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Ââåäåíèå
Èçâåñòíî, ÷òî âèðóñû äî êîíòàêòà ñ êëåòêîé-

õîçÿèíîì íàõîäÿòñÿ â ïàññèâíîì ñîñòîÿíèè è íå

ìîãóò ñàìîñòîÿòåëüíî ó÷àñòâîâàòü â ïðîöåññå

ðåïëèêàöèè, áèîñèíòåçà è ñáîðêè ïîñëåäóþùèõ

âèðèîíîâ [1, 2]. Âèðóñ àêòèâèçèðóåòñÿ òîëüêî

ïîñëå êîíòàêòà ñ êëåòêîé-õîçÿèíîì, ãäå íà íà-

÷àëüíîé ñòàäèè ïðèíèìàþò ó÷àñòèå ðåöåïòîðû

êëåòêè è áåëêè âèðóñíîé îáîëî÷êè, îáåñïå÷èâàÿ

ïðîöåññ ïðîíèêíîâåíèÿ âèðóñà â êëåòêó. Ðåïðî-

äóêöèÿ âèðóñà ìîæåò ïðîèñõîäèòü ëèáî â öèòî-

ïëàçìå, ëèáî â ÿäðå. ×òîáû ïðåäîòâðàòèòü ðàç-

ìíîæåíèå âèðóñà íåîáõîäèìî áëîêèðîâàòü ïðî-

öåññ ðåïëèêàöèè âèðóñà. 

Áóäó÷è äîêëåòî÷íîé áèîëîãè÷åñêîé ñóáñòàí-

öèåé, âèðóñ íå ÿâëÿåòñÿ ñòðóêòóðîé, ñïîñîáíîé ê

ñàìîñòîÿòåëüíîé ðåïëèêàöèè ñîáñòâåííîé íóê-

ëåèíîâîé êèñëîòû, áèîñèíòåçó áåëêà è ïîñëåäó-

þùåé ñáîðêå âèðèîíà. Ïîýòîìó ýòîò ïðîöåññ

èìååò ìåñòî óæå ïîñëå êîíòàêòà âèðóñà ñ êëåò-

êîé-õîçÿèíîì, òî åñòü ñ àêòèâèçàöèåé âèðóñà

âíóòðè êëåòêè. Äëÿ òîãî, ÷òîáû ïðåäîòâðàòèòü

ðåïðîäóêöèþ âèðóñà è îáðàçîâàíèå âèðèîíîâ,

íåîáõîäèìî âîçäåéñòâîâàòü ýôôåêòèâíûì ñî-

åäèíåíèåì â îáëàñòü êîíòàêòà âèðóñà ñ êëåòêîé.

Ïðè äåéñòâèè îïðåäåë¸ííûõ ñîåäèíåíèé, îáëà-

äàþùèõ ìåìáðàíîòðîïíûì äåéñòâèåì, óäà¸òñÿ

ïîäàâèòü ïðîöåññ ðåïðîäóêöèè âèðóñà. 

Ê ìåìáðàíîàêòèâíûì ñîåäèíåíèÿì îòíîñÿò-

ñÿ ïîëèåíîâûå àíòèáèîòèêè (ÏÀ) [3, 4], ìàêðî-

öèêëè÷åñêèå ñîåäèíåíèÿ ïðèðîäíîãî ïðîèñõîæ-

äåíèÿ, ïðîäóöèðóåìûå ìèêðîîðãàíèçìàìè

Streptomyces spp., êîòîðûå îêàçûâàþò ïðîòèâî-

ãðèáêîâîå äåéñòâèå [5, 6]. Â îñíîâå ìåõàíèçìà

äåéñòâèÿ ÏÀ ëåæèò ôîðìèðîâàíèå â êëåòî÷íûõ è

ëèïèäíûõ ìåìáðàíàõ â êîìïëåêñå ñ õîëåñòåðè-

íîì ñòðóêòóðíûx èîííûx êàíàëîâ ìîëåêóëÿðíûõ

ðàçìåðîâ [3, 4, 7, 8]. Íàèáîëåå ýôôåêòèâíûìè èç

ýòèõ àíòèáèîòèêîâ ÿâëÿþòñÿ àìôîòåðèöèí Â,

íèñòàòèí, ôèëèïèí, ëåâîðèí è èõ ïðîèçâîäíûå.

Ïîêàçàíî, ÷òî íàòèâíûå è õèìè÷åñêè ìîäèôè-

Â îáçîðå ïðåäñòàâëåí ñðàâíèòåëüíûé àíàëèç èíãèáèðóþùåãî äåéñòâèÿ ìàêðîöèêëè÷åñêèõ ïîëèåíîâûõ àíòèáèîòèêîâ íà ðå-
ïðîäóêòèâíûå ñâîéñòâà íåêîòîðûõ âèðóñîâ ðàçëè÷íîãî ñòðîåíèÿ — âèðóñ âåçèêóëÿðíîãî ñòîìàòèòà (ÂÂÑ), âèðóñ
èììóíîäåôèöèòà ÷åëîâåêà (ÂÈ×), ýíòåðîâèðóñ, âèðóñ ãðèïïà è äð. Èçëîæåíû äàííûå î ìîðôîëîãè÷åñêîì ñòðîåíèè âèðó-
ñîâ è î ìåõàíèçìå ïðîíèêíîâåíèÿ âèðóñîâ â êëåòêè. Ïðåäñòàâëåíû äàííûå îòíîñèòåëüíî òðàíñêðèïöèè, ñáîðêè âèðóñîâ è
ïîäàâëåíèÿ ïðîöåññà ðåïëèêàöèè âèðóñîâ â êëåòî÷íûõ êóëüòóðàõ in vitro ñ ïîìîùüþ íåêîòîðûõ ìàêðîëèäíûõ ïîëèåíîâûõ
àíòèáèîòèêîâ. Íà îñíîâå ýêñïåðèìåíòàëüíûõ äàííûõ äëÿ èññëåäóåìûõ âèðóñîâ ïðåäëîæåí ìåõàíèçì áëîêèðîâàíèÿ ïîëè-
åíîâûìè àíòèáèîòèêàìè ïðîöåññà ïðîíèêíîâåíèÿ âèðóñîâ ÷åðåç öèòîïëàçìàòè÷åñêèå ìåìáðàíû è èõ ðåïðîäóêöèè â êëåòêå.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: àìôîòåðèöèí Â, ëåâîðèí, ôèëèïèí, âèðóñû, ðåïðîäóêöèÿ, áëîêèðîâàíèå.

The review provides a comparative analysis of the inhibitory effect of macrocyclic polyene antibiotics on the reproductive proper-
ties of some viruses of various structures — vesicular stomatitis virus (VSV), human immunodeficiency virus (HIV), enterovirus,
influenza virus, etc. The data on the morphological structure of viruses and on the mechanism of penetration of viruses into cells
are presented. The article also provides data on the transcription, assembly of viruses, and inhibition of the process of virus repli-
cation in cell cultures in vitro using macrolide polyene antibiotics. On the basis of experimental data for the studied viruses, a poly-
ene antibiotics' blocking mechanism of the process of virus penetration through cytoplasmic membranes and their reproduction in
the cell is proposed.

Keywords: amphotericin B, levorin, philipine, viruses, reproduction, blocking.
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öèðîâàííûå ÏÀ ïðåïÿòñòâóþò ðîñòó çëîêà÷åñò-

âåííûõ îáðàçîâàíèé [9]. Íåêîòîðûå èç ÏÀ îáëà-

äàþò ïðîòèâîâèðóñíûì ýôôåêòîì è ìîãóò áëî-

êèðîâàòü ïðîöåññ ðåïðîäóêöèè âèðóñà [10–13]. Â

äàííîé ñòàòüå ïðåäñòàâëåíû äàííûå î ìåõàíèçìå

ðåïðîäóêöèè âèðóñà â êëåòêå è ðåçóëüòàòû èíãè-

áèðóþùåãî ýôôåêòà ðåïðîäóêöèè âèðóñà ñ ïîìî-

ùüþ ìàêðîëèäíûõ ïîëèåíîâûõ ñîåäèíåíèé.

Ìåõàíèçì ðåïðîäóêöèè 
âèðóñà â êëåòêå
Ðåïðîäóêöèÿ âèðóñà ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé óíè-

êàëüíóþ ôîðìó ðàçìíîæåíèÿ ÷óæåðîäíîãî âèðóñà

â êëåòêàõ ÷åëîâåêà, æèâîòíûõ, ðàñòåíèé è áàêòå-

ðèé. Âèðóñíàÿ ðåïðîäóêöèÿ ñâÿçàíà ñ ãåíåòè÷åñ-

êèì ìåõàíèçìîì ïåðåäà÷è ÷óæåðîäíîé âèðóñíîé

èíôîðìàöèè êëåòêàì. Çäåñü ðåàëèçóåòñÿ ìàòðè÷-

íî-ãåíåòè÷åñêèé ìåõàíèçì ðàçìíîæåíèÿ âèðóñîâ

ñ ó÷àñòèåì íóêëåèíîâûõ êèñëîò [1, 2]. Âèðóñû

èìåþò ðàçíîîáðàçíîå ìîðôîëîãè÷åñêîå ñòðîåíèå.

Â çàâèñèìîñòè îò ñîäåðæàíèÿ â ãåíîìå âèðóñà

ÐÍÊ èëè ÄÍÊ îíè ðàçäåëÿþòñÿ íà áåçîáîëî÷å÷-

íûå, îáîëî÷å÷íûå, îäíîíèòåâûå è äâóíèòåâûå [2].

Ñóùåñòâóþò ðàçëè÷íûå ïóòè âçàèìîäåéñòâèÿ

âèðóñà ñ êëåòêîé: 1) ïðîäóêòèâíàÿ èíôåêöèÿ —

âèðóñ ðàçìíîæàåòñÿ è êëåòêà ïîãèáàåò; 2) ïåðñè-

ñòåíòíàÿ (àáîðòèâíàÿ) èíôåêöèÿ — ðåïðîäóêöèÿ

âèðóñà íå ïðîèñõîäèò è êëåòêà íå óòðà÷èâàåò ñâîè

ôóíêöèè; 3) ëàòåíòíàÿ (âèðîãåííàÿ) èíôåêöèÿ —

èìååò ìåñòî ðåïðîäóêöèÿ âèðóñà , íî êëåòêà âîñ-

ñòàíàâëèâàåò ñâîè ôóíêöèè. 

Âèðóñû ãðèïïà è ïîëèîìèåëèòà ïðîíèêàþò â

êëåòêó ïóò¸ì ïèíîöèòîçà è ñëèâàþòñÿ ñ ìåìáðà-

íîé êëåòêè-õîçÿèíà. Ðàñòèòåëüíûå âèðóñû ïðî-

íèêàþò â êëåòêó ÷åðåç ïîâðåæä¸ííûå ó÷àñòêè

ìåìáðàí è ïåðåõîäÿò îò îäíîé êëåòêè ê äðóãîé ïî

öèòîïëàçìàòè÷åñêèì ìîñòèêàì [2]. ×óâñòâèòåëü-

íîñòü îðãàíèçìîâ ê îïðåäåë¸ííîìó òèïó âèðóñîâ

çàâèñèò îò íàëè÷èÿ íà ïîâåðõíîñòè ìåìáðàíû ðå-

öåïòîðíûõ ó÷àñòêîâ. 

Äëÿ âîñïðîèçâåäåíèÿ íîâûõ âèðèîíîâ âèðóñîì

èñïîëüçóåòñÿ áåëîêñèíòåçèðóþùàÿ ñèñòåìà âíóòðè

êëåòêè-õîçÿèíà (ñòàäèè òðàíñêðèïöèè è òðàíñëÿ-

öèè). Ñíà÷àëà âèðóñ âñòóïàåò â ðåàêöèþ ñ ïîâåðõ-

íîñòüþ ìåìáðàíû, íà êîòîðîé èìåþòñÿ îñîáûå

áåëêîâûå ðåöåïòîðû. Â ñëó÷àå ÐÍÊ-ñîäåðæàùèõ

âèðóñîâ (âèðóñ ãðèïïà, ýíòåðîâèðóñû, ÂÂÑ, âèðóñ

òàáà÷íîé ìîçàèêè è äð.) çàðàæåíèå êëåòêè íà÷èíà-

åòñÿ ñ àäñîðáöèè âèðóñà íà êëåòî÷íîé ìåìáðàíå,

ãäå âèðóñ âçàèìîäåéñòâóåò ñ ìåìáðàííûìè áåëêî-

âûìè ðåöåïòîðàìè êëåòêè. Íåîáõîäèìî ó÷åñòü, ÷òî

ðàçëè÷íûå âèðóñû äëÿ ñâÿçè ñ êëåòî÷íîé ìåìáðà-

íîé èñïîëüçóþò ðàçíûå êëåòî÷íûå ðåöåïòîðû. Àä-

ñîðáèðîâàííûå âèðóñû ñ ïîìîùüþ ýíäîöèòîçà èëè

ïóò¸ì ñëèÿíèÿ ñ êëåòî÷íîé ìåìáðàíîé ïðîíèêàþò

â öèòîïëàçìó, ãäå, îñâîáîäèâøèñü îò áîëüøèíñòâà

áåëêîâ, îíè íà÷èíàþò ðåïëèöèðîâàòüñÿ. Íà ðèñ. 1

ïîêàçàí ïðîöåññ ïðîíèêíîâåíèÿ âèðóñà ãðèïïà â

êëåòêó. Êàê âèäíî èç ðèñ. 1, ñòðóêòóðà ïðîíèêàþ-

ùåãî âèðóñà íåîäíîçíà÷íà. Ïðîñòûå âèðóñû ñîñòî-

ÿò èç íóêëåèíîâîé êèñëîòû è áåëêîâîé îáîëî÷êè,

íàçûâàåìîé êàïñèäîì. Â ñîâîêóïíîñòè, ïðîñòîé

âèðóñ — ýòî íóêëåîêàïñèä, ãäå íóêëåèíîâàÿ êèñëî-

òà è êàïñèä âçàèìîäåéñòâóþò äðóã ñ äðóãîì. 

Ñëîæíûå âèðóñû ñíàðóæè îêðóæåíû ëèïî-

ïðîòåèäíîé îáîëî÷êîé-ñóïåðêàïñèäîì. Íà îáî-

ëî÷êå íàõîäÿòñÿ ãëèêîïðîòåèíîâûå øèïû. Ñó-

ïåðêàïñèä ÿâëÿåòñÿ ïðîèçâîäíîé ñòðóêòóðîé îò

ìåìáðàí âèðóñ-èíôèöèðîâàííîé êëåòêè. Ïóñêî-

âûì ôàêòîðîì ïðîíèêíîâåíèÿ âèðóñà â êëåòêó â

áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ ñëóæèò ñâÿçûâàíèå âèðóñà ñ

íåêîòîðûìè ïîâåðõíîñòíûìè áåëêàìè ìåìáðàí-

íûõ ðåöåïòîðîâ êëåòêè, êîòîðûå ïðåäñòàâëÿþò

ñîáîé áåëêè ñ ñîîòâåòñòâóþùåé àìèíîêèñëîòíîé

ïîñëåäîâàòåëüíîñòüþ. Âèðóñíûå ðåöåïòîðû íà-

õîäÿòñÿ â ñòðóêòóðå, òàê íàçûâàåìûõ «ïðèêðåïè-

òåëüíûõ áåëêîâ», ôóíêöèåé êîòîðûõ ÿâëÿåòñÿ óç-

íàâàíèå ñïåöèôè÷åñêèõ êëåòî÷íûõ ðåöåïòîðîâ è

âçàèìîäåéñòâèå âèðóñà ñ íèìè. Âèðóñíûå ðåöåï-

òîðû âçàèìîäåéñòâóþò ñ êëåòî÷íûìè áåëêîâûìè

ðåöåïòîðàìè è â ìåñòå êîíòàêòà ïðîèñõîäèò àãðå-

ãàöèÿ ðåöåïòîðîâ, êîòîðàÿ çàïóñêàåò ìåõàíèçì

âíóòðèêëåòî÷íîé ïåðåäà÷è ñèãíàëà. Ðåöåïòîðû

êëåòîê ó÷àñòâóþò â òðàíñïîðòå ÷åðåç ìåìáðàíû

îïðåäåë¸ííûõ èîíîâ è ìàêðîìîëåêóë [2]. 

Èäåíòèôèêàöèÿ âèðóññïåöèôè÷åñêèõ ðåöåï-

òîðîâ ïîçâîëÿåò èñïîëüçîâàòü èõ â êà÷åñòâå èíãè-

áèòîðîâ ïîïàäàíèÿ âèðóñîâ â êëåòêó. Îäíàêî ýòîò

ìåõàíèçì íåäîñòàòî÷íî ýôôåêòèâåí äëÿ èíãèáè-

ðîâàíèÿ ðåïðîäóêöèè âèðóñîâ, ïîñêîëüêó, ñ îä-

íîé ñòîðîíû, íå äëÿ âñåõ âèðóñîâ íàéäåíû êëå-

òî÷íûå ðåöåïòîðû, à ñ äðóãîé ñòîðîíû, âèðóñû

ìîãóò èñïîëüçîâàòü íåñêîëüêî ðåöåïòîðîâ [2]. 

Рис. 1. Проникновение вируса гриппа в клетку

(mozok.click).
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Äëÿ âîçíèêíîâåíèÿ èíôåêöèîííîãî ïðîöåññà

íåîáõîäèìî íàëè÷èå ñîîòâåòñòâóþùèõ ðåöåïòî-

ðîâ íà ïîâåðõíîñòè êëåòêè. Ïðèêðåïëåíèå âèðóñ-

íîé ÷àñòèöû ê êëåòî÷íîé ïîâåðõíîñòè ñíà÷àëà

ïðîèñõîäèò ïóò¸ì îáðàçîâàíèÿ åäèíè÷íîé íå-

ïðî÷íîé ñâÿçè ñ ðåöåïòîðîì êëåòêè. Ñâÿçü íà-

ñòîëüêî ñëàáà, ÷òî âèðèîí ìîæåò îòäåëèòüñÿ îò

êëåòêè è ïåðåéòè íà äðóãóþ êëåòêó. Â ýòîì ñëó÷àå

èìååò ìåñòî ïðÿìàÿ ïðîïîðöèîíàëüíàÿ çàâèñè-

ìîñòü ìåæäó êîíöåíòðàöèåé êëåòîê, âçàèìîäåé-

ñòâóþùèõ ñ âèðèîíîì, è ñêîðîñòüþ àäñîðáöèè

âèðèîíîâ. Ñêîðîñòü àäñîðáöèè çàâèñèò îò òèïà

âèðóñà è âèäà êëåòîê. Âçàèìîäåéñòâèå âèðèîíîâ ñ

êëåòî÷íûìè ðåöåïòîðàìè ñîïðîâîæäàåòñÿ ýëåêò-

ðîñòàòè÷åñêèì ïðèêðåïëåíèåì âèðèîíà ê ïî-

âåðõíîñòè êëåòêè è ïåðåäà÷è îïðåäåë¸ííûõ ñèã-

íàëîâ â öèòîïëàçìó êëåòêè, èíäóöèðóþùèõ âíåä-

ðåíèå âèðèîíà â êëåòêó ïóò¸ì ýíäîöèòîçà. Âçàè-

ìîäåéñòâèå âèðèîíà ñ ðåöåïòîðàìè ïðèâîäèò ê

ïîÿâëåíèþ â êëåòêå îïðåäåë¸ííûõ ñèãíàëîâ

òðàíñäóêöèè, êîòîðûå ïîäãîòàâëèâàþò êëåòêó ê

èíâàçèè âèðèîíîâ. Ïðè ýòîì àêòèâèðóþòñÿ ïðî-

òåèíêèíàçû, ìåíÿåòñÿ ñòðóêòóðà ïîâåðõíîñòè

êëåòêè, óâåëè÷èâàåòñÿ ïîäâèæíîñòü áåëêîâî-ëè-

ïèäíîãî ñëîÿ è óñèëèâàåòñÿ ïðîíèöàåìîñòü ìåì-

áðàí. Òðàíñäóêöèÿ ñèãíàëîâ ñî ñòîðîíû âèðóñîâ

îáëàäàåò ïðåèìóùåñòâîì ïî îòíîøåíèþ ê ñîáñò-

âåííîé êëåòî÷íîé ñèñòåìå òðàíñäóêöèè ñèãíàëîâ

[13]. Àäñîðáöèÿ âèðóñà ïîäãîòàâëèâàåò êëåòêó ê

ïîñëåäóþùèì ñòàäèÿì ïðîöåññà ðåïðîäóêöèè

âèðóñà [2]. 

Àäñîðáöèÿ ìíîãèõ âèðóñîâ íà÷èíàåòñÿ ñ îá-

ðàçîâàíèåì îêàéìëåííîé ÿìêè íà ìåìáðàíå

êëåòêè, êîòîðàÿ ôîðìèðóåòñÿ â ýíäîñîì-ýíäîöè-

òîçíóþ âåçèêóëó. Âèðóñû â ñîñòàâå ýíäîñîì ïî-

ñòóïàþò â öèòîïëàçìó. Ýòîò ïðîöåññ õàðàêòåðåí

äëÿ âèðóñîâ ãðèïïà, ýíòåðîâèðóñîâ è âîçáóäèòå-

ëåé ÎÐÂÈ-àäåíîâèðóñîâ [1,2]. Ïîñëåäóþùåå

ñëèÿíèå âèðóñîâ ñ ìåìáðàíîé ýíäîñîì ñâÿçàíî ñ

ïîíèæåíèåì ðÍ â ýíäîñîìå. Çäåñü âàæíóþ ðîëü

èãðàþò áåëêè íà âíåøíåé îáîëî÷êå âèðóñà — ãå-

ìàããëþòèíèíû. Êîíôîðìàöèîííûå èçìåíåíèÿ

ãåìàããëþòèíèíà, âîçíèêàþùèå ïðè íèçêîì ðÍ â

ýíäîñîìå, ïðèâîäÿò ê âûõîäó íà ïîâåðõíîñòü

ìåìáðàí àìôèôèëüíûõ ìîëåêóë, ÷òî ïðèâîäèò ê

ñëèÿíèþ âíåøíåé îáîëî÷êè âèðóñà è ýíäîñî-

ìàëüíîé ìåìáðàíû. Â ðåçóëüòàòå ñëèÿíèÿ ëèïè-

äû è áåëêè âíåøíåé îáîëî÷êè âèðóñà ñìåøèâà-

þòñÿ ñ ëèïèäàìè è áåëêàìè êëåòî÷íîé ìåìáðà-

íû, à íóêëåîêàïñèä âèðóñà îêàçûâàåòñÿ â öèòî-

ïëàçìå (èìåþòñÿ â âèäó áîëåå ïðîñòûå ÐÍÊ-ñî-

äåðæàùèå âèðóñû). 

Ó ñëîæíûõ âèðóñîâ â àäñîðáöèè è ñëèÿíèè ñ

êëåòî÷íîé ìåìáðàíîé ìîãóò ó÷àñòâîâàòü ðàçíûå

áåëêè âíåøíåé âèðóñíîé îáîëî÷êè. Ìåõàíèçìû

àäñîðáöèè âèðóñîâ, èõ ïðîíèêíîâåíèå â êëåòêè,

à çàòåì ýêñïðåññèÿ è ðåïëèêàöèÿ âèðóñíîãî ãåíî-

ìà, íåîäèíàêîâû. Ïîñëå ïðîíèêíîâåíèÿ âèðóñà â

êëåòêó, âèðóñíûé ãåíîì è ñâÿçàííûå ñ íèì áåëêè

âèðóñà îêàçûâàþòñÿ â öèòîïëàçìå. Âíóòðè çàðà-

æ¸ííîé êëåòêè ïðîèñõîäèò ðåïëèêàöèÿ âèðóñíî-

ãî ãåíîìà è ñáîðêà âèðóñíûõ áåëêîâ, èç êîòîðûõ

ñîáèðàþòñÿ íîâûå âèðóñû (âèðèîíû). Ðåïëèêà-

öèÿ âèðóñíîãî ãåíîìà è ñáîðêà íóêëåîêàïñèäîâ

áîëüøèíñòâà ÐÍÊ-ñîäåðæàùèõ âèðóñîâ ïðîèñõî-

äèò â öèòîïëàçìå (çà èñêëþ÷åíèåì âèðóñà ãðèïïà,

ó êîòîðîãî ôîðìèðîâàíèå âèðóñíîé ÐÍÊ ïðîèñ-

õîäèò â ÿäðå, à ñáîðêà âèðèîíîâ â öèòîïëàçìå), à ó

áîëüøèíñòâà ÄÍÊ-ñîäåðæàùèõ âèðóñîâ — â ÿäðå.

Âûõîä èç êëåòêè çðåëûõ âèðóñîâ îçíà÷àåò çàâåð-

øåíèå ôàçû ñáîðêè âèðóñíîé èíôåêöèè, êîãäà

çðåëûå âèðóñû â çàðàæ¸ííûõ êëåòêàõ íå îáíàðó-

æèâàþòñÿ. Íà ïîñëåäíåì ýòàïå ðåïðîäóêöèè âè-

ðóñû äîëæíû ïîêèíóòü çàðàæ¸ííóþ êëåòêó è íå

ñâÿçûâàòüñÿ âíîâü ñ å¸ ïîâåðõíîñòüþ. Âûõîä èç

êëåòêè âèðóñîâ, íå èìåþùèõ âíåøíåé îáîëî÷êè,

âîçìîæåí òîëüêî ïðè óñëîâèè ãèáåëè êëåòêè è

ðàñïàäà å¸ ìåìáðàíû. 

Êàæäûé âèðóñ ñïîñîáåí ðåïðîäóöèðîâàòüñÿ

òîëüêî â êëåòêàõ îïðåäåë¸ííîãî òèïà. Ðåïðîäóê-

öèÿ áîëüøèíñòâà âèðóñîâ ñîïðîâîæäàåòñÿ ïîäàâ-

ëåíèåì ñèíòåçà êëåòî÷íûõ ÄÍÊ, ÐÍÊ è áåëêîâ.

Âåðîÿòíî, ýòî ñâÿçàíî ñ òåì, ÷òîáû ïðåäîòâðàòèòü

èëè îãðàíè÷èòü âûðàáîòêó èíòåðôåðîíà è îáåñ-

ïå÷èòü ñîáñòâåííóþ ðåïðîäóêöèþ âèðóñîâ ïðåæ-

äå, ÷åì â îðãàíèçìå ñðàáîòàåò ïîëíàÿ èììóííàÿ

ðåàêöèÿ. Îäíàêî ýòî ìîæåò ïðèâåñòè ê îñòàíîâêå

êëåòî÷íîãî öèêëà è ê àïîïòîçó êëåòêè, çàðàæ¸í-

íîé âèðóñîì, ïîñêîëüêó ïîäàâëåíèå ñèíòåçà ìàê-

ðîìîëåêóë íàáëþäàåòñÿ ïóò¸ì èíäóêöèè àïîïòî-

çà. Ýòîò ïðîöåññ ìîæåò èìåòü âàæíîå çíà÷åíèå

äëÿ âûõîäà âèðóñîâ èç êëåòêè (îñîáåííî â ñëó÷àå

âèðóñîâ, íå èìåþùèõ âíåøíåé îáîëî÷êè). Êàï-

ñèäû è âíåøíèå îáîëî÷êè íàä¸æíî çàùèùàþò

âèðóñíûå ãåíîìû, ïîçâîëÿÿ âèðóñàì ðàñïðîñòðà-

íÿòüñÿ èç êëåòêè â êëåòêó è ïåðåäàâàòüñÿ îò îäíî-

ãî õîçÿèíà ê äðóãîìó. Ðåïðîäóêöèÿ âèðóñíûõ ãå-

íîìîâ ïîäàâëÿåòñÿ èíòåðôåðîíîì, êîòîðûé âîç-

äåéñòâóåò íà ïðîöåññ òðàíñêðèïöèè âèðóñà [2]. 

Äëÿ âèðóñîâ ÑÏÈÄà è ãåïàòèòà ñóùåñòâóåò

ïðîöåññ îáðàòíîé òðàíñêðèïöèè. Â ýòîì ñëó÷àå

âèðóñû â êà÷åñòâå ôåðìåíòîâ ñîäåðæàò îáðàòíóþ

òðàíñêðèïòàçó è èíòåãðàçó. Ó ýòèõ âèðóñîâ íà ìà-

òðèöå âèðóñíîé ÐÍÊ ñ ïîìîùüþ îáðàòíîé òðàíñ-

êðèïòàçû ôîðìèðóåòñÿ äâóõöåïî÷å÷íûé ÄÍÊ-

ïðîâèðóñ, êîòîðûé âñòðàèâàåòñÿ â õðîìîñîìó

êëåòêè-õîçÿèíà. Ìîðôîëîãèÿ ÂÈ× äîñòàòî÷íî

ïðîñòà: íà ïîâåðõíîñòè íàõîäÿòñÿ ãëèêîïðîòåè-

íîâûå øèïû, êîòîðûå ïîçâîëÿþò âèðóñó ïðîíèê-

íóòü â êëåòêó êðîâè. 

Îòìå÷åí ôàêò ðîñòà âèðóñà ãðèïïà À è Â â

ñïåöèôè÷åñêîé êóëüòóðå ýïèòåëèàëüíûõ êëåòîê

Vero (ïî÷å÷íûå êëåòêè àôðèêàíñêîé çåë¸íîé

îáåçüÿíû) è ýïèòåëèÿ íîñà ÷åëîâåêà. Êëåòêè

Vero øèðîêî ïðèìåíÿþòñÿ ïðè èçãîòîâëåíèè

âèðóñíûõ âàêöèí ïðîòèâ ïîëèîìèåëèòà è áå-
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øåíñòâà. Ýòè êëåòî÷íûå ëèíèè îêàçàëè ïîëîæè-

òåëüíîå âëèÿíèå íà ñîõðàíåíèå áèîëîãè÷åñêèõ

ñâîéñòâ âèðóñà ãðèïïà. Ïî ñðàâíåíèþ ñî øòàì-

ìàìè, ïîëó÷åííûìè èç êóðèíûõ ýìáðèîíîâ,

øòàììû âèðóñà ãðèïïà, ïîëó÷åííûå â êëåòî÷-

íîé êóëüòóðå Vero, îêàçàëèñü ïîõîæè íà ÷åëîâå-

÷åñêèå âèðóñû ñ òî÷êè çðåíèÿ ñïåöèôè÷íîñòè èõ

ðåöåïòîðà è ïðîöåññà ãëèêîçèëèðîâàíèÿ. Êëå-

òî÷íûå êóëüòóðû Vero èñïîëüçóþòñÿ äëÿ âàêöè-

íàöèè ïðîòèâ îñïû, ðîòàâèðóñíîé èíôåêöèè è

ãðèïïà. Óâåëè÷åíèå ðåïðîäóêòèâíîé ñïîñîáíîñ-

òè âèðóñà ãðèïïà ñâÿçàíî ñ ïîâûøåíèåì ðàçìíî-

æåíèÿ âèðóñà â êëåòêàõ Vero ïóò¸ì èõ êóëüòèâè-

ðîâàíèÿ áåç ñîäåðæàíèÿ ñûâîðîòêè [14–16]. Ýí-

äîñîìû íå ñîäåðæàò àêòèâíûå âèðóñû è ïîýòîìó

îíè íå èìåþò âîçìîæíîñòè ïåðåéòè ê ýòàïó âè-

ðóñíîé ðåïëèêàöèè. Äëÿ ÄÍÊ-ñîäåðæàùèõ âè-

ðóñîâ ìåõàíèçì ðåïðîäóêöèè äåìîíñòðèðóåòñÿ

íà ïðèìåðå âèðóñà ãåïàòèòà (ðèñ. 2). Ãåíîì âèðó-

ñà ãåïàòèòà Â ïðåäñòàâëåí äâóìÿ íèòÿìè ÄÍÊ:

(+) íèòü ÄÍÊ è (-) íèòü ÄÍÊ. 

Âèðóñ ñîñòîèò èç äâóõ îáîëî÷åê — ñóïåðêàï-

ñèäà è íóêëåîêàïñèäà, êîòîðûé ïðîíèêàåò â öè-

òîïëàçìó, ëèøèâøèñü ñóïåðêàïñèäà è áåëêîâûõ

ìîëåêóë íà êàïñèäå. Âèðóñ â êëåòêå íà÷èíàåò äåé-

ñòâîâàòü â ôîðìå íóêëåîêàïñèäà, ñîäåðæàùåãî

äâå íèòè ÄÍÊ. Íà ðèñ. 2 ïîêàçàíà ðåïðîäóêöèÿ

âèðóñà ãåïàòèòà â êëåòêå.

Ìåõàíèçì ïîäàâëåíèÿ ðåïðîäóêöèè
âèðóñà ïîëèåíîâûìè àíòèáèîòèêàìè
Áûëî ïîêàçàíî, ÷òî íåêîòîðûå ÏÀ îêàçûâàþò

äåéñòâèå íà âèðóñ ÑÏÈÄà, ýíòåðîâèðóñû, âèðóñ ãå-

ïàòèòà, ãåðïåñà, ãðèïïà, âèðóñ âåçèêóëÿðíîãî ñòîìà-

òèòà (ÂÂÑ) è ðàñòèòåëüíûå âèðóñû [11–14, 17–19].

Ñîãëàñíî äàííûì ëèòåðà-

òóðû, ÏÀ ÿâëÿþòñÿ åäèíñò-

âåííûìè â ïðèðîäå ìåìáðà-

íîàêòèâíûìè ñîåäèíåíèÿ-

ìè, èíäóöèðóþùèìè â ìåì-

áðàíàõ ïðîíèöàåìîñòü äëÿ

èîíîâ è îðãàíè÷åñêèõ ñî-

åäèíåíèé [3]. Èñõîäÿ èç ýòî-

ãî, áûëî ñäåëàíî ïðåäïîëî-

æåíèå, ÷òî ïîñêîëüêó ÏÀ

âçàèìîäåéñòâóþò ñ öèòî-

ïëàçìàòè÷åñêèìè ìåìáðà-

íàìè, îíè ìîãóò áëîêèðî-

âàòü ïðîöåññ âõîæäåíèÿ âè-

ðóñà â êëåòêó è ðàçìíîæåíèÿ

âèðèîíîâ. Ýêñïåðèìåíòàëü-

íî ïîêàçàíî äåéñòâèå àìôî-

òåðèöèíà Â íà ïðîöåññ èíãè-

áèðîâàíèÿ ðàçìíîæåíèÿ âè-

ðèîíîâ â êëåòêå [13, 14]. Ýòà

îïöèÿ ïðåäñòàâëåíà â ìîäå-

ëè èíãèáèðîâàíèÿ âèðóñà

ãåïàòèòà è ýíòåðîâèðóñà. 

Ýíòåðîâèðóñ îòíîñèòåëüíî ïðîñòîé ÐÍÊ-ñî-

äåðæàùèé âèðóñ, êîòîðûé ïðîíèêàåò â êëåòêó

ïóò¸ì ïèíîöèòîçà. Ïðè ýòîì, ÐÍÊ âèðóñà ïðîõî-

äèò ÷åðåç öèòîïëàçìàòè÷åñêóþ ìåìáðàíó êëåò-

êè-õîçÿèíà, à ðåïðîäóêöèÿ è ñáîðêà âèðèîíîâ

ïðîèñõîäèò â öèòîïëàçìå. Îáðàçóþùèåñÿ âèðèî-

íû âûõîäÿò èç êëåòêè ÷åðåç îòâåðñòèå, ôîðìèðó-

þùååñÿ â öèòîïëàçìå ïîä äåéñòâèåì àìôîòåðè-

öèíà Â. Òàêèì îáðàçîì, àíòèáèîòèê ìîæåò âîç-

äåéñòâîâàòü òîëüêî â ìåñòå êîíòàêòà êëåòêè ñ âè-

ðóñîì äî íà÷àëà ïèíîöèòîçà, ÷òîáû íå äàòü âèðó-

ñó âîçìîæíîñòü ïðîíèêíóòü âíóòðü êëåòêè è ðàñ-

ïðîñòðàíèòü èíôåêöèþ. Èñõîäÿ èç ìîëåêóëÿð-

íîé ìîäåëè ôîðìèðîâàíèÿ ïîëèåíîâûõ êàíàëîâ

â ìåìáðàíå, ÏÀ ìîãóò áëîêèðîâàòü ïðîíèêíîâå-

íèå âèðóñà âíóòðü êëåòêè. Àìôîòåðèöèí Â îáðà-

çóåò ïðîâîäÿùóþ åäèíèöó â âèäå èîííîãî êàíà-

ëà, ÷åðåç êîòîðûé ïðîíèêàþò ðàçëè÷íûå íèçêî-

ìîëåêóëÿðíûå ñîåäèíåíèÿ èç îêîëîìåìáðàííîé

æèäêîñòè [8]. Ôîðìèðîâàíèå ïîäîáíûõ êàíàëîâ

ìîæåò ïðåïÿòñòâîâàòü ïðîíèêíîâåíèþ ýíòåðî-

âèðóñà â êëåòêó. 

Èçâåñòíî, ÷òî ýíòåðîâèðóñíàÿ èíôåêöèÿ 71

(EV71) ïðèâîäèò ê ñåðäå÷íî-ë¸ãî÷íûì îñëîæíå-

íèÿì è ñìåðòè ó ìàëåíüêèõ äåòåé, à â íåêîòîðûõ

ñëó÷àÿõ (â ñëó÷àå ïîëèîìèåëèòà) ê áîëåçíÿì öåí-

òðàëüíîé íåðâíîé ñèñòåìû [13]. Â ýòîì ñëó÷àå

àìôîòåðèöèí Â ñïîñîáåí èíãèáèðîâàòü ðåïëèêà-

öèþ ýíòåðîâèðóñà. Àìôîòåðèöèí B óìåíüøàåò

ýêñïðåññèþ ÐÍÊ EV71 è âèðóñíûõ áåëêîâ â RD-

êëåòêàõ (êëåòêè ðàáäîìèîñàðêîìû) è êëåòêàõ

HEK293 (êëåòî÷íàÿ ëèíèÿ, ïîëó÷åííàÿ èç ýìáðè-

îíàëüíûõ ïî÷åê ÷åëîâåêà) [13]. Ïðîäóöèðîâàíèå

âèðóñà EV71 èíãèáèðîâàëîñü àìôîòåðèöèíîì Â.

Èññëåäîâàíèÿ ïîêàçàëè, ÷òî àìôîòåðèöèí B äåé-

Рис. 2. Репродукция вируса гепатита в клетке (medicine�live.ru).
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ñòâóåò íà ðàííåé ñòàäèè âêëþ÷åíèÿ âèðóñà EV71,

ïðåïÿòñòâóÿ ñâÿçûâàíèþ è âíåäðåíèþ âèðóñà

EV71 â êëåòêè õîçÿèíà [13]. Áóäó÷è ýôôåêòèâíûì

ìåìáðàíîàêòèâíûì ñîåäèíåíèåì, àìôîòåðèöèí

B ìîæåò áûòü ïðåäëîæåí â êà÷åñòâå íîâîãî òåðà-

ïåâòè÷åñêîãî ñðåäñòâà äëÿ ëå÷åíèÿ âèðóñíîé èí-

ôåêöèè EV71 [13]. Íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî àì-

ôîòåðèöèí B è åãî ìåòèëîâûé ýôèð òàêæå ïðîÿâ-

ëÿþò ïðîòèâîâèðóñíóþ àêòèâíîñòü â îòíîøåíèè

âèðóñà âåçèêóëÿðíîãî ñòîìàòèòà (ÂÂÑ) [19], âè-

ðóñîâ ïðîñòîãî ãåðïåñà 1 (HSV-1) [15], âèðóñà

Ñèíäáèñà, âèðóñà îñïîâàêöèíû è âèðóñà èììó-

íîäåôèöèòà ÷åëîâåêà òèïà 1 (ÂÈ×-1) [11–12,

20–21]. Ýòè àíòèáèîòèêè èñïîëüçîâàëèñü è â

êîìáèíèðîâàííîé òåðàïèè äëÿ ëå÷åíèÿ ãðèáêî-

âîé è âèðóñíîé èíôåêöèè [13]. 

Èññëåäîâàíèÿ ïîêàçàëè, ÷òî ìåòèëîâûé

ýôèð àìôîòåðèöèíà Â îêàçàëñÿ ìåíåå òîêñè÷-

íûì ïî ñðàâíåíèþ ñ íàòèâíûì àíòèáèîòèêîì.

Íà îñíîâàíèè ýêñïåðèìåíòàëüíûõ äàííûõ îò-

íîñèòåëüíî äåéñòâèÿ âèðóñà ÂÂÑ, ìîæíî ïðåä-

ëîæèòü íåñêîëüêî èíîé ìåõàíèçì èíãèáèðîâà-

íèÿ ðåïðîäóêöèè âèðóñà. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî

ÂÂÑ ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé íåôðàãìåíòèðîâàííûé

ÐÍÊ-ñîäåðæàùèé âèðóñ, ðàçìíîæåíèå êîòîðî-

ãî ïðîèñõîäèò â öèòîïëàçìå êëåòêè-õîçÿèíà.

Îäíîíèòåâàÿ öåïî÷êà ÐÍÊ íàõîäèòñÿ â îáîëî÷-

êå-íóêëåîêàïñèäå, êîòîðûé âõîäèò â ñîñòàâ äðó-

ãîé êàïñóëû-ñóïåðêàïñèäà, îêðóæ¸ííîãî ãëè-

êîïðîòåèíîâûìè øèïàìè. Ó÷èòûâàÿ òîò ôàêò,

÷òî ÏÀ ÷óâñòâèòåëüíû ê ìåìáðàíàì, â ñîñòàâå

êîòîðûõ ñîäåðæàòñÿ ñòåðèíû, ïðåäïîëàãàåòñÿ,

÷òî ñòåðèíîâûé êîìïîíåíò ìåìáðàíû êëåòêè-

õîçÿèíà èíòåãðèðóåòñÿ â îáîëî÷êó âèðóñà, è

ýòîò ó÷àñòîê ñòàíîâèòñÿ ìåñòîì âçàèìîäåéñòâèÿ

ñ ìåòèëîâûì ïðîèçâîäíûì àìôîòåðèöèíà Â

[19]. Ïðè äåéñòâèè ìåòèëîâîãî ýôèðà àìôîòåðè-

öèíà Â íà âèðóñ ÂÈ×, àíòèáèîòèê ñâÿçûâàåòñÿ ñ

õîëåñòåðèíîì è ðàçðóøàåò âèðóñíûå ÷àñòèöû

(âèðóñà ÂÈ×) òèïà ÂÈ×-1 [12]. Ìåìáðàíîñâÿ-

çàííûé õîëåñòåðèí â êîìïëåêñå ñ àíòèáèîòèêîì

èíãèáèðóåò ïðîöåññ ðåïëèêàöèè ÂÈ×, èçîëèðî-

âàííûõ îò êëåòî÷íûõ ëèíèé [12, 21]. 

Ïðîòèâîâèðóñíàÿ àêòèâíîñòü àìôîòåðèöèíà

Â ïðîÿâëÿåòñÿ è â ñëó÷àå ãåïàòèòà Â [14]. Îáðà-

áîòêà ÷àñòèö âèðóñà ãåïàòèòà Â ðàñòâîðîì àìôî-

òåðèöèíà Â â ðàçëè÷íîé êîíöåíòðàöèè (â äèàïà-

çîíå 5–250 ìêã/ìë) ïîêàçàëà, ÷òî ÄÍÊ-ïîëèìå-

ðàçíàÿ àêòèâíîñòü âèðóñà ãåïàòèòà Â ðàñò¸ò ñ óâå-

ëè÷åíèåì êîíöåíòðàöèè àíòèáèîòèêà, êîòîðûå

çàòåì òðàíñôîðìèðóþòñÿ â ìåíåå àêòèâíûå ñóá-

÷àñòèöû. Ïðè ýòîì àíòèãåí âèðóñà ãåïàòèòà Â òå-

ðÿåò ñâîè ñâîéñòâà [14]. 

Àìôîòåðèöèí Â è åãî ìåòèëîâûé ýôèð óâåëè-

÷èâàþò âûðàáîòêó èíòåðôåðîíà, êîòîðûå ïðåïÿò-

ñòâóþò ïðîíèêíîâåíèþ âèðóñîâ è èõ äåéñòâèþ â

êëåòêàõ. Àíòèáèîòèêè óñèëèâàþò ðàáîòó ïîëèðè-

áîöèòèäèëîâîé êèñëîòû, êîòîðàÿ ñâÿçàíà ñ îáðà-

çîâàíèåì èíòåðôåðîíà [14, 19]. Àìôîòåðèöèí Â

çíà÷èòåëüíî óñêîðÿåò íà÷àëüíóþ ôàçó èíãèáèðî-

âàíèÿ âèðóñíîé èíôåêöèè â êëåòêàõ Vero è íà-

çàëüíûõ ýïèòåëèàëüíûõ êëåòêàõ ÷åëîâåêà, à òàê-

æå âèðóñíîãî ýíäîöèòîçà â ýíäîñîìàõ [16]. Áîëåå

ïîçäíèå ýíäîñîìû, çàðàæ¸ííûå âèðóñîì è çàòåì

ïîäâåðæåííûå äåéñòâèþ àìôîòåðèöèíà Â, ïåðå-

ñòàþò ðàñïðîñòðàíÿòüñÿ. Ïðåäïîëàãàåòñÿ ÷òî èí-

ãèáèðóþùåå äåéñòâèå àìôîòåðèöèíà Â íà ðåïëè-

êàöèþ âèðóñà ãðèïïà â êëåòêàõ Verî, ñêîðåå âñåãî

ñâÿçàíî ñ ïîâûøåíèåì ýíäîñîìàëüíîãî ðÍ. Âå-

ðîÿòíî, àìôîòåðèöèí Â ïðèíèìàåò ó÷àñòèå â ìî-

äóëÿöèè êëåòî÷íîãî ðÍ ïóò¸ì äåéñòâèÿ íà ïðî-

òîííûå ÀÒÔ-àçû. ðÍ êëåòîê è ýíäîñîì ðåãóëèðó-

åòñÿ àêòèâíîñòüþ ïðîòîíííûõ êàíàëîâ â âèðóñ-

íîé ÀÒÔ-àçå. Â êëåòêàõ Verî è ýïèòåëèÿ íîñà ÷å-

ëîâåêà àêòèâíîñòü âèðóñíîé ÀÒÔ-àçû î÷åíü âå-

ëèêà. Ñâÿçàííàÿ ñ ïîâåðõíîñòíîé ìåìáðàíîé âè-

ðóñíàÿ ÀÒÔ-çà ïîääåðæèâàåò áîëåå ùåëî÷íîé ðÍ

ñðåäû ïî ñðàâíåíèþ ñ äðóãèìè êëåòêàìè. Èçìå-

íåíèå êèñëîòíîñòè ñîçäà¸ò áîëåå îïòèìàëüíûå

óñëîâèÿ äëÿ ïîäàâëåíèÿ ýíäîñîìàëüíîé âèðóñ-

íîé èíôåêöèè. Â íîñîâûõ ýïèòåëèàëüíûõ êëåò-

êàõ ïðîèñõîäèò áûñòðîå îêèñëåíèå ñëèçèñòîé

îáîëî÷êè äûõàòåëüíûõ ïóòåé. Ïîñêîëüêó àìôî-

òåðèöèí Â ñíèæàåò àêòèâíîñòü ÀÒÔ-àçû, åãî äî-

áàâëåíèå ê êëåòêàì Verî è íàçàëüíîìó ýïèòåëèþ

÷åëîâåêà, ìîæåò ïðèâåñòè ê áûñòðîìó ñíèæåíèþ

ðÍ â ýíäîñîìàõ è, ñëåäîâàòåëüíî, ê ñíèæåíèþ

èíôåêöèîííîñòè. 

Àìôîòåðèöèí Â è ôèëèïèí — íàèáîëåå ýô-

ôåêòèâíûå èç ÏÀ äåéñòâóþò íà âèðóñ ãðèïïà è

äðóãèå îáîëî÷å÷íûå âèðóñû, òàêèå êàê âèðóñ âå-

çèêóëÿðíîãî ñòîìàòèòà è âèðóñ ëåéêåìèè Ðàóøå-

ðà [10]. Ìîðôîëîãè÷åñêèå èçìåíåíèÿ, èíäóöèðî-

âàííûå ôèëèïèíîì â âèðóñàõ ãðèïïà è Ðàóøåðà,

îòëè÷àëèñü îò âèðèîíîâ ÂÂÑ. Èíôåêöèîííîñòü

îáðàáîòàííûõ ôèëèïèíîì ÂÂÑ-âèðèîíîâ ñíè-

æàëàñü äî 500 ðàç, òîãäà êàê âèðèîíû ãðèïïà áû-

ëè óñòîé÷èâû ê îáðàáîòêå ôèëèïèíîì. 

ÏÀ ÷óâñòâèòåëüíû ê õîëåñòåðèíñîäåðæàùèì

ìåìáðàíàì. Ñ ïîìîùüþ ñïåêòðîñêîïè÷åñêîãî

àíàëèçà áûëî ïîêàçàíî îáðàçîâàíèå êîìïëåêñîâ

ÏÀ-ñòåðèí [3, 6, 22]. Áûëî çàôèêñèðîâàíî êîì-

ïëåêñîîáðàçîâàíèå ôèëèïèíà, ëåâîðèíà, íèñòà-

òèíà è ýòðóñêîìèöèíà ñî ñòåðèíîâûì êîìïîíåí-

òîì ïðè çàðàæåíèè êëåòî÷íûõ êóëüòóð âèðóñîì

ãðèïïà (øòàìì WSN; êëåòî÷íûå êóëüòóðû FL-

êëåòêè àìíèîíà ÷åëîâåêà è ÊÔ-êëåòêè êóðèíûõ

ôèáðîáëàñòîâ).

Íåêîòîðûå ÏÀ îáëàäàþò ñïîñîáíîñòüþ èç-

áèðàòåëüíî ïîäàâëÿòü ãðèáêîâûå è âèðóñíûå

èíôåêöèè ðàñòåíèé [17–18, 23]. Òàê, îáðàáîòêà

ëåâîðèíîì îâîùíûõ êóëüòóð ïðèâîäèò ê óíè÷òî-

æåíèþ âèðóñíîé è ãðèáêîâîé èíôåêöèè. Â ÷àñò-

íîñòè, ëåâîðèí îáëàäàåò ñïîñîáíîñòüþ ïîäàâ-

ëÿòü ðîñò âèðóñà òàáà÷íîé ìîçàèêè [18]. Ïîñëå

äåéñòâèÿ ëåâîðèíîì èíôèöèðîâàííûå ðàñòåíèÿ
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íå òîëüêî èçëå÷èâàþòñÿ, íî è ïðîèñõîäèò èõ

ïîëíàÿ ðåãåíåðàöèÿ. Ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî â îñ-

íîâå ìåõàíèçìà äåéñòâèÿ ëåâîðèíà ëåæèò ôîð-

ìèðîâàíèå ìîëåêóëÿðíîãî êîìïëåêñà ïðè âçàè-

ìîäåéñòâèè ñ öèòîïëàçìàòè÷åñêèìè ìåìáðàíà-

ìè êëåòîê. Ëåâîðèí èíãèáèðóåò ðåïðîäóêöèþ

âèðóñà è ãðèáêîâûõ êëåòîê, ñïîñîáñòâóÿ ïîäàâ-

ëåíèþ èíôåêöèé â îâîùíûõ è äðóãèõ âèäàõ

ñåëüñêîõîçÿéñòâåííûõ êóëüòóð [23]. Ïðè îòíî-

ñèòåëüíî ìàëîé êîíöåíòðàöèè (10-6 Ì) ëåâîðèí

îáëàäàåò âûñîêîé ýôôåêòèâíîñòüþ äåéñòâèÿ. 

Íà îñíîâàíèè âûøåèçëîæåííûõ ôàêòîâ

ìîæíî ïðåäëîæèòü ìåõàíèçì âçàèìîäåéñòâèÿ

âèðóñ–êëåòêà–ÏÀ. Ñðàâíèâàÿ ìîðôîëîãèþ âè-

ðóñîâ è ìåõàíèçì ïðîíèêíîâåíèÿ âèðóñîâ â

êëåòêó (ñì. ðèñ. 1 è ðèñ. 2), íåîáõîäèìî âûäå-

ëèòü äâå îñíîâíûå ñòàäèè äëÿ ÐÍÊ-ñîäåðæà-

ùèõ è ÄÍÊ-ñîäåðæàùèõ âèðóñîâ. Âûøå îòìå-

÷àëîñü, ÷òî äëÿ âèðóñîâ ãåïàòèòà è ÑÏÈÄà õà-

ðàêòåðíà îáðàòíàÿ òðàíñêðèïöèÿ. Â ñëó÷àå

ÐÍÊ-ñîäåðæàùèõ âèðóñîâ, íà ïðèìåðå âèðóñà

ãðèïïà ìîæíî ïðåäñòàâèòü ìåõàíèçì âçàèìî-

äåéñòâèÿ ñ àìôîòåðèöèíîì Â. Ïðè ðàñïðîñòðà-

íåíèè âèðóñíîé èíôåêöèè õàðàêòåðíî ôîðìè-

ðîâàíèå íîâûõ âèðèîíîâ, êîòîðûå ïîêèäàþò

êëåòêó-õîçÿèíà è âíåäðÿþòñÿ â äðóãèå àíàëî-

ãè÷íûå êëåòêè. Îáðàçîâàíèå âèðèîíîâ ïðåä-

ñòàâëÿåò ñîáîé ïîñëåäíèé ýòàï ðåïðîäóêöèè

âèðóñà. Àäñîðáöèÿ âèðóñà ïåðåõîäèò â ñòàäèþ

ýíäîñîì-ýíäîöèòîçíûõ âåçèêóë, çàïîëíåííûõ

âèðóñîì. Â ýíäîñîìå ïðîèñõîäèò óìåíüøåíèå

ðÍ è èçìåíåíèÿ â ñòðóêòóðå áåëêîâîé ìîëåêó-

ëû ãåìàããëþòèíèíà â îáîëî÷êå âèðóñà, ÷òî ïðè-

âîäèò ê ïîÿâëåíèþ àìôèôèëüíûõ äîìåíîâ (íî-

âûõ ïîâåðõíîñòíûõ ñòðóêòóð). Â ðåçóëüòàòå

ìåìáðàíà ýíäîñîìû è âíåøíÿÿ îáîëî÷êà âèðó-

ñà ñëèâàþòñÿ. Àìôîòåðèöèí Â äåéñòâóåò íà

ýòîé ñòàäèè â êà÷åñòâå èíãèáèòîðà. Îí ïðèíè-

ìàåò ó÷àñòèå â ìîäóëÿöèè êëåòî÷íîãî ðÍ, âîç-

äåéñòâóÿ íà ïðîòîííûå ÀÒÔ-àçû, ñíèæàÿ àê-

òèâíîñòü ýòîãî ôåðìåíòà. Êèñëîòíîñòü êëåòêè

è ýíäîñîì ðåãóëèðóåòñÿ àêòèâíîñòüþ ïðîòîí-

íûõ êàíàëîâ â âèðóñíîé ÀÒÔ-àçå. Ïîä äåéñòâè-

åì àìôîòåðèöèíà Â ìåíÿåòñÿ ýíäîñîìàëüíàÿ

êèñëîòíîñòü è ïîâûøàåòñÿ ðÍ. Ýòî ïðèâîäèò ê

ïîòåðå âèðóñíîé àêòèâíîñòè è ñíèæåíèþ èí-

ôåêöèîííîñòè. Âèðóñ àêòèâèðóåòñÿ â êèñëîé ñðå-

äå, à â ùåëî÷íîé òåðÿåòñÿ åãî èíôåêöèîííîñòü. 

Â ñëó÷àå ÄÍÊ-ñîäåðæàùèõ âèðóñîâ ïðè äåé-

ñòâèè àìôîòåðèöèíà Â â êîíöåíòðàöèè 5–250

ìêã/ìë óâåëè÷èâàåòñÿ àêòèâíîñòü ÄÍÊ-ïîëèìå-

ðàçû âèðóñà ãåïàòèòà Â, êîòîðàÿ ðàñò¸ò ñ óâåëè÷å-

íèåì êîíöåíòðàöèè àíòèáèîòèêà [14]. Ïðè ýòîì

àíòèãåíû âèðóñà ãåïàòèòà Â ñòàíîâÿòñÿ ìåíåå àê-

òèâíûìè. Çäåñü ìîæíî ïðîâåñòè àíàëîãèþ ñ äåé-

ñòâèåì àìôîòåðèöèíà Â íà âèðóñ ãðèïïà â êëåòî÷-

íîé êóëüòóðå ýïèòåëèàëüíûõ êëåòîê Vero (ïî÷å÷-

íûå êëåòêè àôðèêàíñêîé çåë¸íîé îáåçüÿíû) è

ýïèòåëèÿ íîñà ÷åëîâåêà, ãäå íà ïåðâîé ñòàäèè àì-

ôîòåðèöèí Â ñïîñîáñòâóåò ðåïëèêàöèè âèðóñà

ãðèïïà, íî çàòåì ïðîöåññ èíôèöèðîâàíèÿ ïðèîñ-

òàíàâëèâàåòñÿ áëàãîäàðÿ äåéñòâèþ ïðîòîííîé

ÀÒÔ-àçû â ýíäîñîìå è èçìåíåíèþ êèñëîòíîñòè â

ýíäîñîìàëüíîé æèäêîñòè [16]. 

Äëÿ âèðóñà ãåïàòèòà Â ïîêàçàíî, ÷òî íàòèâíûé

àìôîòåðèöèí Â è ìåòèëîâûé ýôèð àìôîòåðèöèíà

Â äåéñòâóþò íà àêòèâíîñòü ïîëèðèáîöèòèäèëîâîé

êèñëîòû è íà îáðàçîâàíèå èíòåðôåðîíà, ÷òî, â

ñâîþ î÷åðåäü, áëîêèðóåò ïðîöåññ ðåïðîäóêöèè

âèðóñà ãåïàòèòà in vitrî [19]. 

Òàêèì îáðàçîì, àíàëèç ýêñïåðèìåíòàëüíûõ

äàííûõ, ïðåäñòàâëåííûõ äëÿ ÐÍÊ-ñîäåðæàùèõ è

ÄÍÊ-ñîäåðæàùèõ âèðóñîâ ïîêàçûâàåò ýôôåêòèâ-

íîñòü ïðîòèâîâèðóñíîãî äåéñòâèÿ ÏÀ, êîòîðûå

èíãèáèðóþò ïðîöåññ ðåïðîäóêöèè âèðóñîâ â êëåò-

êàõ. ×òîáû äåòàëüíî èññëåäîâàòü ìåõàíèçì èíãè-

áèðîâàíèÿ ðåïëèêàöèè âèðóñîâ òðåáóåòñÿ ïðî-

äîëæåíèå ýêñïåðèìåíòàëüíîé ðàáîòû íà ðàçëè÷-

íûõ âèðóñàõ è êëåòî÷íûõ êóëüòóðàõ ñ èñïîëüçîâà-

íèåì íîâûõ ÏÀ è èõ ïðîèçâîäíûõ, ñîçäàííûõ ïó-

ò¸ì õèìè÷åñêîé ìîäèôèêàöèè ìîëåêóë è ãåííî-

èíæåíåðíûõ ðàáîò.
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