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Influence of Divalent Cations cn the Replication of Vaccinia Virus

WSTĘP

Do prawidłowego metabolizmu i wzrostu komórek potrzebne są od
powiednio dobrane jakościowo i ilościowo jony metali, które zachowują 
równowagę przemian metabolicznych komórki. W wielu przypadkach 
przebieg procesów metabolicznych zależny jest od obecności specyficz
nych jonów metali. Znanych jest wiele etapów syntez komórkowych kon
trolowanych przy współudziale jonów metali w różnych systemach syn
tez wtórnych oraz przy inicjacji procesów morfogenezy (2, 5, 15, 17, 24). 
Różnorodne działanie jonów metali i ich znaczenie dla organizmów zwie
rzęcych zostało szeroko opisane w literaturze polskiej w kilku pracach 
przeglądowych (11, 18, 25). Badając wpływ kationów na wirusy wyka
zano, że poszczególne etapy replikacji wirusa zależne są od obecności 
kationów dwuwartościowych (7, 9, 12, 14, 16), co prawdopodobnie było 
związane z działaniem kationów raczej na komórkę gospodarza niż na 
sam wirus. Uważa się bowiem, że równowaga kationów w komórce może 
mieć zasadnicze znaczenie przy zakażaniu komórki różnymi pasożytami 
wewnątrzkomórkowymi (22). Celem przedstawionej pracy było zbadanie 
dodatku kationów dwuwartościowych Ba+ + , Ca++ i Mg++ na replikację 
wirusa krowianki w hodowli komórek Detroit 6.
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MATERIAŁY I METODY

Wirus krowianki (vaccinia virus) izolowano ze szczepionki otrzymanej 
z Wojewódzkiej Stacji Sanitarno-Epidemiologicznej w Lublinie. Wirus namnażano 
na błonie kosmówkowo-omoczniowej zarodka kury. Do badań stosowano wirus 
pasażowany w hodowli komórek Detroit 6, otrzymanej z Instytutu Medycyny Mor
skiej w Gdańsku.

Płyny do hodowli. Do badania komórek w obecności kationów uży
wano buforu Earle’a z 2% surowicy cielęcej. Węglan, czerwień i antybiotyki doda
wano w ilościach standardowych. Stosowany w badaniach bufor Earle’a nazywano 
dalej podłożem minimalnym „M”.

Kationy. Sporządzano 1 M roztwory chlorków baru, wapnia i magnezu 
w wodzie bidestylowanej. Roztwory te używano jako materiał wyjściowy do dal
szych rozcieńczeń. pH poszczególnych rozcieńczeń badanych kationów w buforze 
Earle’a doprowadzano do 7,0—7,2.

Toksyczność kationów. Do 6 probówek jednowarstwowej 48-godzin- 
nej hodowli komórek Detroit 6 dodawano (po zlaniu płynu odżywczego) po 2 ml 
odpowiedniego stężenia kationów Ba++, Ca++ i Mg++ (od 10*3 do 10"7M) w płynie 
„M”. Po 48-godzinnej inkubacji w 37°C rozcieńczenia kationów zlewano z hodowli. 
Trzy probówki z hodowlą komórek Detroit 6 z każdego rozcieńczenia danego ka
tionu przemywano płynem „M”, trypsynowano, zawieszano w określonej ilości 
płynu odżywczego, obliczano ilość komórek w 1 ml i ponownie rozlewano po 2 ml 
do probówek. Po 48-godzinnej inkubacji w 37°C jeszcze raz obliczano ilość ko
mórek w 1 ml w celu stwierdzenia, czy komórki namnażają się normalnie w po
równaniu z kontrolą, którą stanowiły hodowle komórek Detroit 6 w płynie od
żywczym, opracowane w ten sam sposób. Trzy inne probówki z danego rozcień
czenia odpowiedniego kationu barwiono przyżyciowo 0,1% roztworem czerwieni obo
jętnej i 10% barwnikiem Giemsy. Wybarwione hodowle obserwowano pod mi
kroskopem.

Inaktywacja wirusa. Do odpowiedniego stężenia kationów Ba++, Ca+ + 
i Mg++ (od 10~3 do 10~7M) w ilości 0,9 ml dodawano 0,1 ml wirusa krowianki nie 
rozcieńczonego. Następnie inkubowano 1, 2, 3, 4, 5 i 6 godz. w temp. 37°C. Kon
trolę stanowił wirus inkubowany w płynie „M”. Po odpowiednim czasie inku
bacji sporządzono rozcieńczenia wirusa od 10_1 do 10~5 i zakażano 48-godzinną 
jednowarstwową hodowlę komórek Detroit 6. Każdym rozcieńczeniem zakażano 
4 probówki z hodowlą — po 0,1 ml danego rozcieńczenia na probówkę. Zakażone 
hodowle inkubowano w 37°C przez 1 godz. w celu adsorpcji wirusa na komórkach 
Detroit 6. Po tym czasie ściągano nie zaadsorbowany wirus i zalewano tkankę 
świeżym płynem „M”, a następnie inkubowano w 37°C. Po 72-godzinnej inkubacji 
barwiono tkankę 0,1% roztworem czerwieni obojętnej. Po wybarwieniu liczono ły
siny. Wynik zapisywano jako średnią arytmetyczną z 4 probówek tego samego pow
tórzenia. Kontrolę opracowywano w ten sam sposób. Obliczano procent hamowania 
lub stymulacji wirusa przez dane stężenie kationu w stosunku do kontroli.

Wpływ kationów na adsorpcję wirusa. Jednowarstwowe 48-go- 
dzinne hodowle komórek Detroit 6 przepłukiwano zimnym płynem M; następnie 
zakażano hodowlę wirusem w rozcieńczeniu 1045, co odpowiadało 50 PFU/0,1 ml 
na probówkę i natychmiast dodawano 1,9 ml odpowiedniego rozcieńczenia katio
nów. Tak zakażoną hodowlę inkubowano w 4°C przez 1 godz. w celu adsorpcji 
wirusa na komórkach Detroit 6. Po godzinie ściągano nie zaadsorbowany wirus 
wraz z odpowiednim stężeniem kationu. Hodowlę przepłukiwano świeżym płynem
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„M” i inkubowano 72 godz. w 37°C. Po inkubacji barwiono tkankę 0,1% roztworem 
czerwieni obojętnej i liczono łysiny. Kontrolę stanowiły hodowle komórek Detroit 6 
zakażone wirusem krowianki w płynie „M” bez kationów, opracowywane w ten 
sam sposób. Wynik zapisywano jako średnią arytmetyczną z 4 probówek tego 
samego powtórzenia i obliczano procent hamowania adsorpcji w stosunku do kon
troli.

Wpływ kationów na penetrację wirusa. Hodowle 48-godzinne 
komórek Detroit 6 zakażano odpowiednią dawką wirusa zawieszonego w płynie 
.,M” (rozcieńczeniem lO-45, tj. ok. 50 PFU/0,1 ml na probówkę). Zakażone hodowle 
inkubowano w temp. 4°C przez 1 godz. w celu adsorpcji wirusa. Po zebraniu nie 
zaadsorbowanego wirusa i przepłukaniu tkanki świeżym płynem „M” zalewano 
ją 2 ml odpowiedniego rozcieńczenia kationów (od 10-3 do 10_7M) w płynie „M” 
i inkubowano przez 1/2 godz. w 37°C w celu penetracji wirusa. Kontrolę stano
wiły probówki z hodowlą zakażoną wirusem i zalaną płynem „M” bez kationów. 
Po inkubacji płyn ściągano, tkankę przepłukiwano, a następnie zalewano świeżym 
„M” i inkubowano w temp. 37°C przez 72 godz. Po tym czasie tkankę wybarwiano 
czerwienią obojętną i odczytywano liczbę łysin. Procent hamowania penetracji 
przez kationy obliczano w stosunku do kontroli.

Wpływ kationów na replikację wirusa. Jednowarstwową ho
dowlę komórek Detroit 6 przepłukiwano płynem „M”. Następnie zakażano hodowlę 
rozcieńczeniem wirusa 10~4-5 po 0,1 ml na probówkę, co odpowiadało ok. 50 PFU 
i inkubowano tkankę przez 1 godz. w 37°C. Po inkubacji ściągano nie zaadsorbo- 
wany wirus, przepłukiwano tkankę świeżym płynem „M” ogrzanym do temp. 37°C. 
Następnie dawano 2 ml odpowiedniego rozcieńczenia kationów (10~3 do 10~7M). 
Hodowle inkubowano w temp. 37°C przez 24, 48 i 72 godz. Kontrolę stanowiły 
probówki zakażone tym samym rozcieńczeniem wirusa i zalane płynem „M” bez 
kationów.

Po 24, 48 i 72 godz. inkubacji zbierano płyny z hodowli — dla każdego stę
żenia kationów oddzielnie, tkankę zalewano płynem fizjologicznym po 0,5 ml na 
każdą probówkę i zamrażano w temp. — 20°C. Określano miano wirusa w zamro
żonych tkankach i płynach zebranych w odpowiednim czasie inkubacji. Zebrane 
płyny i tkanki zamrażano i sporządzano z nich rozcieńczenia wirusa od 10° do 
10~4. Kolejnymi rozcieńczeniami zakażano 48-godzinną jednowarstwową hodowlę 
komórek Detroit 6 (po 0,1 ml danego rozcieńczenia wirusa na probówkę) i inkubo
wano 1 godz. w temp. 37°C w celu adsorpcji wirusa. Następnie ściągano nie 
zaadsorbowany wirus, zalewano tkankę świeżym płynem „M” i zakażone hodowle 
inkubowano 72 godz. w 37°C. Kontrolę opracowywano w taki sam sposób. Po 72 
godz. inkubacji tkankę barwiono czerwienią obojętną i liczono łysiny. Wynik po
dano jako średnią arytmetyczną z 4 probówek dla każdego rozcieńczenia. Procent 
hamowania lub stymulacji procesu wewnątrzkomórkowej replikacji i uwalniania 
wirusa obliczano w stosunku do kontroli. Wszystkie doświadczenia powtarzano 
trzykrotnie. Wyniki podano jako średnią arytmetyczną z trzech powtórzeń.

WYNKI BADAŃ

Przed badaniem wpływu kationów dwuwartościowych na replikację 
wirusa krowianki w hodowli komórek Detroit 6 wykonano badanie to
ksyczności testowanych kationów dla komórek Detroit 6 oraz wpływu
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tych kationów na zewnątrzkomórkową maktywację wirusa krowianki 
w 37°C. Dodanie do płynu ,,M” kationów Ba+ + , Ca++ i Mg++ w stęże
niach od IO-3 do IO-7 M oraz inkubacja komórek Detroit 6 w 37°C przez 
48 godz. w obecności badanych kationów nie powodowały efektu cytopa- 
tycznego w hodowli. Komórki Detroit 6 po 48 godz. inkubacji z kationami 
dawały się normalnie pasażować i namnażały się w tym samym czasie co 
kontrola. Wskaźniki przyrostu komórek inkubowanych z różnymi nie
toksycznymi stężeniami kationów niewiele różniły się w porównaniu ze 
wskaźnikiem przyrostu komórek w kontroli (tab. 1). Wskaźnik przyrostu 
dla komórek hodowanych w mieszaninie płynów Hanksa i Parkera z do
datkiem 10% surowicy cielęcej był wyższy, co może być związane z obec
nością dużych ilości składników odżywczych. Obserwacje mikroskopowe 
po wybarwieniu komórek czerwienią obojętną i metodą Giemsy wyka
zywały nieznaczne różnice morfologiczne między komórkami inkubowa-

Tab. 1. Wpływ kationów na namnażanie komórek Detroit 6 w pierwszym pasażu 
po usunięciu kationów

Influence of cations on the replication of Detroit 6 cells in the first passage after 
removing cations

Liczba kom./ml
Stężenie 
kationu 

w M
Concentration 

of cations 
in M

Liczba kom./ml 
po 48 godz. inkubacji 

z kationem 
Number of cells/ml 

after 48 hrs. 
incubation with cations

po 48 godz. inkubacji 
w płynie „M” 

po usunięciu kationów 
Number of cells/ml 

after 48 hrs. incubation 
in „M” medium 
after removing 

of cations

Indeks
przyrostu
Increment

index

io-4 278 666 880 000 3,1
10-’ 314 200 910 000 2,8

Ba + + io-5 300 333 895 000 2,910-6 301 000 905 000 3,0
10-7 294 300 960 000 3,2
10-’ 300 000 925 000 3,1
10~4 320 000 899 000 2,8

Ca+ + 10-’ 298 000 980 000 3,2
io-6 340 000 987 000 2,9
10-’ 315 000 975 000 3,1
10-’ 305 000 967 000 3,1
10~4 299 000 878 000 2,9

Mg + + 10-’ 289 000 890 000 3,0
10-6 320 000 940 000 2,9
10-’ 311 000 920 000 2,9

Kontrole

w płynie 
„M” 
in „M” 
medium 304 983 950 000 3,1

Controls w 10%
H+P 
in 10%
H + P 491 000 1 854 000 3,7
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Tab. 2. Wpływ Ba++, Ca++, Mg+ + na pozakomórkową inaktywację wirusa kro-
wianki w temp. 37°C

Influence of Ba++, Ca++, Mg++ on the extracellular inactivation of vaccinia
virus <at 37°C

Czas in
aktywacji

Zmiana liczby
Stężenie
kationu Liczba łysin * Procent łysin **

łysin w % 
w czasie ***

w godz. 
Inactiva-

w M 
Cation of plaąues * Plaąues in % ** Variations in plaąue 

number in %
tion time concentra- in time **♦
in hrs. tion in M

Ba Ca Mg Ba Ca Mg Ba Ca Mg
Kontrola 42 42 42 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0

ic-3 44 41 41 104,2 97,6 97,6 104,2 97,6 97,6
1 10-4 43 39 40 102,4 92,8 95,2 102,4 92,8 95,2

10-’ 46 38 41 109,5 90,5 97,6 109,5 90,5 97,6
10—8 45 40 42 107,1 95,2 100,0 107,1 95,2 100,0
10-’ 47 46 43 111,9 109,5 102,4 111,9 109,5 102,4

Kontrola 41 41 41 100,0 100,0 100,0 97,6 97,6 97,6
io-3 43 39 41 104,9 95,1 100,0 102,4 92,8 97,6

2 10-4 43 37 41 104,9 90,2 100,0 102,4 88,1 97,6
io-’ 42 40 42 102,4 97,6 102,4 100,0 95,2 100,0
io-6 41 40 41 100,0 97,6 100,0 97,6 95,2 97,6
io-’ 41 42 44 100,0 102,4 107,3 97,6 100,0 97,6

Kontrola 37 37 37 100,0 100,0 100,0 88,1 88,1 88,1
10"’ 35 38 36 94,6 102,7 97,3 81,5 90,5 85,1

3 10—4 33 41 37 89,2 110,8 100,0 78,5 97,6 88,1
10-’ 37 43 37 100,0 116,2 100,0 88,1 102,4 88,1
io-6 36 42 29 97,3 113,3 78,4 85,1 100,0 69,0
10-’ 38 41 37 102,7 110,8 100,0 90,5 97,6 88,1

Kontrola 34 34 34 100,0 100,0 100,0 80,1 80,1 80,1
io-’ 36 32 35 105,9 94,1 102,9 85,1 76,2 81,5
io-4 38 31 33 111,8 91,2 97,1 90,5 75,0 78,6
io-5 37 34 35 108,8 100,0 102,9 88,1 80,1 81,5
io-6 35 34 36 102,9 100,0 105,9 81,5 80,1 85,1
io-’ 37 35 34 108,8 102,9 100,0 88,1 81,5 80,1

Kontrola 28 28 28 100,0 100,0 100,0 66,7 66,7 66,7
io-’ 23 30 33 82,1 101,1 117,8 54,2 71,4 78,6

5 10-4 23 29 32 82,1 103,6 114,3 54,2 71,4 78,6
10-’ 26 29 34 92,8 103,6 121,4 54,2 69,0 76,2
io-6 25 30 33 89,3 101,1 110,7 61,9 69,0 80,9
10-’ 28 31 31 100,0 100,0 100,0 59,5 71,4 78,6

Kontrola 24 24 24 57,1 57,1 57,1
io-J 21 25 29 81,5 104,2 120,8 50,0 59,5 69,0

6 10-4 21 27 27 81,5 112,5 112,5 50,0 64,3 64,3
io-’ 23 25 29 95,8 104,2 120,8 54,2 59,5 69,0
io-6 20 26 26 83,3 108,3 108,3 47,6 61,9 61,9
io-’ 22 26 28 91,7 108,3 116,7 52,4 61,9 66,7

>

* Liczba łysin w rozc. 10_4,s.
* Number of plaąues in dilution 10~4-5.

** Procent łysin obliczano w stosunku do kontroli w danym czasie.
** Percentage of the plaąues was estimated in relation to the control in the

given time.
*** Zmianę liczby łysin obliczano w stosunku do kontroli po 1 godz.
*** Variations in the plaąue number were estimated in relation to the control

after 1 hr.

2 Annales, sectio c, t. XXXV’
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nymi z kationami a kontrolą. Dotyczyło to przede wszystkim najwyższych 
stężeń kationów, tj. 10~3 i 10-4 M. Komórki inkubowane z tymi stęże
niami kationów były lekko zaokrąglone i silniej załamywały światło. 
Zmiany te nie miały jednak wpływu na dalsze namnażanie komórek 
w czasie 48 godz. po usunięciu kationów (tab. 1). W mniejszych stężeniach 
kationów zmiany te były mniej wyraźne, a w najniższych, tj. 10-7 M, nie 
obserwowano żadnych zmian mikroskopowych. Badając wpływ Ca+ + , 
Ba++ i Mg++ na inaktywację pozakomórkową wirusa krowianki w 37°C 
wykazano, że w pierwszych dwóch godzinach inkubacji wirusa w płynie 
„M” z dodatkiem odpowiednich stężeń kationów oraz w kontroli miano 
wirusa prawie nie uległo zmianie (tab. 2). Po 5—6 godz. inkubacji nastą
pił wyraźny spadek miana wirusa w kontroli, a w płynach z dodatkiem 
różnych stężeń kationów — nieco mniejszy niż w kontroli. Natomiast 
w obecności Ca++ i Mg++ obserwowano wyraźną stabilizację. Dla Ba++ 
różnice te były mniej wyraźne, a miano wirusa zbliżone do miana w kon
troli (ryc. 1).

Wykazano hamujący wpływ Ba++, Ca++ i Mg++ na adsorpcję wirusa 
krowianki w komórkach Detroit 6. Procent zahamowania adsorpcjLJjył 
najwyższy w przypadkach Ca++, następnie Ba++ w stężeniach 10~3 
i 10-4 M. Dodatek Mg++ tylko nieznacznie wpływał na proces adsorpcji 
wirusa krowianki do komórek Detroit 6 (ryc. 2).

Badane kationy działały hamująco na penetrację wirusa krowianki. 
Najsilniejszy efekt powodowało dodanie Ca+ + , natomiast najsłabszy Mg+ + 
(ryc. 3). Badano uwalnianie się wirusa do płynu utrzymującego po inku
bacji 24, 48 i 72 godz. w 37°C z różnymi stężeniami kationów. W płynie

Influence of Mg++, Ca++, Ba++ on the extracellular inactivation of vaccinia virus 
at 37°C
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po 72 godz.
Influence of Ba++, Ca++, Mg++ on the 
intracellular replication and release of 
vaccinia virus. The Medium after 

72 hrs.

zebranym po 24 godz. poza sporadycznymi przypadkami me wykryto 
obecności wirusa, natomiast po 48 godz. stwierdzono wirus o mianie wyż
szym niż w kontroli (ryc. 4). W płynie zebranym po 72 godz. inkubacji 
z różnymi stężeniami Ba++ i Mg++ następował zawsze wzrost miana wi-
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rusa w porównaniu z kontrolą, natomiast w hodowli inkubowanej z do
datkiem Ca++ — zawsze spadek miana wirusa w porównaniu z kontrolą 
(ryc. 5). Badano plon wirusa w tkance po inkubacji z kationami przez 
24, 48 i 72 godz. W każdym czasie plon wirusa byl wyższy w porównaniu 
z kontrolą (ryc. 6—8). Najsilniejszy efekt stymulujący wewnątrzkomór
kową replikację wirusa krowianki obserwowano w obecności Ba++, słab
szy natomiast w obecności Mg++ i Ca + + . Wyższe stężenia kationów (10 3 
i 10-4 M) silniej stymulowały wewnątrzkomórkową replikację. Wraz ze 
zmniejszeniem stężenia kationów procent stymulacji malał.
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Ryc. 7. Wpływ kationów Ba++, Ca++, 
Mg++ na wewnątrzkomórkową repli
kację wirusa krowianki. Tkanki po 

48 godz. inkubacji z kationem 
Influence of cations Ba++, Ca++,
Mg++ on the replication of vaccinia 
virus. The celi cultures after 48 hrs. 

incubation with cation

Sfeze.- ę kct/arów - Cctions concentrobon

Ryc. 8. Wpływ kationów Ba++, Ca++, 
Mg++ na wewnątrzkomórkową repli
kację wirusa krowianki. Tkanki po 

72 godz. inkubacji z kationem 
Influence of cations Ba++, Ca++,
Mg++ on the replication of vaccinia 
virus. The celi cultures after 72 hrs. 

incubation with cation
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DYSKUSJA

Jony metali są ważnym składnikiem wszystkich organizmów żywych, 
przy ich bowiem udziale zachodzi cały szereg procesów przemiany ma
terii, wzrost i rozwój, co zapewnia prawidłowe funkcjonowanie zarówno 
najprostszych, jednokomórkowych form organizmów żywych, jak i czło
wieka. Jony metali dwuwartościowych mogą utrzymywać stabilizację 
trzeciorzędowej struktury cząstek niektórych białek (4) i kwasów nuklei
nowych (3). Inicjacja syntezy RNA oraz transkrypcja RNA zależne są 
od obecności kationów dwuwartościowych, co wiąże się z aktywacją spe
cyficznej polimerazy RNA (17). Liczne obserwacje wykazały, że różne 
typy cykli metabolicznych w komórkach roślin, zwierząt i bakterii zależą 
od obecności odpowiedniej ilości kationów dwuwartościowych, które za
pewniają utrzymanie środowiska reakcji enzymatycznych o odpowiedniej 
sile jonowej, wpływają na kinetykę i równowagę prawidłowych reakcji 
metabolicznych oraz zapewniają równowagę wiązań elektrostatycznych 
(19). Wpływ kationów na replikację wirusów był tematem szeregu publi
kacji. Obecność kationów dwuwartościowych konieczna jest do elektro
statycznego wiązania wirusa z komórką gospodarza (14). Adsorpcja wi
rusów zwierzęcych, np.: poliovirus i coxackie do komórki nerki małpy, 
była przyspieszona w obecności 10_s M Mg++ lub Ca++ (1). Penetracja 
wielu wirusów bakteryjnych zależała od obecności w podłożu lub dodat
ku do podłoża jonów Ca++ (8). Być może, różnice w adsorpcji różnych 
wirusów do komórki gospodarza są związane z możliwością występowania 
na powierzchni komórki odpowiednich receptorów komórkowych lub ła
dunków elektrostatycznych. W naszych badaniach wykazano hamujący 
wpływ Ba+ + , Ca++ i Mg++ na adsorpcję i penetrację wirusa krowianki 
do komórek Detroit 6.

Dodatek jonów metali może prowadzić do wysycenia odpowiednich 
wiązań elektrostatycznych przed adsorpcją wirusa, hamując w ten sposób 
jego adsorpcję do komórki gospodarza. Badane kationy działały stymulu-
jąco na wewnątrzkomórkową replikację i uwalnianie wirusa z komórek 
Detroit 6. Wyższe stężenia kationów, tj. 10-3—10“4, silniej stymulowały 
wewnątrzkomórkową replikację, zmniejszone dawki kationów 10~5 do 
10 ‘ powodowały zmniejszenie stymulacji. Podobnie Koch i Emse 
(7) obserwowali zwiększenie uwalniania wirusa polio typu I z hodowli 
nerki małpy w obecności jonów magnezu. Przy zmniejszonych dawkach 
10 M w różnych fazach cyklu replikacyjnego wykazano zmniejszenie 
uwalniania wirusa. Uzależnione jest to od dawki kationu, jak wykazał 
Koch (6), i związane z działaniem ATP-azy, której stabilizacja przy 
pomocy kationów może mieć wpływ na uwalnianie wirusa (16). Scol- 
n i k i wsp., badając zapotrzebowanie na kationy dwuwartościowe syste
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mu komórka—wirus wykazali, że polimeraza DNA zależna od RNA, wy
stępująca u wirusów białaczki mysiej, raka sutka u myszy i myeloblasto- 
zy ptasiej, wymaga obecności jonów Mg++ do optymalnej aktywności (16). 
Dodanie do wczesnych enzymów aktywujących metali dwuwartościowych 
może powodować, że działają one jak koderepresor lub jako korepresor 
genu operatora, który kontroluje tworzenie syntetaz dla wtórnego meta
bolizmu białek w komórce (23). Jest możliwe, że wirusy w czasie ich prze
bywania poza komórką mogą korzystać z jonów niektórych metali jako 
z czynników chroniących ich przed podwyższoną temperaturą lub enzy
mami destrukcyjnymi. W przedstawionych wyżej badaniach obserwowa
no stabilizację wirusa krowianki w obecności kationów Ca++ i Mg+ + 
w czasie 5—6 godz. inkubacji w temp. 37°C. Jest to zgodne z obserwacja
mi W a 11 i s a (20), który wykazał, że sole magnezu zwiększają stabilność 
enterowirusów i reowirusów w różnych temperaturach, np.: 1 M MgCl2 
lub MgSO4 chroni całkowicie populację poliowirusa w temp. 24°C przez 
25 dni i 1—2 godz. w temp. 80°C, podczas gdy kontrole wykazywały od
powiednio tylko 20% przeżywalności i całkowitą inaktywację. Żywa szcze
pionka doustna polio w szczelnie zakorkowanych probówkach o pH 6,4 
może być przechowywana bez utraty aktywności ok. 1 roku w temp. 4°C, 
jeżeli zawiera 1 M MgCl2 (10). Większość badań dotyczących działania 
kationów znalazła praktyczne zastosowanie, np. do zahamowania chorób 
wirusowych roślin lub przyspieszenia produkcji szczepionki wirusa polio 
oraz do przedłużenia trwałości szczepionki. Czynione próby zmierzają do 
zmiany równowagi jonów metali wystarczającej do zmiany szybkości 
i rozmiaru replikacji wirusa, ale nie powodującej zmian biochemicznych 
w przemianach własnych komórki gospodarza.
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PE3IOME

kt3yueH0 BJiMHHMe «o6aBjieHHH flByxBaaeHTHbix KaTMOHOB Capua, KajibpwH u Mar- 
hmh Ha penjiMKaumo BHpyca ocnoBaKpwibi b KyjibType KJierOK Detroit 6. 3th k3tho- 
Hbi topmo3ht aflcopCpMK) u neneTpauHio BHpyca, ho CTHMyjinpyiOT BiiyTpHKJieTOHiiyio 
penjiMKapmo u ocBoCojK^eiiHe BHpyca H3 KJieTKH. 3th xce KaTHOubi jjencTByioT 
CTa6MJiH3Hpyiome na Bnpyc, naxoflHmHHCH Bue kjictkm. nojiyneuiibie aamibie cpaB- 
neHbi c flanubiMM, npHBeaeunbiMH b jiHTepaType.

SUM MA RY

The effect of divalent cations of barium, calciurr. and magnesium on the 
replication of vaccinia virus in Detroit 6 celi cultures was investigated. The results 
have shown that the cations used in the experiments caused inhibition of the ad- 
sorption and penetratiion of vaccinia virus but stimulated its replication and 
release. Extracellular particles of vaccinia virus were stabilized by the examin- 
ed cations.
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