ingavirin®, Reaferon-EU®, Rebif (ββ1a)®, antiviral efficacy, cell culture.
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Èññëåäóåìûå ïðåïàðàòû. Ðèáàâèðèí® — ïðåïàðàò (1-β-D-

ðèáîôóðàíîçèë-1,2,4-òðèàçîë-3-êàðáîêñàìèä) ïðîèçâîäñòâà

Dragon Hwa ChemPharm Co. Limited. Âèðàçîë® (Virazole ICN) —

õèìèîïðåïàðàò ïðîèçâîäñòâà ICN «Pharmaceuticals», ÑØÀ. Çî-

âèðàêñ® — õèìèîïðåïàðàò ïðîèçâåä¸í êîìïàíèåé Âýëêîì Ôà-

óíäåéøåí Ëèìèòåä, Âåëèêîáðèòàíèÿ. Öèòàðàáèí-ËÝÍÑ — ïðå-

ïàðàò ïðîèçâîäñòâà ÎÎÎ «ËÝÍÑ-ÔÀÐÌ». Èíãàâèðèí® — ïðî-

òèâîâèðóñíûé õèìèîïðåïàðàò ÎÀÎ Âàëåíòà Ôàðìàöåâòèêà,

Ðîññèÿ. Òðèàçàâèðèí® — ïðîòèâîâèðóñíûé ïðåïàðàò, ïðîèçâîä-

ñòâà «Ìåäñèíòåç», Ðîññèÿ. Ðåàôåðîí — ÅÑ® — ÷åëîâå÷åñêèé ðå-

êîìáèíàíòíûé α-2b- èíòåðôåðîí ïðîèçâîäñòâà ÇÀÎ «Âåêòîð-

Ìåäèêà», Ðîññèÿ. Rebif (β1a) — ÷åëîâå÷åñêèé ðåêîìáèíàíòíûé

β-1à èíòåðôåðîí ïðîèçâîäñòâà Serono, Èòàëèÿ. Ðîôåðîí-À — ÷å-

ëîâå÷åñêèé ðåêîìáèíàíòíûé èíòåðôåðîí α-2à ïðîèçâîäñòâà Ô.

Õîôôìàíí-Ëÿ ðîø Ëòä., Øâåéöàðèÿ. Ãàììàôåðîí — ãåííî-èí-

æåíåðíûé ÷åëîâå÷åñêèé γ-èíòåðôåðîí ïðîèçâîäñòâà ÍÏÎ

«Ôåðìåíò» «Ñàíèòàñ». Ëàðèôàí — âûñîêîìîëåêóëÿðíûé èíäóê-

òîð èíòåðôåðîíà, äö ÐÍÊ ôàãà f2 E.coli, ïðîèçâîäñòâà Èíñòèòóòà

ìèêðîáèîëîãèè èì. Êèðõåíøòåéíà, Ëàòâèÿ. Ðèäîñòèí® — âûñî-

êîìîëåêóëÿðíûé èíäóêòîð èíòåðôåðîíà, äö ÐÍÊ äðîææåé,

ïðîèçâîäñòâà ÇÀÎ «Âåêòîð-Ìåäèêà», Ðîññèÿ.

Êóëüòóðà êëåòîê. Èñïîëüçîâàíà ïîñòîÿííàÿ êóëüòóðû

êëåòîê ïî÷åê àôðèêàíñêîé çåë¸íîé ìàðòûøêè — Vero. Â êà÷å-

ñòâå ðîñòîâîé ñðåäû è ñðåäû ïîääåðæàíèÿ èñïîëüçîâàëè ïî-

ëóñèíòåòè÷åñêóþ ñðåäó (ÏÑ-4) íà ðàñòâîðå Èðëÿ, ñîäåðæà-

ùóþ 7,5 è 2 % ñûâîðîòêè êðóïíîãî ðîãàòîãî ñêîòà, ñîîòâåòñò-

âåííî.

Îöåíêà áèîëîãè÷åñêèõ ñâîéñòâ âèðóñà. Áèîëîãè÷åñêóþ àê-

òèâíîñòü âèðóñà Çèêà îöåíèâàëè òèòðîâàíèåì â êóëüòóðå êëå-

òîê Vero ïî ôîðìèðîâàíèþ íåãàòèâíûõ êîëîíèé (lg ÁÎÅ/ìë).

Îöåíêà ïðîòèâîâèðóñíîé ýôôåêòèâíîñòè ýêñïåðèìåí-

òàëüíûõ ñóáñòàíöèé îñóùåñòâëåíà â ñîîòâåòñòâèè ñ ðåêîìåí-

äàöèÿìè ÔÃÁÓ «ÍÖÝÑÌÏ» Ìèíçäðàâà Ðîññèè [10].

Îñíîâíûìè êðèòåðèÿìè îöåíêè ýôôåêòèâíîñòè ïðåïà-

ðàòîâ in vivo ÿâëÿþòñÿ ïîäàâëåíèå óðîâíÿ íàêîïëåíèÿ âèðóñà

(lg ÁÎÅ/ìë) è ïîêàçàòåëü êîýôôèöèåíòà èíãèáèðîâàíèÿ ðå-

ïðîäóêöèè âèðóñà (Êè, ïðîöåíò).

Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå
Ïðîâåä¸ííûå èññëåäîâàíèÿ ïî îöåíêå óðîâíÿ

íàêîïëåíèÿ âèðóñà Çèêà, øòàìì MR 766, ïðè

ðàçëè÷íîé ìíîæåñòâåííîñòè çàðàæåíèÿ â êóëüòó-

ðå êëåòîê Vero âûÿâèëè, ÷òî âîçáóäèòåëü â øèðî-

êîì äèàïàçîíå èíôèöèðóþùèõ äîç íàêàïëèâàåò-

ñÿ â âûñîêèõ êîíöåíòðàöèÿõ. Îöåíêó ïðîòèâîâè-

ðóñíîé ýôôåêòèâíîñòè ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðà-

òîâ ïðîâîäèëè â êóëüòóðå êëåòîê Vero ïðè èíôè-

öèðóþùåé äîçå 0,001 ÁÎÅ íà êëåòêó.

Äëÿ èçó÷åíèÿ âëèÿíèÿ ïðåïàðàòîâ íà ðåïðî-

äóêöèþ âèðóñà Çèêà, øòàìì MR 766, ëåêàðñòâåí-

íûå ïðåïàðàòû âíîñèëè â êóëüòóðó êëåòîê ïî ñëå-

äóþùèì ñõåìàì: çà 24 ÷ äî èíôèöèðîâàíèÿ â ñðå-

äó ïîääåðæàíèÿ è ÷åðåç 2 ÷ ïîñëå èíôèöèðîâàíèÿ. 

Ïðè èçó÷åíèè ýôôåêòèâíîñòè ïðåïàðàòîâ

âûÿâèëè, ÷òî Òðèàçàâèðèí®, Âèðàçîë® è Èíãà-

âèðèí® ïðè ïðèìåíåíèè êàê äî, òàê è ïîñëå èí-

ôèöèðîâàíèÿ â âûñîêèõ êîíöåíòðàöèÿõ ïðàêòè-

÷åñêè íå âëèÿëè íà óðîâåíü íàêîïëåíèÿ âèðóñà â

êóëüòóðå êëåòîê Vero Cl008. Ïðè âíåñåíèè ïðå-

ïàðàòîâ äî èíôèöèðîâàíèÿ êëåòîê Âèðàçîë®,

Òðèàçàâèðèí® è Èíãàâèðèí® â êîíöåíòðàöèè

100 ìêã/ìë ïîäàâëÿëè ðåïðîäóêöèþ âèðóñà íà

31, 58 è 67%, ñîîòâåòñòâåííî. Ïðè âíåñåíèè ïðå-

ïàðàòîâ ïîñëå èíôèöèðîâàíèÿ êëåòîê Èíãàâè-

ðèí® è Òðèàçàâèðèí® íå âëèÿëè íà ðåïðîäóê-

öèþ âèðóñà. Âèðàçîë® â êîíöåíòðàöèÿõ 100 è 10

ìêã/ìë ïîäàâëÿë ðåïðîäóêöèþ âèðóñà íà 79 è

20%, ñîîòâåòñòâåííî.

×åëîâå÷åñêèå ðåêîìáèíàíòíûå èíòåðôåðîíû

îáîèõ ïîäêëàññîâ (α è β) Rebif (β1a)® è Ðåàôåðîí-

ÅÑ® (α´2) â êîíöåíòðàöèè 105 ÌÅ/ìë ïîëíîñòüþ

ïîäàâëÿþò ðåïðîäóêöèþ âèðóñà Çèêà â êóëüòóðå

êëåòîê Vero êàê ïðè âíåñåíèè äî, òàê è ïîñëå èí-

ôèöèðîâàíèÿ êëåòîê.

Âûñîêîìîëåêóëÿðíûå èíäóêòîðû èíòåðôåðî-

íà Ëàðèôàí® è Ðèäîñòèí® âûÿâèëè íèçêóþ ïðî-

òèâîâèðóñíóþ àêòèâíîñòü. Â âûñîêèõ êîíöåíòðà-

öèÿõ ïðè âíåñåíèè ïðåïàðàòîâ êàê äî, òàê è ïîñëå

èíôèöèðîâàíèÿ âûÿâëåíî íåçíà÷èòåëüíîå ïî-

äàâëåíèå ðåïðîäóêöèè âèðóñà (ð<0,05). Ëàðè-

ôàí® è Ðèäîñòèí® â êîíöåíòðàöèè 100 ìêã/ìë

ïîäàâëÿëè ðåïðîäóêöèþ âèðóñà íà 84 è 53%, ñî-

îòâåòñòâåííî, ïðè âíåñåíèè äî èíôèöèðîâàíèÿ;

íà 78 è 51%, ñîîòâåòñòâåííî, ïðè âíåñåíèè ïîñëå

èíôèöèðîâàíèÿ.

Äëÿ èçó÷åíèÿ âëèÿíèÿ ïðåïàðàòîâ íà ôîðìè-

ðîâàíèå íåãàòèâíûõ êîëîíèé âèðóñîì Çèêà,

øòàìì MR 766, â êóëüòóðå êëåòîê Vero ëåêàðñò-

âåííûå ïðåïàðàòû â ðàçëè÷íûõ êîíöåíòðàöèÿõ

âíîñèëè â àãàðîâîå ïîêðûòèå.

Ïðè ìíîæåñòâåííîñòè èíôèöèðîâàíèÿ êëå-

òîê 30 ÁÎÅ ïðåïàðàò Rebif (β1a)® â êîíöåíòðàöèè

104—105 ÌÅ/ìë ïðè âíåñåíèè â àãàðîâîå ïîêðû-

òèå ïîëíîñòüþ ïîäàâëÿë ôîðìèðîâàíèå íåãàòèâ-

íûõ êîëîíèé âèðóñîì â êóëüòóðå êëåòîê Vero. Â

áîëåå íèçêèõ êîíöåíòðàöèÿõ ïðåïàðàò íå âëèÿë

íà îáðàçîâàíèå íåãàòèâíûõ êîëîíèé (òàáë. 1).

Ïðåïàðàò Ðåàôåðîí-ÅÑ (α´2â)® ïîëíîñòüþ ïî-

äàâëÿë ôîðìèðîâàíèå íåãàòèâíûõ êîëîíèé âèðó-

ñîì Çèêà â êîíöåíòðàöèÿõ 1000—100000 ÌÅ/ìë.

Áîëåå íèçêèå êîíöåíòðàöèè íå âëèÿëè íà ôîðìè-

ðîâàíèå íåãàòèâíûõ êîëîíèé âèðóñîì Çèêà â

êóëüòóðå êëåòîê Vero.

Ðîôåðîí-À (α ´2à)® òàê æå êàê Ðåàôåðîí-ÅÑ

(α ´2â)® ïîëíîñòüþ ïîäàâëÿë ôîðìèðîâàíèå íå-

ãàòèâíûõ êîëîíèé âèðóñîì Çèêà â êîíöåíòðà-

öèÿõ 1000—100000 ÌÅ/ìë, â áîëåå íèçêèõ êîí-

öåíòðàöèÿõ íå âëèÿë íà ôîðìèðîâàíèå íåãàòèâ-

íûõ êîëîíèé.

Ãàììàôåðîí® ïîëíîñòüþ ïîäàâëÿë ôîðìèðî-

âàíèå íåãàòèâíûõ êîëîíèé âèðóñà Çèêà â êîíöåí-

òðàöèè 100 000 ÌÅ/ìë. Â áîëåå íèçêèõ êîíöåíò-

ðàöèÿõ ïðåïàðàò çíà÷èìîé ýôôåêòèâíîñòè íå

âûÿâèë.

Âñå èçó÷åííûå ïðåïàðàòû (Âèðàçîë®, Ðèáà-

âèðèí®, Èíãàâèðèí®, Çîâèðàêñ®, Öèòàðàáèí®)

ïðè âíåñåíèè èõ â àãàðîâîå ïîêðûòèå ýôôåêòèâ-

íîñòè íå âûÿâèëè.

Èçó÷åíèå S-ïðèçíàêà âèðóñà Çèêà, øòàìì

MR 766, â êóëüòóðå êëåòîê Vero â ïðèñóòñòâèè èí-

òåðôåðîíà óñòàíîâèëè, ÷òî âñå ïðåïàðàòû ñ âûñî-

êîé ñòåïåíüþ äîñòîâåðíîñòè ñíèæàþò ðàçìåð íå-
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Ïðåïàðàò Êîíöåíòðàöèÿ S-ïðèçíàê, ìì, Ñíèæåíèå äèàìåòðà Äîñòîâåðíîñòü ðåäóêöèè 
ïðåïàðàòà, ÌÅ/ìë X-±δδx áëÿøåê, ��, ìì, Õñð áëÿøåê, óðîâåíü çíà÷èìîñòè, %

Rebif (β1a)® 103 0,69±0,04 4,62 99,9

102 3,98±0,12 1,33 99,9

101 5,23±0,19 0,07 <50

1 4,95±0,18 0,36 80,0

Ðåàôåðîí-ÅÑ® (α´2) 102 1,30±0,14 4,0 99,9

101 3,31±0,15 2,0 99,9

1 5,33±0,25 îòñ <50

Ðîôåðîí-À® 102 1,52±0,12 3,78 99,9

101 3,24±0,11 2,07 99,9

Ãàììàôåðîí® 104 1,46±0,13 3,85 99,9

103 3,92±0,17 1,38 99,9

102 4,64±0,28 0,67 96,0

101 5,01±0,23 0,29 75,0

Êîíòðîëü áåç ïðåïàðàòà — 5,30±0,16 — —

ãàòèâíûõ êîëîíèé. Ôîðìèðîâàíèå òî÷å÷íûõ íå-

ãàòèâíûõ êîëîíèé â ïðèñóòñòâèè èíòåðôåðîíà,

ñêîðåå âñåãî, óêàçûâàåò íà îáðàçîâàíèå äåôåêò-

íûõ âèðóñíûõ ÷àñòèö (òàáë. 2).

Èçó÷åíèå S-ïðèçíàêà âèðóñà Çèêà, øòàìì

MR 766, â ïðèñóòñòâèè õèìèîïðåïàðàòîâ âûÿâè-

ëî, ÷òî ðàçëè÷èå äèàìåòðà íåãàòèâíûõ êîëîíèé â

êîíòðîëå è îïûòå (Çîâèðàêñ®, Èíãàâèðèí®) íå

áûëè ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûìè. Ðèáàâèðèí® è

Âèðàçîë® â êîíöåíòðàöèè 100 ìêã/ìë ïðè âíåñå-

íèè èõ â àãàðîâîå ïîêðûòèå äîñòîâåðíî ñíèæàëè

ðàçìåð íåãàòèâíûõ êîëîíèé âèðóñà Çèêà. Â ïðè-

ñóòñòâèè Öèòàðàáèíà® íåãàòèâíûå êîëîíèè,

ôîðìèðóåìûå âèðóñîì Çèêà, èìåëè ðàçìûòûå

êðàÿ è óâåëè÷èâàëèñü â äèàìåòðå (òàáë. 3).

Â ðàáîòå èçó÷àëè ïðîòèâîâèðóñíóþ àêòèâíîñòü

in vitro â îòíîøåíèè âèðóñà Çèêà ïðåäñòàâèòåëåé

òð¸õ êëàññîâ íåñïåöèôè÷åñêèõ ìåäèöèíñêèõ

ñðåäñòâ çàùèòû: õèìèîïðåïàðàòû, èíäóêòîðû èí-

òåðôåðîíà è ðåêîìáèíàíòíûå èíòåðôåðîíû. 

Íóêëåîçèäíûå àíàëîãè ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé

âàæíûé êëàññ ïðîòèâîâèðóñíûõ àãåíòîâ è â íà-

ñòîÿùåå âðåìÿ øèðîêî èñïîëüçóþòñÿ â êà÷åñòâå

òåðàïèè âèðóñíûõ èíôåêöèé ÷åëîâåêà, âêëþ÷àÿ

ÑÏÈÄ è âèðóñ ãåïàòèòà Â, öèòîìåãàëîâèðóñ è âè-

ðóñ ïðîñòîãî ãåðïåñà [11]. Ïîñêîëüêó êëåòêè ÷å-

ëîâåêà íå èìåþò ÐÍÊ-çàâèñèìîé ÐÍÊ-ïîëèìå-

ðàçû (RDRP), ýòîò êëàññ ôåðìåíòîâ, ïî-âèäèìî-

ìó, îäèí èç ñàìûõ ïåðñïåêòèâíûõ ìèøåíåé äëÿ

ïðîòèâîâèðóñíîãî äåéñòâèÿ â îòíîøåíèè ôëàâè-

âèðóñîâ, êîòîðûå èñïîëüçóþò RDRP äëÿ ðåïëè-

êàöèè. Íóêëåîçèäíûå àíàëîãè ìîãóò èíãèáèðî-

âàòü âèðóñíûå RDRP, ïîäàâëÿÿ, òàêèì îáðàçîì,

âèðóñíóþ ðåïëèêàöèþ. Ýòè àãåíòû, êàê ïðàâèëî,

ÿâëÿþòñÿ áåçîïàñíûìè è õîðîøî ïåðåíîñèìûìè,

òàê êàê îíè íàöåëåíû íà âèðóñíóþ, à íå êëåòî÷-
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Таблица 2. Изучение влияния интерферона на S�признак вируса Зика, штамм MR 766, в культуре клеток Vero

Таблица 1. Изучение влияния интерферона на формирование негативных колоний вирусом Зика, штамм

MR 766, в культуре клеток Vero

Ïðåïàðàò Êîíöåíòðàöèÿ Êîëè÷åñòâî íåãàòèâíûõ Êîýôôèöèåíò èíãèáèðîâàíèÿ 
ïðåïàðàòà, ÌÅ/ìë êîëîíèé, X-±δδx ôîðìèðîâàíèÿ áëÿøåê, ïðîöåíò

Rebif (β1a)® 105 0±0 100

104 0±0 100

103 15±3 52

102 39±4 0

101 34±2 0

1 41±5 0

Ðåàôåðîí-ÅÑ (α´2â)® 105 0±0 100

104 0±0 100

103 0±0 100

102 23±1 24

101 30±6 1

1 32±3 0

Ðîôåðîí-À (α´2à)® 105 0±0 100

104 0±0 100

103 0±0 100

102 23±2 24

101 31±4 0

Ãàììàôåðîí® 105 0±0 100

104 19±2 36

103 27±2 12

102 34±3 0

101 27±3 12

Êîíòðîëü áåç ïðåïàðàòà — 30±2 —



íóþ ïîëèìåðàçó è ñïîñîáíû âûçûâàòü ïðåæäå-

âðåìåííîå ïðåêðàùåíèå ñèíòåçà âèðóñíîé íóê-

ëåèíîâîé êèñëîòû [11]. Â îòíîøåíèè âîçáóäèòå-

ëÿ ëèõîðàäêè Çèêà îöåíåíà ïðîòèâîâèðóñíàÿ àê-

òèâíîñòü ðÿäà àíàëîãîâ íóêëåîçèäîâ [1]. Ðèáàâè-

ðèí è Ôàâèïèðàâèð óæå îäîáðåíû äëÿ èñïîëüçî-

âàíèÿ â êà÷åñòâå ïðîòèâîâèðóñíûõ ïðåïàðàòîâ

äëÿ ÷åëîâåêà â îòíîøåíèè äðóãèõ âèðóñíûõ èí-

ôåêöèé (ËÇÍ, äåíãå, æ¸ëòàÿ ëèõîðàäêà, ÊÝ, ßÝ),

íî ïîêàçàëè ìåíüøóþ ïðîòèâîâèðóñíóþ ýôôåê-

òèâíîñòü in vitro â îòíîøåíèè âèðóñà Çèêà [12].

Èññëåäîâàííûå õèìèîïðåïàðàòû (Ðèáàâèðèí®,

Çîâèðàêñ®, Öèòàðàáèí-ËÝÍÑ, Èíãàâèðèí®,

Òðèàçàâèðèí®) ïðè âíåñåíèè â ðàçëè÷íûõ ñõåìàõ

íå âëèÿëè íà ðåïðîäóêöèþ âèðóñà. Ïðè ýòîì ñëå-

äóåò îòìåòèòü, ÷òî ëåêàðñòâåííûå ïðåïàðàòû Âè-

ðàçîë® è Ðèáàâèðèí® ñ âûñîêîé ñòåïåíüþ äîñòî-

âåðíîñòè (99,0 è 99,8%, ñîîòâåòñòâåííî) ñíèæàþò

ðàçìåð íåãàòèâíûõ êîëîíèé. 

Èçó÷åíèå ýôôåêòèâíîñòè ðåêîìáèíàíòíîãî -

β (ÈÔ-β) è TNF-α â ýïèòåëèàëüíûõ êëåòêàõ A549

è êëåòêàõ Vero ïîêàçàëî, ÷òî ïðè âíåñåíèè äî èí-

ôèöèðîâàíèÿ ïðåïàðàòû âûÿâèëè âûñîêóþ ïðî-

òèâîâèðóñíóþ àêòèâíîñòü. Ïðè âíåñåíèè ÷åðåç 2 ÷

ïîñëå èíôèöèðîâàíèÿ íàáëþäàëè áîëåå íèçêóþ

ýôôåêòèâíîñòü ïî ñíèæåíèþ ðåïðîäóêöèè âèðó-

ñà Çèêà [2]. Âûñîêóþ ïðîòèâîâèðóñíóþ ýôôåê-

òèâíîñòü â îòíîøåíèè âèðóñà Çèêà, øòàìì MR

766, â êóëüòóðå êëåòîê Vero âûÿâèëè ðåêîìáè-

íàíòíûå èíòåðôåðîíû äâóõ êëàññîâ: γ è α, β. Ïðå-

ïàðàòû â øèðîêîì äèàïàçîíå êîíöåíòðàöèé ýô-

ôåêòèâíî ïîäàâëÿþò ðåïðîäóêöèþ âèðóñà, à â

íèçêèõ êîíöåíòðàöèÿõ âçûâàþò ðåäóêöèþ íåãà-

òèâíûõ êîëîíèé. Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû õîðîøî

ñîãëàñóþòñÿ ñ äàííûìè ëèòåðàòóðû. Îáà ÈÈÔ òè-

ïà I è òèïà II ïðîäåìîíñòðèðîâàëè àêòèâíîñòü â

îòíîøåíèè âèðóñà Çèêà. Âåðîÿòíî, ÈÔÍ γ, IFN-β
è ÈÔÍ β ìîæíî îöåíèâàòü â êëèíè÷åñêèõ óñëîâè-

ÿõ êàê ñðåäñòâî ïðîôèëàêòè÷åñêè, ïîñòêîíòàêò-

íîé ïðîôèëàêòèêè è ëå÷åíèÿ îò èíôåêöèè, âû-

çâàííîé âèðóñîì Çèêà. 

Ðåçþìèðóÿ èçëîæåííîå ìîæíî çàêëþ÷èòü,

÷òî âèäèìîå ìíîãîîáðàçèå õèìèîïðåïàðàòîâ íå

îòðàæàåò èñòèííîãî äèàïàçîíà èõ àíòèâèðóñíîé

àêòèâíîñòè.

Òàêèì îáðàçîì, èç âñåõ èçó÷åííûõ ëåêàðñò-

âåííûõ ñðåäñòâ òîëüêî ðåêîìáèíàíòíûå èíòåð-

ôåðîíû âûÿâèëè âûñîêóþ ïðîòèâîâèðóñíóþ ýô-

ôåêòèâíîñòü in vitro â îòíîøåíèè âèðóñà Çèêà. 

Ôèíàíñèðîâàíèå. Èññëåäîâàíèå íå èìåëî

ñïîíñîðñêîé ïîääåðæêè.

Êîíôëèêò èíòåðåñîâ. Àâòîðû çàÿâëÿþò îá îò-

ñóòñòâèè êîíôëèêòà èíòåðåñîâ.
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Ïðåïàðàò Êîíöåíòðàöèÿ S-ïðèçíàê, ìì, Ñíèæåíèå äèàìåòðà Äîñòîâåðíîñòü ðåäóêöèè 
ïðåïàðàòà, ìêã/ìë X-±δδx áëÿøåê, ��, ìì, Õñð áëÿøåê, óðîâåíü çíà÷èìîñòè, %

Âèðàçîë® 100 4,42±0,25 0,89 99,0

Ðèáàâèðèí® 100 4,58±0,10 0,72 99,8

Èíãàâèðèí® 250 5,55±0,34 îòñ <50

Çîâèðàêñ® 100 5,01±0,23 0,29 75,0

Öèòàðàáèí® 100 6,07±0,24 îòñ 98,0*

Êîíòðîëü áåç ïðåïàðàòà — 5,30±0,16 — —

Таблица 3. Изучение влияния препаратов на S�признак вируса Зика, штамм MR 766, в культуре клеток Vero

Примечание. * — увеличение размера негативных колоний.
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