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В В Е Д E U И Е .

Ьеомотря на то , что грипп является нередким забол е-*
ван нем, несмотря на то , что описания его  доили до нас с 

глубоко!! древности и в настоящее время учение всего ми­

ра изучают ого этиологию, эпидемиологию и клинику, мы 

не располагаем достаточно точными знаниями о сущности 

этой инфекции.

Затруднения для точного оттелгеления понятия грипп",
99

быть монет, основаны на существовании трех форм его : эн ­

демической, эпидемической и пандемической. До последнего  

времени неясно, являютоя ли они одно!; болезнью, в основе 

которой ло/аит один и тот ко возбудитель, пли для каждой

л:ормы следует искать специального агента ./Гамалоя, 1941г. / .
Ь9

' птер (D op ter) дает следующую характеристику з а ­

болеванию. Грипп или инфлюэнца есть инфекционное забол е­

вание, исключительно эпидемическое и контагиозное, кото­

рое имело место во все времена, но появлялось с некоторы­

ми ипторвалами в особенно острой экстенсивной форме, та­

кой, которая за какой нибудь год охватывала весь мир. 

Иандый раз новые поколения врачей, внимание которых не 

привлекали небольшие местные эпидемии и которые не были 

знакомы с мировыми эпидемиями, считали что они находятся

пород лицом нового заболевания".
4

По Гамалея ^грипп есть острая заразная болезнь, 

вызываемая проникновением в Дыхательные пути спэциГиче- 

ского возбудителя -  гриппозного ильтрующогося вируса.



Грипп в евооИ чистой и о осложнен и oil форме прояв­

ляйте я поело короткой, в 1 -  о дня, шкубацип ш о а а п -  

ным лихорадочным повышением томгкцт'уры, чихай«ом, 

насморком и кашлем, голош  оИ болыо, обцоП разбитостью  

и слабостью, болооношюстьн) в мышцах коп очи ос Toil и 

спины*

Особенно характерна для гриппа, в ого  эпидоыиче- 

окон форме, чтюзшчаПная аагюлнтольность, быстрота его  

передвижения, громадное число пораыаемого им посоломия. 

Пи о чем не сравнима способность эпидемического гриппа 

захватш ють в короткий срок всо страны земного ш р а " .

К этим двум исчорпыпаюцин характер ист якам гриппа
94

сл едует прпбгвитх, замечание Гринвуда (G reenw ood) , 

который ^атрудняотся дать точное научиоо определение 

заболеванию. ^Практическое определени« wn, дюен'ды часто  

эпидом иол огичоскои и сводится к еле думца;.: у : явно вне­

запное нарушение общественного здоровья благодаря пг>- 

явлемим очень большого количоства случаев аиболевапия, 

характеризуемого в отношении большинства признаками л 

симптомами пораыопия дыхательно;; системы. Шк бы ни 

было ото определение не научиым и не полным, но оно 

даот нам достаточную возможность проследить эпидемии 

инфлюэнцы б ез  особого труда бол ое, чем на йГ>0 л ет  н а­
за д ” .

Но ипеаясь истории гриппозных эпидемий и изучения 

эпидемиологии гриппа иноюросно отметить, что Гиппократ 

в У веко до р .л .  описал одно контагиозное оаболо:заиио, 

аналогичное с тем , что мы называем теперь гриппом.



к средние Бека в 1358 и в 1387 г . г .  итальянские 

ученпо Иаттео Бальяни (M atteo v i i i a n i )  я Доменико Буо- 

НИНСоаьа ( Domenico Bojoninsegni ) писало об 1' In flu en zaII
d i f r e d o "  и i n f l u e ^ a  d 'u n a  tosse d 'u n  f r e a o " .

" 02 
Дюьаррик Ди-ла-Ривьор ( D u j a r r i c  fie l a  R iv ie r e  ) , у ко­

торого заимствованы оти исторические оправки, несколь­

ко сомневается в том, что речь флорентийских хроникеров 

шла о гриппе, а но о чуме. Однако Томооны (Thomson к . а
187

Thomson r . ) связывают название заболевания м инфлюэн­

ца" именно с этим первоначальным описанием болезни.

Эпидемия, свирепствовавшая в Италии в 1742-43 г . г . ,  

получила там свое окончательное название ^пн люэнца"; в 

то же время во Франции впорвыо появилось наименование 

заболевания игрипп" /Дюжаррик де-л а -Р и в ь ер /.

Интересно лингвистическое об"яснение слову грипп,
7, 8 .

которое приводят Томсоны и Глинчиков в ХУШ веке

во ранчии и Англии господствовало представление о на- 

■ омом i a  g r i p p e 11, которое летая отравл. ->здух
и

и тем самым являлось причиной возникновения эпидемий 

острого заболевания верхних дыхательных путей. С другой  

стопой: ово g r e i f e n "  И паиII
ag n p p er"  оеначакмцив j сский яоык х в а-

и ’ 11

тать", могут дать об"ясненио названию заболевания, от ­

теняя его  шезапны» и всеоб"емлюции характер.

лорошо известны так^е синонимы гриппа ^испанская 

болезнь", русская болезнь" и проч. по названию тех стран, 

откуда предполагалось распространение эпидемий’ .

Б настоящее время иношюэнна" и грипп" являютсяI» I»



синонимами одного и того не понятия. пГрипп" -  н азва­

ние эпидемического заболевания и е р е я х  дыхательных пу­

т е й ,  принятое е  русском, французском и немецком специ­

альной литературе; инфлюэнца" -  название того ш  з а ­

болевания, принятое в английской и американской лите­

ратуре.

Глинчиков указыЕоет не то , что в недавнее время 

Комиссией по разработке инструкции по борьбе с гриппом 

в Швей/да пии бшга сделана попытка дифференцировать эти  

понятия: ^гриппом" называть спорадические случай с н а­

сморком и кашлем, инфлюэнцей" -  эпидемический гоипп.
О Т  11

Тупимский внес аналогичное предложеняе на в се­

союзной конференции микробиологов, эпидемиологов и ин­

фекционистов в j.939 го д у .

Однако такая классификация но получила практиче­

ского применения. 1> дальнейшем изложении мы будем поль­

зоваться обоими терминами для обозначения одного и то­

го ке понятия.

Как видно из предыдущего, описания эпидемий гриппа 

появились уые у Гиппократа и в с|>едние век а. Что к асает­

ся этиологии гриппа, то ее  изучение стало возмодаь& толь­

ко с развитием науки микробиологии.

Ха]«ктерны следующие этапы в истории этиологии
Т62

гриппа, ii 1 8 9 2 г .  ЩюЙффор ( P f e i f f e r ) сообщил, что 

во время эпидемии 1889-90 г . г .  он выделил из мокроты 

больных ремофильную палочку, которая, по его  мненuv , яв­

лялась причиной заболевания гриппом.

Ко времени пандемии 1918 г .  была разработана мето­



дика культивирования анаэробов и появились порвыо работы 

по изучению ультравирусов. 1Ьким образом во вромя по­

следней пандемии гриппа j.918 года поиски этиологическо­

го агента велись в трех управлениях •

Проверялась роль н . in f lu e n z a e  при гриппе.

Началось всестороннее изученио фильтратсв отделяе­

мого дыхательного тракта и крови больных в поисках филь­

трующегося вируса.

иолись изыскания возбудителя гриппа ь области а н аэ­

робов.

Несмотря на то , что большинство исследователей ьы- 

оназывалось за СильтрущаПся вирус, как причину гриппа, 

никому не удалось выделить ого н и в  разгар пандемии, ни 

в последующие годы.

Только в J.J3J г .  английские ученые Ом пт, Зндрюс и
Т 77

Лейдлоу ( s m i th ,  Andrewes a .  L a id la w  ) выделили ИЛЬТру 

юци оя вирус из мокроты гриппозных больных путем иитра- 

нааального заражения хорьков. Изучая сыворотки люде у , пе 

реболовоих инфлюэнцей в 19X8 го д у , эти авторы доказали  

ретроспективно, что выделенный ими вирус был причиной 

последней пандемия.

Б свете новейших данных вирус, выдоленный на хорь­

ках, а впоследствии а па шах, признан большинством ис­

следователе)5 единственным этиологическим агентом эпиде­
мического гриппа.

флыо настоящей ,.)аботы было изученио свойств вируса 

гриппа, ь соответствии с поставленной задачей ыы начали 

свои исследования в J.93V году .



Первым этапом явилась разработка методов культиви­

рования вируса и выделение штаммов вируса от больных.

чЗатом мы попытались получить профилактическую вак­

цину и лечебную противогриппозную сыворотку.

Прежде чем перейти к описанию эксперимонаильных 

исследований, мы приводим излошние тех данных, кото­

рые имеются в литературе по указанны?! вопросам.



Л И T S P A T J  P H ;I : о В 3 0 P.

п а в е  i .  °22Е 22& .Е Е !!Ш й в

j ■ • • Haem ophilus in f l u e n z a e .

Изученao этиология гриппа еаязано с этшг.ешшг
■ олякоьая следую- 

4©0 СИ00 ОТКРНТИО. , 0 ИМфОТМ гриппозных больных
сн выделил мелкую нэподаииюую граыотрамдтольну.> да- 
л очку, которая (>ааьи*>ал&С1* только и присутствии го.ль-
. . • . . » Haem ophilus in f lu e n z a e  .

или бактерии It Jpa# Приняты еще следующие названия
□ТСГD uUItpoOa. B a c te r iu m  in f lu e n z a e ,  b a c i l l u s  in f lu e n z a e

/^ордав/ .
ь период ьонду двумя мшдешияиа гриппа ivjUU го;,а 

И 1918 Р • бактерия а : л »г : .. . 1 л а  .. uli. и..с ил
18 7

са';'. это ! т  <.•: *•-  ̂ s c o t t )

слодую гро кп тего р и чо ско е  заявлен и и  ;ассо:> iw a s s e r-
1 Ы

mann ) , С Долан нов ИИ II Ш'ЛЗ Р0ДУ1 И1Д0 ~ п- ' » ’ •

'5 бо::терЯ'Л п  ; ) г:; ^»о I n f lu e n z a ,  da in f lu e n z a - to a c i l-

i e n “ ) •

лая отн оси тельн о  этиологичоокоГ роли этого лякроба при

ппе* • • “

ни иногочасленине исследования, которые доли:.:: Згл’л 
оиенять оо зтаологичосков значение*



i e a
По данным Шмидта и ЫаПриса (S ch m id t  u .K a ir ie s ;  

сам Пфейффер в 1918-19 г . г ,  находил гомо ильных микро- 

бон ъ UO-VUV при исследован и и  мокроты больны* гриппом.
IУ  8 I  k! U

Уленгут I uhienhut ) , ЛевинТОЛЬ (L e v in th a l)  , Шмидт
т р I &а

( schm ldt ) , 1'ОТЦЛИХ ( C iotsch llch  ) , ЫюрмаИН (Scnur-
i e e  бо

mann) , Дитрих (D ie tr ic h )  и д р . доказал!! наличие

бактерий Щ>ейффера в гриппозном мокроте и в легких по­

гибших от инфлюэнцы люде:*.
135 37

Однако Любарш (lu b a r sc h )  , Бонда (зеп а а )
164 114

Шмориь i Schm ori) , Полле (K o lie j  , радманн ( i'r ie d -
89

mann) И д р . не п одтв ер ди  и
ее

Гаоген и Мауер (Haagen u . Mauer ) приводят следую­

щие отрицательные данные по погоду находок бактерии 

ЩеГ етэа во время это ’ пандемии.
139

Оллер ( o e i i e r  J в 1918 • . г >И исследовании 87 слу­

чаев заболевания только от 21 больного выделил бактерию 

П^ифФера, что составляет 24*^.
83

Грвтц t o r a e t z ) в 1919 i1. ,  исследуя 1229 проб мок­

роты приппозныА больных, выдолал палочку иньлюонгсы толь­

ко в 4  случаях.
_ „ . 101 ее
Хиршбруг ( Hlrschfcrugh ) в 1 9 Х 8 Г ., e i ifteO(Fejes )

в х j l j  г . ipi звыча’ но p ; • ах од я.

л очку в и о кроте больных инфлюэнцей.
I  54

iLivju (P le a c h )  в 1919 г . отри чал зн ач ен и е бакте­

рии oiiv*opa в этиологии гриппа.
1361лот®мншлер ( sch o ttm u iier  ) , наблтадая эпидемию

1919 г . ,  также о о т о ж п е п  в ее  этиологическом значении.

11о мнению Дюжаррик де -л /г -Ривьера бактерия инфлюэн-



ЦК очевидно прИнаДЛенИТ К группе microtoe ае sortieu, 
т.о. к микробам сопутствующим| но но являющимся перво-
ппичиноп заболевания.

166Про! ^геш> очатаст, ’'то палочка отта, как
а стрептококк, вторично тзваглотсл в бром :волях поело 
того, как первичное по рсиюн ие их производит гипотетиче­

ский ьлоуо.
16

и наетоящоа время Змородявцов называет палочку 
зторичиьи.: возбудителем, подобно стрептококкам 

к шо^моко^лаа, который Лмвянтся причиной оилоымевий 
гриппа.

11±е^ору мс удешлось заражение людей или кивофных 
чисто.; культуре!, JaKTwpuil аи^.м^анщ и дайриос/.

Но i'aareay и *ду«фу, Зкотту и Гамалея многие авторы 
подучили отрицртельные результаты при заронении добро­
вольцев культурами бактерии 11д.еЦ4епй. /.Листер и Ае1шор

т а  16?
i L i s t e r  a .  i a y l o r  ) , j’OOOHay (R o se n a u i , ©ОЛЬ, а: Т

180
И J Я ОЛЛ (V/ani, white a .  L y a l l  ) , !мпдт и 'онтч

162 I I I
(S ch m id t  u . j e n t e c h )  , r!t1!HKTion i l s c h l w a r a )  / .

15
Смородиниев в 1936 p . наблюдал ПО юбровольцев, 

зароненных вирулентной культурой бактерии ипплтоэнгш» Ав­
тор пришел ?■: заключению, что патологические явления, раз- 
яивюиися у некоторьл об ро волы дав, ме сходен с гриппом.

16 V
;с v ' i s c o t t ; а е в

заввсо*а.ч ия кокьаде..; , туоерку- о «ом, торьо, где не было 
клин ич-око- иг. лшэн’Щ, но где били обнаружены бактерии 
Щ ей^ера.

По поводу разноречивых, результатов бактораадогиче-



еких исследований на наличио бактерий инфлюэнцы в мокро­

те гриппозинх больных во время пандемии 101ГЗ года мы 

приводим замечание Шмидта и НЬЙриоса, которце и в настоя­

щее время являются сторонниками Пфейфферовской этиологии 

гриппа. Тем не менее они пишут следующее: Большие уче»ые

находят бактери} Пфайффера при гриппе, однако другие нэ 

менее знаменитые авторы находящ их чрезвычайно редко или 

совсем не находили, х'рете;:окий судья не помог бп в этом 

дел е , т .к .  каждая сторона засыпала бы его  аргументами до 

полн ой запу танн ос т и .

Гамалея /Х94Х г . /  указывает на то , что за время 

гриппа I9 1 b -i9  г .г *  этилогичешзая роль бактерии )1'е. сфера 

была подвергнута сомнению. и дальнеiiueAi про:о д л ;и узлие 

эпидемии, где исследование на П.еЛфферовскую бактерию д а ­

вало отрицательный резул ьтат.

U222L2 » £ TSL:H

Мак впдно tin излсусенмого роль бактерии ПфеГффера в 

этислогии инфлюэнцы не удоалетвопяла псследователе*'. 

Следствием этого явились новые поиски возбудителя и в о з­

никла гипотеза о «ильтруюцемоя вирусе.

Еще в пориод мекду двумя пандемиями гриппа 1889 и
ТТв 70

19*8 годов КруоО (Kruse) ъ 1914 г .  г; остер (P o ster )  

в 1916 г .  показали, что мосадо за у зи т ь  здоровых людей 

фильтратами носового секрета от больных острым насмор­
ком (cowrnon COld).

Скотт сч и тает, что нельзя было доказать наличие



фильтрующегося вируса при гриппе в отсутствии гриппоз­

но:' эпидемии. Том не менее он приводит исследования ftpy-  

зе  и Фостера, как порш е опиты по изучению виру он ой 

этиологии гриппа.

Опыты с фильтратами мОкроты и других патологиче­

ских материалов от больных истинной инфлюэнцой были 

произведены ьо время пандемии IU I8-I9  г . г .
I  73

( S e i t e r )  и ого асоистоптко подверглись 

ингаляции фильтратом отделяемого носоглотки гриппозных 

больиых, поело чего у них обнаружились явные признаки 

заболевай ия.
136

Николль ’ . : а!'и U i c o i i e  e t  L e b a ii iy )  зг.рази- 

/ Macacus sinlcus )0ванн ОЙ мокротой от

больного неосложненным гриппом. На шесто!! день у обооья- 

кы били обнаружены явные оимптомы гриппи. } следующих 

. Николль и’ Лобсйя ивокул волонтеров под

кому и в вену фильтратами мокроты и крови от гриппозны: 

больных. Более четкие результаты по в ос произведению з а ­

болевания всякий ]5аз получались при зарамонии людей 

фильтратами мокроты, а не крови.

Дюжаррик то-ла-Гипьор зарааал разнообразных живот­

ных ильтратами крови, мокроты и плевральном видкостн 

от гриппозных больных. Огшты, поставленные на мелких 

лаоораторных кивояиых /м ш а х , кроликах, свинках, койках

дтельный роаультат* Тогда автор по­

ставил опыт на человеке. Одному ьолонтору было введено 

под коау 4 K .c i.. фильтрата крог.и от нескольких больных 

гриппом. На четвертый день у зарааонного волонтора о б -



нарушились типичны» симптомы иы<*люэнцы. Через пять 

дни , наступило выздоровление. Несколько времени сп у­

стя  этот волонтер оказался иммунный к повторному з а ­

ражен №о.

Дюжаррик де-ла-Ривьер приводит данные, получои- 

нке неевропейскими исследователями в тот не период 

пандемии 1918-19 г . г .  Кунья, Нагаляес и онсека
48

(Cunha, k a g a m a e s ,  I 'o n s e c a )  получили явно ПОЛО^И- 

тельныР результат при подкошом заражении обезьян 

фильтратом крови, взятой в начале заболевания от н е ­

скольких больных. Фильтраты мокроты оказались столь  

но патогенны для обозьяп . Интерооио, что одна из 

обезьян, предварительно проделавшая экспериментальную 

инфекцию, оказалась резистентной к новому заражению 

фильтратом мокроты от гриппозного больного.

ппонские исследователи нмануши, Ивашина и иака-
104

нами ( ja m a n o u c h l ,  iw a s h ln a  et Sakalcarai ) iOCTai-ИЛИ

опыт на 5ii волонтерах, х / i i i  человек получили в н о со ­

глотку эмульсию мокрогы от 43 больных. ../  фильтрат 

той ке эмульсии мокроты был введен в носоглотку Iii-ти  

другим волонтерам, з /  8 человек получили в носоглотку  

фильтрат крови гриппозны): больных» 4 /  Четырем зол он -  

те рам под ко::у ввели фильтрат мокроты и четырем волон­

терам фильтрат разведенное: крови. 5 /  Четттнадцать 

человек получили в носоглотку омооь культур бацилл 

ЩеГ' гора, стрептококк  я стафилококка.

Опыт дал положительный результат на вол он Tej^ax 

первых четырех групп за исключением о человек, которые



за  i.-*  ;4ося1?а ю  этого поребапола гриппом. Отрицатель­
ны*" результат Й1Л подучен ».ра вариации ьолонтеров ля«- 
ТО»: грушш*

'иибСОИ* uUyада а 1ь0:ш0р ( G ib s o n ,  Bowiuan a .  uonnor ) 
118

 ̂L e s ch K e  > |р « ,

троьашши иатирьлдоы от гриппозных больных* получали 

подо;*ихилва ш  розудвтати.
83

5ридбергер и КОНИТЦОО l i ’r i e d 'o e r g e r  u .  K o n i t z e r  ) ,
НО IБ ё

00 i « a c  i n t o s h )  til I S a h l i )

рык де-ла«Ривьеру получали отршцатольвые роауль-тати, 

за |)а .ал  людей с обезьян С, альтратамп отделяемого дожа­

то;; ья ого тракта граппоаных больных.

,:г*аррик до-ла-риььер ара^здит с о о б р а т н о  ру 
168

i rtoux) ' по поводу н е у с п е х  некоторых опнтог с- иль- 

трата^а отделяемого граппоаных больных. Ру считает,что  

отрицательный результаты ^осироаэьоденая ан. окцаи могла 

явиться следетвивы технических недостатков в р аботе, и а-  

прауар, ^алъ^рации .*и;ырвлда чир-зз несоотьетствулцае  

-юлкопорастие альтрн.

хапал образов при заронен аи фильтра тал а ;.юкроты 

или крова от гриппозных больных во многих случаях к а з а ­

лось перепусти забололакаи на здорового ч ел о в ек  ала 

обезьяну. ета опыты у т а и в а л а  га  присутствие :ш ьтрущ е­

гося  вируса в штологлчоском т т е р ь я п е  от гриппозных 

больных. Однако, никому из ас ело*; ова толе Ц по чосчастля- 

валось вйгелать зтот  парус, т .о .  подучать ого з пульту- 

ре или т с с и ’ гчать по чувствительном яивоякоу.



5^ ^B^^pneuiDosintes___ в этио огни^г^ипш.

Оледущим этапов а т у ч е н  ни этиологии шфянэицц бш о
140-160

I o i i t s i c y  а . Gates  )

I92I-&; p . p . иль трущегося грал oTptuja тедьи or о микроба, ко- 
, ими bacterium pneumoeintee“ -С0гла<Н

меяклатура Берд не поаиято такне а звание этого  .микроба 

D l a l l s t e r  p n e u m o s ln te s " .U
;орусш ^ogou-

* )
Ohi ) с ы х  СМЫВОВ ОТ бСЛЬ-

frirx во время эпидемии юфтоэнцы. Цри вндеяеяви ряда, м ай-*  

ков требовался пред 'с.'^телвкнЯ гассаи  пел одного матерьяпа 

порос «ролика* Производилось яи«ра*рахеалытое заражение 

кролаш  ие^яльтровашю!! мокротой гриппозных больных. Толь­

ко при зассво  легких такого кролика удавалось выделить

В . pneurnosln teз oi ; .

1 • • ’ "этса, посвя-

!з; rfact .pneum oslntes .

носоглоточиые екывк больных :тСшхх! p i5 на присутствие**■
B a c t .  pneum os ln tes ,  ; р  г> ‘ ' т  ' .

культамлроьали этого  микроба в а н а эр о б н а  условиях; изу­

чила солутстзуюцте гриппу заболевания п реакции шлиунато- 

«в . ОЙ оааиии B a c t .  pneum os ln tes ;  BMMj 

ков у лкщеП вакцинами, лрагоФовлепаима из этих микробов 

а ч„ :<эучялг ант ' и:--, гротов B a c t .  pneum oslntes  

■ ■ .

жидкость с с о д е т а я  ион с веже выделенной от ынвотного
ткала г, л я  п  сп::*олот, сб !тп rtnx в it свя.



. u.i.uv i.л ; авторов, Лове И jpuan I Loewe а •
I а з зэ  зб

Sem an ) , ьрэиЭЫ (B ranham ) , tiop И jiQ'BQ (B a e h r  a-Loewe ; ,
134

. . .  (WaKaj ima )

Овитского и ого сотрудников /.(Шитокого и гетса  и Слатско-
181

ГО И iaCiK iiap5!HU ( O l l t s K y  a .  kc u a r t n e y ) / . Вм есте С
163

.u ( P f e i f f e r )
106

repa (Hottinger ) , vt )• о f.>Tj ;г,али !>ояь B a c t . pneumo-
s in t e s  в этиологии .z. г ю:г .

Мы не приводи;.! зд.'оь отдельные этапп дискуссия о

в а сг- p n eu m osin tes, как о лродполаг озбудителе

гриппа. Окончилась oi г. пользу Олитского и Г отса.

(ИЯМИ оч ес. ибли !! "лшльса (O o cn e z .Sh lto ie y  
R8 IkS4

a . M i l l s )  , Д0НГ( ft I Long a .  Doul j ft-

НО, ЧТО a a c t  .pneum osintes .. . TCi

обитателем носоглотки большого количества /7 5 ,./>  как зг.о- 

р о ш х , так и большее лидей ;;е только инфлшзм ?еП, :■ о и 

обнчннм насморком. Смыил носоглотки ОТ бОЛЫШя остро', 

ин- екциаЛ верхних дыхательных путай бхли профильтрованы 

черев свечи 1&ркефелъда v, пропускали Bact .pneu­

m o sin tes  , ,а w,

плаотинки . . .  ' B a c t.

pneum osintes В Двух Е ю тах, ОНИ vatf:o, как

.. . ;шьтрат! qt юа О] v , ока • ь одинако­

во ш >ех \;к;зн!тл!1,  !L:f. ?;-о.:iанальное «  анени с онте ов 

всеми птама . ильтратами влек:о за собоН заболевание со 
всеми симптомами лн^лгаэштн.

Таким образом Лонг и Доул, оч ес , П:1бли и У.илльс пе



,> B a c t- p n e u m o s in te s ,

по подтвердили еще рае ия фекциовность бактериологически 

степильных носоглоточных смнвов от больных г оиипсм.

РааГ©Н И layep по ПОВОДУ рОЯЯ Bact .pneum osintes в 

история этиолвгии гриппа укезнво JT, что Олитс и! Э'.о 

в 1921-23 г . г • привлекли исследователей своими

Фильтр утзщимися грамотрнцателънкми палочками, :;о что дан-  

яые этих авторов не нашли подтверждения в работах лоу- 

гих последователен в период i9  ^1-1934 г . г .

' ш сл ь  уценил ucavo кара Сила направлена по новому
188-170

пут:’ поеле блестящего . . ishope) в X93I г .
Это

ителя uhi*j;. е n og-riu "  • заболевай

шшщ стало иввестнюм ь ветерана к 

пандемии инилгаэнцы в 191 о го д у .
115

О; Н U^oen )

явлением иислюзнцы у людей а ковш  забалованаоь сы ш ел.
80

Дорсет, 1Дак ираад и ;,а ,льс i i to r s e t ,  мс Bryde a . N i le s )

ей -

)00я т . Пора ка л о сходство оимптом< 

свиноН с симптомами челоьечоско' ин 'люэн ш. гсс а я  с а ­

па з и тельное ть , внезапное начало, высокая темпе па тура,

* в случаях ,

оканчивающихся смертью, обширные изменения в лег :г:.

и опытах, но вызывающих сомнения, Jon доказал, что 

в основе заболевания свиней леякт комплекс, состоящий 

аз фильтрующегося вируса ■ $а . ИИ Haemophilus i n f l u -



enzae s u i s .0 6 a  компонента 6j им иа дыхатель­

ного трака» больных овине’’'.

Саболеванне ониней оо  всеми симптомами инил>оэнца 

монет быть воспроизвелоно только тти синергетическом  

действии обоих Лекторов. ;!а ш ш н и о  происходит черев ды­

хательные пути; наприм ер, монно получить эк сп ери м ен таль­

ную инфекцию путом накалывания в ноздри вдоровым ш т а т ­

ным смоои, состоящей из эм ульсии вируса п палочки сви -  

ной инфлюэнцы. Окопсриментальная шклюэнце» ничем н е  от­

личается от эпизоотической инфлюэнцы» протека щ е й  в у с ­

ловиях естественного заражения.

Источником вируса свиной инфлюэнцы я в л я ется  эм уль­

сия из дыхательных орган о в больных свиней  или ильт]>от 

этоН эмульочи. При введении здоровым свинья/! материала,
a- in f lu e n z a e  s u is ,  у

кивоздых развиваетоя л е г к о е  за б о л ев а н и е  о симптомами  

инфлюэнцы, так назы ваемая ф ильтоавдая  б о л е зн ь ” , со п р о ­

вождающееся стойким иммунитетом к ест ест в ен н о м у  пли э к ­

спериментальному ваоачонию гг чплоксом :озб .уди тел о- .

Культура микроба Haemophilus in flu e n za e  suie была по­

лучена t o искусственно: питательной с р е д е . По своим свой­

ствам бактерия свиной инфлюэнцы о га .-далась весьма сх о д -

н о т? с и ейф- о I 1 вской очкой. Цри и   цыхателы»

ный тракт здоровым свиньям не у дав ал ось  обнаружить ни­

каких симптомов заболевания и никакого им; уи и тста  т: по­

следующему заралсч1 аю вышеописанной смесью  «пруса с этим 

микробом.
V 1 1 3Открытие uioiia Оыло подтверж дено Коос iK ebej ц



Германии, который выделил вирус от больных свиной и с 

успехом повторил опыты Шопа.

Сторонааки вирусной этиологии человеческой инфлю­

энцы получили блестяцое подтверндение своей гипотевы 

в опытах Попа. Несомненное клиническое сходство за б о ­

леваний людей и свиней дало повод упорно продолжать 

поиски возбудителя гриппа в области фильтрующихся ви­

русов.
5 .вы деление гриппоаного фильтрующегося в и р у са .

, 1<й ..  . ЛейДЛОу i S i a i t h ,  Andre-
177

wes a .  L a ia ia w ) в Англии выделили фильтрующаяся ви- 

ов носоглотки от людей, больных инфлюэнцей. 

Авторы воспользовались удачной моделью Дэнкина и Лейд-
8 3

лоу (D un Jcm  a  - L a i d i a w ) .которые еще В Li d6 - . . ыдоли­

ли вирус собачьей чумы .ia хорьках.

имит, Ъндрюс и лсйдлоу показали, что вс только 

легко заразить хорьков смывали носоглотки от людой, 

больных грипп&ы, но а переносить заболевание с больно­

го хорька на здорового в бесконечно;; серии пассаией»

иетодика ьыдслония вируса заключалась в следующем» 

Смывы .) ос1 огл о тки от больных инфяыоацв;. фильтровалась 

черев градоколовые мембра . l E i f o r d ) .  ^..акто-

риологичеоки стерильные фильтраты накапывались в .юс 

хорькам под легким Мирным наркозом.

Вирусная инфлюэнца у хорьков характеризуется инку­

бационным периодом в 48 час on и двухчленны подъемом 

температуры с небольшо-: реиисоие' . Лихорадочный период 

ттродол«аотся 4 -5  дивИ; в течение зтого  времени ясно вы-



ранены симптомы катарра верхних дыхательных путей с 

прострацией и мышечной слабостью. Болезнь не смертель­

на для хорьков. Выздоровление сопровождается иммуните­

том к новому за рапой ию.

Для поддержания вируса в серии пассажей пользуют­

ся эмульсиом носовых ходов или легочной ткани больно­

го хорька, как культурой вируса для интраназального 

за£)ааенил свежих животных. Авторы считают, что монио 

заразить хорьков вирусом ин(]шюэнцы только через н а ­

тельный тракт; выделить вирус от этих животных можно 

также только из дыхательных орган оь . По данным авторов  

кровь, 11,е ре бро -с  шшал ьиая жидкость, печень, селезонка  

и мозг не содер ш т вирус даже на высота болезни.

Зкопериментальная ин^дюввцд хорьков ьесьм а к он та­

гиозна для этих животных. заболевание п е р е д а е т с я , про­

стым контактом, поэтому необходима строгал изоляция
ев

подопытных животных, лейдлоу ib a id iaw  j в лекции,

прочитанной в Кембридже, дал подробное описание

устройства здания для подопытных хорьков. орс олл 
ю н

iK o r s fa i i  > так*.*) описал помещение тля пндивпдуа;

ной изоляции хорьков б  рокС.едюровском Институте в 

Америке; к описанию приложена ^отогра^ия, на которой 

можно вплоть детали изолятора.

После т о го , как Смит, Ондрпо и Лейдлоу в 1933 г .  

сообщили о выдоленном ими вирусе человеческой пи . люэн-  

tti, они продолгллы эту р аботу, пользуясь каждой вспыш­

кой для доказательства своей гипотезы. Ытамм г .

WS• . ГОД) они опять



выделили вию уо, который оказался идентичным с вирусом  

w s . О • ф  1  в  а  »торы ■ [93 штам­

пов вируса человеческой инфлюэнцы.
71

. [934 I1. йренсис ( i ’ra n e is ) выделил первые чва 

штамма вируса ь Америке во время эпидемии в моото-Р и ­

ко .1 В •..'ШШДидЬ. ii»l. Л./.'О,; . ... f R - 8 M
11

u p h i ia “ ii направил .... в Англ и ) для ид
И

Лейдло^ признал американские штаммы совершенно иден­

тичными с ранее выделенными английскими шта;.;:ами.
43

B u rn et ) L936r.

Омородинцев в Ленинграде видолили идентичн ые вирусы.
°Г>

В 1937 г .  работниками Ыечниковского *!нстатута в 

Москве было выделено четыре штамма вируса эпидемиче­

ского грм пш .
186

По ( S t u a r t - H a r r i s )

[(ho випусн были выделены в 1936 году БраПтменом и Тра-
4U

с*ком la r lg n tm a n  a -Trasic j в А.' о| иго, с  мисс
Ь8

i B l j i  a .  Dommlsse} г . , ..иррик
V

де-ла-ГиьвврО ч и .<■ о  i B u j a r r i c  de l a  H l v i e r e  e t  Cne- 
t  e>s

т е )  ( H oy le  a . i  a i r -
107

or O ther; , Англии.

U 193v> г . no 1941 г • почти всо вышеперечисленные 

авторы изучали многочисленные вспышки эпидемического 

гриппа ь различных странах света и выделили большое 

аимчеет о новых штаммов. ]{Ь:2Ды-- раз вно ъ .сленные 

елись с ранее изученными, анг [И им ws 

и американским PR-8 и P h i i a .
117

По мнению Лойдлоу !омл . ин^люэн-



цы, выделенные в различных странах св ет а , являются 

потомками* происходящими от одного корня. Вирус 

инфлюэнцы специфичен для данного заболевания, его  

удается выделить только от случаев эпидемического 

гриппа, но не от случаев спорадического гриппа или 

на см О]) к а . Автор делает предположение, что парус ч е-  

ловеческо" инфлюэнцы адаптировался к свиньям во вре­

мя пандемии 1У1У го д а . В отличие от инфлюэнцы свиней 

эпидемическая инфлюэнца человека янляется чисто ви 

русной ии еюдацием. она ва тел t этому, по тению 

Лейдлоу и ого соавторов, слукит то , что при за ране­

ния хорьков в ирусн о-бактериальным комплексом /вирус 

с добавлением бактерий инфлюэнцы Щ>ейффера/ только 

вирус способен к лассировттию на хорьках. Ереыофоров 

ская палочка исчезает из дыхательного тракта этих жи 
иотных после нескольких ппеледовательных пересевов; 

первоначальное заражение вышоописанным комплексом но 

изменяет течения болезни у хорьков,

‘Лисим образом основополоздики вирусной этиоло­

гии гриппа совершенно исключили бактерию II .ойфТора 

при изучении эпидемической инфлюэнцы.

6д0б этиад

Вопрос этиологии заболевании, сходных по своей  

клинической картине с инфлюэнцей, давно интересовал 

исследователей. Хорошо и з в е с т и  простудные заболева­

ния с насморком и кашлем, которые протекают легко  

irnn отпгчпются некоторыми симптомами, характерными



для эпидемической* инфлюэнцы. Понятно, что это забол е-  

ме, получивмо'о англ а зван не common c o i d u

в переводе ^насморк", (обычная простуда", изучалось 

всеми, кто з а ипмалоя этиологией эпидемической инфлюэн­

цы.

Авторы искали общего возбудителя для эти х  забол е­

ваний. Б случае удачи такое открытие имело бы большсэ 

значении для эпидемиологии гриппа, главны.! образом  

для разрешения вопроса о сохраняемости вируса в г;еаг- 

эпидимические периоды.

Исследованиями Крузе в 1914 г .  и Р ост ер а  в 1917 

году было доказано, что причиноП насморка я в л я ется  

£ иль трующи^ся вирус. Авторы не выделили в и р у с , н о  д о ­

казала его  присутствие тем, что заразили здоровых лю­

дей фильтратом смыва носоглотки от больных насморком. 

При попытке культивировать вирус common co ld  на с р е ­

де Иогуши Остен наблюдал грамотрицотельные корковид­

ные тельца, которые при более тщательном н аученип 

оказались принадлежиостью самой спеды.
5 7-5 6

Л очес с сотрудниками (D cch ez , s h ib i y  a . M ills
б I  - Б Б

Docnez, M ills  я -Kneeiandj посвятили ряд р абот

изучению > 001 common c o ld  а ИИ отбо­

ре больных для получения вируса насморка авторы руко­

водствовались следующими симптомами: наличие острой 

инфекции верхних дыхательных путей с профузншя ка тар-  

рал ьн шли явлениями без аллергического ринита и поло­

стных заболеваний. Авторы подчеркивают, что насм орк  

в основном отличается от инфлюэнцы отсутствием лихо­



редки. п11ри отборо больных исключались гриппозны© 

варианты, т .о .  больные,у которых наблюдалась лихорадка"

П 1929 г .  авторы поставили опыт за район ия о б езь -

ян вирусе common coin  • ы  . »i iotj .

типичным насморком фильтровались через сьочи Берке-  

фельда V и инсталлировались в нос чел о веко обозным  

обезьянам. Сабололи 3 обозьяны из ri ; клиническая кар­

тина болезни обозьяк соответствовала человечески Г. 

Авторы выделили из “ильтрата носоглоточных смывов лю­

дей и обезьян грамотрицательных анаэробов, которых 

они склонны были отнести К Bact .pneuiuoslntes Олит- 

ского и Г эт са .

Ь 1900 году то яе авторы поставили большой опыт 

на обезьянах, 447-» случаев удалось вызвать заболева­

ние у волонтеров и обезьян при заронении фильтратами 

смыва носоглотки от больные насморком. Мак и в рабо­

тах по изучению инфлюэнцы оказалось, что фильтраты 

смывов носоглотки от здоровых людей в V5/J случаев  

с одержал и фильтрующихся анаэробов. Иаким образом роль 

этих анаэробов была признана необоснованно” в этиоло­

гии насморка.

Следует отметить, что при работе, как с волонте­

рами, так и обезьянами, авторы соблюдали всевозможные 

меры предооторомности, чтобы гарантировать внесение 

инфекция извне.

Волонтеров помещали в специальный павильон при 

госпитале. Комнаты предварительно мылись 2 /  лизолом 

и проветривались 24 ч аса . Jfroflti принимали ванну и н а-



довали автоклав ярованную одежду. Пища, вносившаяся в 

изолятор, подвергалась стерилизации по перо возмож­

ности. 13ход обслуживающего персонала был сведон до 

минимума. Вс© лица, соприкасавшиеся с волонтерами, 

снабжались песками, халатами, перчатками, галошами и 

прочими предметами индивидуальной изоляции. Волонтеров 

помещали в изолятор за 5 дней до предполагавшегося 

опита, заражение проводилось но следующей методике. 

Людей клали на спину и накапывали в каждую ноздрю по 

X -  1 , 5  куб .см . маторьяла, подлежащего испытанию, и 

таком положении их оставляли на г -si минуты, затем пе­

рекладывали лицом вниз на X минуту.

В и 33 г . г .  авторы сообщили об успешном

культивировании вируса common eo lfl на тканевой с р е д е .  

В 1934 г .  им удалось культивировать вирус инфлюэнцы. 

Активность культур испытывалась на полонтерах в усло­

виях вышеописанной изоляции.

Интересно, что при заражении людо :̂ культурами 

вирусе common c o ld  наблюдалась картина о- 

тального насморка, которая почти ничем но отличалась 

от естественного заболевания. При зара- он пи волонте­

ров культурами вируса инфлюэнцы чаще наблюдалось сла­

бо выраженное заболевание, которое, по мнению Гаагена 

и l.ayepa, скорее напоминало насморк, чем инфлюэнцу, 

'юлько в редких случаях развивалось заболевание, ко­

торое по CBoei. клинической картине соответствовало  

гриппозпому.
Хаким образом опытами Дочоса с сотрудниргами било



г ь  -

установлено, что, как от случаен насморка, так а от 

случаев инфлюэнцы удавалось выделить вирусы в культу­

рах . Поведение этих вирусов в культурах у'»зы ваот на 

!ix близкое родство.

После того как Смит, Эндрюс и Лемдлоу выделали 

вирус челоьочоскоП индлюэнцы на хорьках, они сделали  

попытку выделить вирус common c o la  на г;

Авторам не удалось вызвать заболевание хорьков при за -  

рааения смывами носоглотки от больных насморком. на 

основан in  этого бшю сделано заключение о различной 

природе возбудатело'] обоих заболеваний.
137

Нобль п НреИнард ^й'оые а . B ra in a rd ) .указывая 

на родственность заболеваний насмопком и инфлюэнцей, 

повторили опыт Смита, Ондрюса и Дейдлоу. Носоглоточные 

смывы от 40 больных насморком были тт л О /  и л ьтр о ва н ц ч е -

w орькам иитра-

назально, у 4 из 12 хорьков бьло обнаружено заболева-
9 О

ние с под еыом температуры до [0 4 ,1  в 

носовой секреции через 24~72 часа после заражения. [Гро­

ме того у 2  хорьков наблюдалась сонливость и сл езоточ е­

н ие. Оказалось аоамо^ым перенести заболевай не с боль­

ного хорька ;,а чсло«ока путем заражения не ,ильтрованнш  

носовым смывов. После ив грананального введения этого ма- 

терь;ьла у одного из двух волонтеров било обнаружено з а ­

кладывание носа с легким выделением слизи в течение 

часов. Попытка перенести заболевание от больного хорька 

-:а здорового окончилась неудаче'’ .

Таким образом по данным Нобля я БреПнарда хорька



оказались достаточно чувствительными к вирусу насмор­

ка, чтоб?' у части из них нояно било вызвать |  И» 

ментальное заболевание. В то же время безуспешность 

серийного переноса зоболевая ия от горька к хорьку 

указывает на непригодность это" модола для выделения 

вируса насморка
1 0 8

> И (Hyde a . Chapman) пытались уста­

новить на лабораторных животных различие возбудителей  

насморка и ипфлюаицы. Пользуясь одинаковой методикой 

при изучений обоих возбудителей, авторы ответили р а з­

личное поведение вяруоов при попытке ах наделения.

Им не удалось пассировать па хорьках и длитилъно куль­

тивировать на курином эмбрионе вгрусы от больиых н ас­

морком я спорадическим гриппом. Там не менее удавалось 

заразить хорьков фильтратами стазов  носоглотки от 

больных с резко выраженным гриппом и культивировать 

вирус в течение продолжительного времени на курином 

эмбрионе. Авторы но разрешили вопроса о единстве ви­

русов насморка и гриппа. Их выводи сводятся к тому, 

что вирус логко адаптируется к животным и размно?пет­

ел на курином эмбрионе, если он взят от случаев р о з-  

ко выраженного заболевания во время вспыики значитель­

ной суровости .

Как видно из излокепного, некоторым исследовате­

лям удалось в-. . > вируо common c o in , некого р:. о с

торы могли только доказать л*о существование, но никто 

не идентифицировал его  с вирусом эпидемичоско ипйлю- 

энцы.



Изучение Гриппозных эпидемий с точки арония выде­

ления вируса но методу Смита, индрюса и Лойдпоу приве­

ло многих исследователей к необходимости дифференци­

альной диагностики гриппа от сходный заболевай и;;.

)Т -Г ар р и с, Эндрюс и Смит предприняли большую 

работу по изучению вируса эпидемичоской ин'^люэнцы в 

Англии в I9C6-37 г . г .  D этот период авторы наблюдали 

в окрестностях Лондона вспышку лихорадочного заи олоза- 

ния, по своим симптомам напоминающего инфлюэнцу» ч.або- 

леванию 1гредшествовало недомогание в течение посколь- 

ких дне", озноб и головная боль, затем развивался ка­

шель и насморк, мышечные боли, под ом температуры, ко­

торый дорнллся от 1 до 0 дне!!. В феврале 19 J6 года 

такая вспышка наблюдалась в ;.ульвиче; в мае того ке 

года в MoTBej ч - Че Скул*

Do все^ указанных местностях авторы изучали клиниче­

скую картину а эпидемиологию заболоьания, проводили 

исследования патологического ш тзрвлла от больных с 

целью выделения вируса, исследовали сыворотку крови 

больных на с с тел против вируса инфлюэнцы,

как в остром периоде болезни, так и в пориод рек он па­

леоцен ции .
Попытки выделить вирус от случаев зтого забол е­

вав ия оказал не ь без ус nouti ыы и } изучон ио сыьор о ток цри— 

вело к мысли о том, что данное заболевай ио по имеет 

отношения к эпидомическому гриппу вируса о Г. этиологии. 

Авторы озаглавили пту часть свое!] работы, как и а б о -  

леваиия, сходные с эпндемичоског инфлюэнце!!"* Они



ттредлонили называть эти забег >ван ня лихорадочный и 

( ^ f e b r i l e  c a t a r r h ^ 1)

n orИИ.

То пс авторы наделили григгттоэинй вяруо в 40

случаях в кон но 1936 п, м в 19ч 7 г .  лр^ заболевания,

котопое по с воо" клинической картине очень неаначи-
Это

тельно отличалось от только что описанного* заболе­

вание наблюдалось татгге в окрестностях Лондона 

и носило элидемичеокий характер, начинаясь внезапно, 

без продромального периода. В противопологлность ра­

нее описанной вспышке ^лихорадочного катарра", при 

которой не удалось наделить вирус на лорьках, авторы 

считали, что «заболевание 1936-37-г «г. идентично с

истинной эпидемической инфлюэнцей", так как удава- 11
лось выделять вирус в большинстве исследованных слу­

чаев.
Т 73

^рвНО 1C ( P r a n c i  s )

изучил большую эпидемию инфлюэнцы, в точение которой

ем у но удалось выделить вирус. Автор но обнаружил

так*со повышения титра антител в крови переболевших

лоотив випуса эпидемической инфлюэнцы.
102

ЛоосФодл (Horafal l ) в 1940 году не 0Р В!
лить вируо от больных во время большой эпидемии

инфлюэнцы в Северной Каролине. Автор констатировал

о т су т ст в и е  специфических антител против вируса эпи-

дэь. :ч>; ■ : ? .  . о». . >отко рсн:онвалвеЦентов .
15, 16

Омородинцев подтвердил наблюдения выио-

опвеанных аато^сь относительно безуспешности выделе-



кия вируса в течение некоторые ьопш ок заболевания  

гриппом. Лихорадочные катарр]

Смородинцев рассматривает как ьопшни простудных з а ­

болевай я!’ н связи с переменoii погоды uoc;io; ли осеньь,

. .

до?зил называть сезонным гриппом” заболевания, при ко­

торых не удается выделить из носоглотка больных н я ш -  

кого другого возбудителя
соответствия с яоменклатуроП английских я американских 

авторов Смородияцев называет ^эпидемическим гриппом" 

только такие заболевания, пря ’•готовых легко удается  

лить s i  )ьках или иышаз .

Повидимому автор tie делает различия меяду поня- \  

тиями эндемически!! грипп” , спорадический грипп",II **
common c o l d ” , - ^рв (ОЧН! в Кб

И

сезонный гряпп” .н 9
. > то не время, по данным Дробышевокои , небольшая 

час | апом в межуиадемячеекий период,

является резервуаром хранения вируса. При обследовании 

дыхательных путей Л.> больны д. ьо время вотшыки себояно- 

го гриппа автору удалось в одном случае выделить вирус, 

патогенный для хорьков и мышей. Анализом азмонеьня 

концентрации микрофлоры в верхних дыхательных путях у 

остальных \Ъ больных но удалось док азать , что в оз­

будителями эт о ” вспышки являлись палочки ii с:' ср а , г е -

итические стрептоко! жокки. А делает

заключение, что подавляемая маоса так называемых 

гпиппоаяых заболевании в менэпидемическиЕ период имеет



другую ЭТИОЛОГИЮ.

Deo авторы согласии с тем , что весьма затрудни­

тельна дифференциация эпидемической мнглюэнцы от дру­

гих острых эпидемических заболеваний верхних дыхе.- 

телышх путей. 7&к Стюарт -  Гаррис, Эндрюс и Смит
IB6

( s t u a r  t -нагг 1 s , Andrewes a .  S m ith ;  в результате 

изучения инишюэнцы 1336-37 г . г .  пришли к выводу, что 

^полная дифференциация эпидемической инфлюенцы явля­

ется трудным делом, если иет большой эпидемии" и что 

нельзя претендовать на то , что выявляется резко  

очерченная картина вирусы ого заболевай ия"... ( Возн икают 

затруднения в случае легких <*,орм с немногими или пло­

хо выраменными симптомами и тогда совершенно нельзя  

быть уверенным в диагнозе" .

По этому гте вопросу в весьма иронической форме 

высказывается Гринвуд б своем определен ии эпидемиче­

ской инфлюэнцы: нУпотреблен по термина в медицинской 

гтектчке вполне согл асуется  с методом одного цинично­

го натуралиста, который однажды дал мне объяснение по 

поводу то го , как отличить ворону от грача: ооли Вы

видите трех или больно, то это грачи, если только од­

ного или двух, то эт о , наверное, вороны"",
72

Френоио ( i r a n c i e j  7 г .  так охарактериэо*

вал положен не вопроса о терминологии: Йнфлюэннд,

прежде в сего , клинический и эпидемиологический синдром, 

который принимает различные размеры в эпидемическое 

время. Клиническое течение заоолеш ния индивидуально 

колеблется. До сих лор под названием инфлюэнцы подра-



оваегс ляне забо;

миологи различают три формы: эпидемическая* пандемиче- 

с гая и спорадическая иифпюэннд. .линицасти тдудятоя  

иод ди^^рен  цаалънш диагнозом между простудой [ common 

c o ld  гриппом /эпадеыическоП инфлюэнцей/ и tin .лозш не­

подобными заболеваниям и"»

Б I‘J40 году била образована комиссия из английских 

и американских исследователей» основоположников вирус-  

. 1 оГ-1 этиологии гриппа, которая предложила новую номен­

клатуру заболевай и", днагн осцируемых, как ив'ятонца. 

j  состав  комиссии вошли работники Рокцеллеповского Ин­

ститута в Ныо-Иорке, ..орсСолл, Леннетт п Рпипрд, и а -  

ционального Медицинского Исследовательского Института 

. . ■ ;v • тюарт-Гаррпс i H o r s f a i i ,  Len-
105

n e t te  a .  R i c k a r d ,  Andrewes, Sm ith  a .  S t u a r t - н а г г 1s )

комиссия предлоаила навивать клиническс ин.-люэн-
*

цеп заболевание, при котором не бия выделен «прус эпи­

демической инфлюэнцы, но которое но своему снмптоиоком- 

плекоу ничем но отличается от эпидемическое ан лтоэнцы. 

ойболоваиие, при котором был выделен вирус, идентич­

ный с вирусом Смита, ондрюса и Лейдлоу, получило н а з­

ван ио инфлюэнцы А", комиссия предлоаила название
ft

вируса А” с цолыо оставить открытой широкую дорогу 

для описания новых вирусов, которые оказалась бы при­

чиной гриппозных эпидемий невыясненноП этнологии.

■’.ели таковые будут выделены, комиссия предпоггпла име­

новать .их ^вирус янлюэнщт II, С и т .д ." .
i’s© появилось несколько описан и" болоо пли менее



значительных эпидемии инфлюэнцы, в основе которых 

леш л новый вирус ивфшоаицы В” »“ ~ V6
to ( jfranci s ) ц ДОТ 

то в Ирвингтоне наблюдал заболевание, сходное с  

эпидемической инфлюэнце*?. Однако» енволоткп воль­

ных в остро" стадии и по время рекой валесцепции но 

показали повышения титтю антител в отношения ви ру­

са  :■ (Ической ИНФЛЮЭНЦЫ P R -8 -Вирус гтгось

выделить НЗ СМЫВОВ носоглотки от типичных больных 

методом интраназального запанения мышей. i одном 

случае /С>о.»1Ы1 о, Ля iLeej /  бгло получено легкое  

заболевание у хорьков при интрамазальном as район и и 

НОСОГЛОТОЧНЫМ СМЫВОМ, эмульсия ИЗ НОСОВЫХ ракОВЯН 

и легких этого  хорька была пассирована серийно но. 

свош1х животных, а хорьков наблюдалось заболевание, 

по с  вое Г. 1У1ИН ичоскоИ картине сходное с ил т ш  е . 

После нескольких пасса*«з; вирус был переносен па 

мышеи. >ыделвннн1? таким образом пвирус J ч" отгазал- 

ся  но идентичным с {’« н ее  наученными вирусом и янглю- 

энцн А. Автор предложил считать этот птамм вирусом 

ИНфШОЭНЦЫ Т',1Ш В.

13 январе 1940 г .  в пго-восточной части CJ::.A . 

вспыхнула эпидемия инфлюэнцы, при котороП таv .n  

наблюдалось повышение титра антител только т* вирусу 

Ли, по не к вирусу pr-8 .
.

била ретроспективно диагностирована -ренснсом, как 

инфлюэнца Б на основании анализа сохранившихся сыво-



роток oi' больных в острой стадии и в стадии рекоива- 

леоцеиции. . лч1 сыворотки дали ясное нови* юн ни титра 

при испытании против вируса Ли, но но против вируса 

рк-е .

ш ло производимо аналогичное исследование сыво­

роток от пациентов, перенесших заболевая пи инцлюэнцы
Зти

в Запади ой Индии в 1940 г .  сыворотки .сакш нейтра- 

ливовали вирус Ли и не неНтралиаош p k - s .

'Айкни образом, оа короткий срок удалось просле­

дить несколько вспышек инфлюэнцы В.
76

шей работе i g r a n d s  )

водит дифференциацию инфшоенцы А и инфлюэнцы па 

основании реакции фиксации комплемента.

эльдер, ван * и ван Коллен i r n i d e r ,  van
13Я, 133

den Berg en van K ol ienj  во время ЭПИДОМИИ

среди солдат в гарииаоно Гронинген выдел пни вирус 

инф люэнцы. При серологическом изучении штамма оказа­

л ось , что он принадлежит к типу инфлюэнцы .

Z-Q-fiBBS

забрлеш ниях_5ихатольиого т^а кта _ _ ̂  -2 !93ё LL 2 _мше g .

iipowe перечисленных вирусов, имеющих прямое о т -  

ноиение к вопросу, описаны вирусы первичной пневмонии 

новорожденных и взрослых, а такш  фильтрующиеся возбу-  

дители, связанные с заболеваниями дыхательных путей 

у людеп и мышей.

И 193'/ г .в  отделении дня недоносков одного из г о с -
30

ПИТало i: ,!«•: 1 \ iu’ii.' (Adams) )Д8Л ОПП



мао легочного заболевания у новороыдеипых. a покры­

тии трупов омертнооти/ автор о<5иару. ли: цнтоглаа- 

мй т ячеек но тельца -  включения в бронхиальной эпято- 

лии.  ПосмертнггП матерьяп /легки® погибших лоте**/ был 

передан jpeircису, который сообщит, что попытка выде­

лить вирус оказалась неудачной. Сыворотка хорьков, 

зараженных этим матзрьяяом, не нейтрализовала вирус 

инфлюэнцы. Автор уверен в вирусной этиологии этого  

заболевания на основании контагиоаности, видовой и 

тканевой специфичности агента и наличия телец-вклю­

чении. От им автор установил только вирусную природу

заболевания, но но демонстрировал вирус.
16»

J  ир (1 лорсфолл I weir a .  u o r s f a l l  ) с 00 и ИЛИ
от вольны*] взрослык 

, т  (гшщщшщ' ей %
Ш ф Ш Ш А  - . :..

к группе вирусов инфлюэнцы опровергается опытами пе­

рекрестной пмыуниаации.
0 8

^nerztoerg; , iHerzterg
1 00

u . Gross )

вое про извод илась путем последовательного ттотуэцоео. 

при янтраназальном заражении животных, Исходным ма- 

терьялом для запа гения мытае?» служили смывы г’осогл от . 

ки от больных насморком и инфлюэнцег. иоабудитоль

V ,

на хорьках но удалось. Горцберг п о л з а л , что фильтруго- 

ци ся возбудитель пневмонии мыши доступен для изуче­

ния под : ц;'осконом, Автор представил мик ю .отэг^л^аи 

альвеолярного эпителия с эпицеллюлярным расположен аем



В08буДй9Ш1Л В ВНДв СКОПЛОППГ КОгЖОЯЛОЗ* Ой ПЛИ̂ ЯСЛЯвЧ?
'• Т? - г о Pt* It. i •..■ ' .. Hj U.. ’.Co i уд л -f •’З-

вяв» л* о с глоткам я» Опыте им ш

шшуыавацыц шшв  15 бшго доказано, w e  варус : пряже

- 1 l.i V.* J  С U Li t i i * JV-1 I - 4Li *

<..* C! -.];!) vC.. -Uj-.LiU [)U jCSli 1.*- ... .

паруса, ш.;-.;*/!.'iiii-i-;a ..^ь .с o;i: 1

огшзд по шлдадо.. j:i uncw t-a^hOi’O вируса аа .^ а т с  ъяого

*- ; '̂ 1К <l'Ll О ‘a* ЛЬ 44 w ii 1 iii t. a

:‘T-' » ' .... J  .; (Dochez, M i l l s  a .  M u l l i -
66

lcen ) . j. ... . . . v i ...............   . ; ,

которап подобно вирусам ннфшаэвцн пасоародглся на этих

випоФних* С’ТО? вирус бгл нейтрал aaoaati к с ко? • :с.?п о -

.альн ш з челоаочоекяиа енвечоякомя я о .:: с : ? тавогряп-

•  . • _

ляп у спои Фан;: ого пгп/ус.; ори заболевая ая* п ’0 ",ст ? ото-
•"-■ :■■■• ч г: . г ,  ■ с - •.", •. • . . -  '-■--•j ■••

VC он чолое: чоско;! г». 'яижг.йь
а I u or don, jrreeman a . с lam-

81
Pu  > J . .'■ ... . .  ;• ............

нейтрал наовался сшоротком против вируса .. .. . : ; о; 
Ш у к ж я ц ц *  Авторам но удалось уставовить ого пдеатяч- 
.. аащ» с aii«oon*iCfta».i :̂ i/.ii>yuO« очеса»

. . . .  л
этаолог ячее пая роль ii. егк ^ р овск ой  полочка гриппе 

подверглась сонауп по.

15: огочнолеолден впитала баяа ,ошаа;;а . о:::,:;оз- 
кость фильтратов покроти юва от



Однако последователи вирусной этиологии. rounm  долго 

поисках методики для выделен
\

О ткры в МО LiOnOi.1 EClpyCQ СВИНОЙ ИИфПЮЭНЦИ ..аТОЛКПу- 

ло неелодо т тело и па мысль о биологическом сходство
f

обоих вирусов на основании сходства клинической ке.оти- 

ян заболевания свинеП н лмдеп.

Б 1933 году Смит, Сйдрюс и Лендяоу р азр аботал и  

метод выделения вируса человеческой инфлюэнцы на хорь­

ках, а впоследствии и на мышах. выделение вируса на 

чувствительном кивотном сыграло решающую ”>олъ при изу­

чении этиологии эпидемического гриппа.

После т о го , к а к  исследователи стали располагать  

методом выделения вируса на хорьках и других чувстви­

тельных ыивотны*, удалось ди^/еренциро^ть грипп, при 

готоро.-j легко выделяется вирус, от гриппа, при котором
4

попытки выделения вируса остается б е з у с п е ш н а .

Кроме вируса ин^иоэпцы А, идеитипуицир01ги н и г0 с 

вирусом Смита, о-ндрюса и 1ердлоу, выделен новый тип 

инфлюэнцы .>. Сделано предположен не о существовав и я мно­

гих типов инилюэицы, возбудителями которые являются пр­

описанные до сих пор вирусы.

Возникла новая проблема этиологии ив “яюэнцеподоб- 

ных заболеваний, при которых ко удается выделить вирус. 

Быть монет в эту  гпупну забологанп" вкраплены случаи  

иж-лтоэяцы, которые не могут быть идентифицированы и з-за  

отсутствия подходящей методики, гюзмомно, что хорьки и 

мши но шиш  о!’ I огелью для вы деления в и -

.



р а б о ту  по усовершенствованию лштодаки культивирования 

вирусов  для того , чтобы расшифровать группу инСлюэпцО' 

подобн т  за бол о ван и н .



-  за

i  j: a t  а П. Ы Ш лШ Ш и .ЫмОТЛп JiSP./JA rlV. iOf- .

i . _ иод 114m  ..„ч асти ц  виэдоа .

биологически©  св ой ств а  вируса гр и п п а , т , о . ог о  

к л асси ч еск и х  штомыов типа инфлюэнцы А в оестор он н е и зу ­

чены в л а бор атор и я х  различных стран с в е т а .
ev

ЛЬ'.СП’Г, ;пдрюс И Танг ( E l f  ord , Andrewes a -Tang ) 

определили величину частиц в и р у са , пользуя сь  г т д о к ш ю -  

выми мембранами различно*! п о р и ст о ст и , (.трус проводит

, . и задерж и  

брамах с порами 0 t 14ji Авторы сдел ал и  вы вод, что вели­

чина ч асти ц  вируса должна н аходи ть ся  между т и  п

Работа п р ои зв оди л ась  с  штаммом ws, адаптирован я им к
1 8 8

ПМ. Асуруми И Ога,а , a (Tsuruml  a .  Ogasawara ) 

получили в м азк ах  на мышиных л е г к и х , зараш нны х виру­

сом инфлюэнцы, элементарны е т е л ь ц а , расположенные в н у т ­

р и - а в н ек л ет о ч н о . Р азм ер  их авторы определили i ,... -

•' - _Qth о и ен ио _ к ичосклм^ п_лим н ч е с к ш  а гел  т а _ .

L-йрус гриппа неустойчив . Си бы стро п о ги б а ет  при 

комнотнoil температуре, ецо бы строе при нагревании до 

5'.i° G. Но Лейдлоу при этой  тем п ературе вирус погЕ:о*аот 

в теч ен и е I ч а с а . В г>о; глицерине гассакныП вирус /л е г ­

кие зарааонпкх вирусом ш да'! или х о р ь к о в / сохраняется  

едел ь. В высуаенном и зеиороиенном состоя ­

нии он сохраняет сноп вирулентность неопределенно дол-



гс • vj -*!'■!. Отюг* .’-l a i s t u a r t - u u r r i s  ) 

случай протереть активность вируса, которн:! был хтсу- 

шен в вакуум-эксикаторе и пооле двухлетнего хранения 

при U оставался еще вирулентным для животных.

Островская, Чалкина и Ояехпевич * считают, что 

вирус гриппа менее устойчив к химическом агостам , чем 

гомолитичоский стрептококк.

Особенно неустойчив вирус о т в а л е  л к высушива­

нию при комнатной темпероторе.

При облучении ультрафиолетовым светом вирус по­

гибает в ХО минут /Гааген и :,1ауер/,

Ксть указания, что физиологический р аств ор  губи-

1 StU-
185

a r t - H a r r i s )

русом ткань животного в бульоне, разведенном Гипполо­

гическим раствором. Другие авторы рекоменду 

будьом для приготовления вируоной взнос п.

формалин инактивирует вирус в разведоиия А: /Р-0 

или iiiOOOO в течение короткого времени.
ISO

( S to ck  а • i ’ran c 1 s )

тивируюцее действие мила и наличных органических кис­

лот на ви щ . аибояев эффективными ока.-ллись

»
Те ид авторы  определили стаби л ь н ост ь  вируса инфлюэнцы 

ии Ш . зирус с о х р а н я е т  св о и  ак ти в н ость  при 

концентрации водородных ионов ?. п р едел ах  от  '/#0 д о  9 , 0 .



J J s . . .   ................................................... ;

£  вирусу ЯНСОЛГОЭП JXU

iDqk угизывалось выше далеко но вое виды лаборатор­

ных животных чувствительны к вирусу инфв мэнцы. первые

вирус человечески; инфлюэнцы быя выделен на хорьках
XV V

Смитом, Эндрюсом и Лендлоу . При интрапазальном зара­

жении смывов носоглотки от грипиоэных больных у хорьков 

обнаруживались симптомы инфмоз! 

нием людей• iipn заражении свених хорьков эмульсией, 

приготовленной из носовых ходов и легких хорьков,, уби­

тых на высоте болезни, ин^лжция переносилась в серии  

пасса‘.оП на леощэедоленно длинном ряде ьшвотных.

ЗГосле т о го , как вирус адаптировался к хорькам 

удалось перенесте ото заболевание на мышей. Авторы ука­

зывало, что различные ыта.лмы вируса требовали различно- 

го количостза предварительных пасса ип на хорьках преж­

д е , чем удавалось вызвать заболевание у м ш о” .

Ьирусппо заболевание у мныеГг представляет собоИ 

первичную пневмонию, при которой не оо’мечается потчлве- 

иия верхних дыхательных путей, Легкие мышей, погибших 

вследствие западания вирусом инфлюэнцы, увеличены в 

о б ’ еме, имеют вид сплошного опеченения и цвет оливы с
М

. чол по краям. . л 'чаях час п о-

• •

смертью, у убитых мше гея очг. ) поранения,

занимающие иногда целые доли л егк ого . Пораженная ткань 

имеет цвет сливы и резко отграничена от нопшигъкпй п<--



ih 08 ткан .a* Ho . эл .:-- 

пв вируса. Анг > авторы < »ют

четырьмя крестами /++++/ поражения юсйой г е т а -  

тизацнеП легких; тремя крестами / ьи-/ гго.'. ;эния, з а ­

нимающие з / l  об*е?;а легких; двумя крестами , ь/ отме­

чаются поражения половины всего об*ома лёгких и одним 

крестом /+ /  - участок поражения, занимащйй l / l  об ’ома 

легких.

Ка основании величины поражения легочио3 ткани у 

мышей при интраназальном заражении различными дозами 

вируса разработан метод его титрования, определения

, За S длм

мают наибольшее раоведение вируса, содери щ ееся  в 1

, ,  которое вызывает смо j шо у 50$>
янокулированных мышей. Обычно пользуются 1 0 -ти кратны­

ми разведениями, ja p y c , адаптяроланиый к иш ам , еще 

обломает активностью в разведении около Ю

но наблюдениям Лейдяоу, Смита, ;идр.Х)а н^Денкипа
118

( L a ld la w ,  sm ith ,  Andrewes a .  D u n l in )  , ’МОродинцв-
15 из

ва , работников Московского :-петитута иг .Мечникова

и других ткань мншиио] згкого, поражен............................ ,

бактсриолпгичес кп стерильна. Однако отн .о авторы от­

метили, что эмульсия л егк о го , растертого вместе с
Прито се в г

, ока ib нестеридьног .^Наблюдался

Р

, ых путей*
сти бактерии моано вц»дол пть такгле из .ал'.пых легких, 

растертые . О тологического значения



ути бактерии ;е имен®, но ной серийном пассировании 

иефИЛЬТрОВйПЯUX ..ЦШ1Ы.: ЛиГКНХ ОНИ МОГуТ/ЯаЛЯТЬСЯ при­

чиной а б сц ессо в . Ь виду а-. го 1цюдпочтп:^ч..по пользо­

ваться уильтраташх шулвоии л егк и е. При филь­

тровании чсроа свеча ^ор;:ич'^льда, пластинки wOrTi# и

I 8 *
i, [JtiV Г .  OQilCUC J  а э д и ш я  I F ranc  i s  a .  Magi 11} 

сообщили о н еп оср ед ств ен н о й  п ер ен есен и и  : inyca инфлю­

энцы от  человек а на мышей. Полив

интраназально цонтрифугатом с пива носоглотки от двух 

больных инфлюэшюП. "1 течение трех копыт, да с сане П но 

о ь  никаких поражений в легких у убитпх мышей. 

Тем по юное било доказано присутствие вппуса в л ег ­

ких отих мыаей, поскольку б:ла обнаружена эксперимен­

тальная инфекция у хорька, аарашнного такими легкими. 

На четверто:! пасса«йо в легких мшоц были обнаружены 

очаговпо П0[л:;еиия» смертельные лора иен ил со  сплошной 

гепатиаациой лег очи о Л ткани установились с шестого 

пасса:.а . После итого вирус совершенно адаптировался 

к мышам, впаивая смертельную ш ош он ни .ч. , день

после ивтраназальиого зв,%.:-юння* 1ывчныП вирур так we,

-

д около вые мембраны и н ей тр ал и зов ал ся  гриппоааой  иымун- 

IIог оы вороткой . Зыдолоние вируса ч ел ов еч оск сп  анфлюзн- 

цм на мышах обычно св я за н о  с б о л ее  пли /о н о е  дл и тел ь ­

ны) пассированием  до появлении первых п !:з: п гов  э к с п е ­

риментально I! инфекции.
168

п I shope ) ь г,'.кус под л о г -



ггшл эфирным наркозом  для бол во уо пеан ого  и н тр аи азал ьи о- 

ро зараж ения х в» П озднее Сын?» ойдрюо и Лвйдлоу 

применили о т о т  . етод- при и н т^ л а за л ь н о м  ;..ара:-«jbи о мыиеП

...:  ... . ©которые нсол едов атвл а. возражали

против наркоза, указывая на т с , что он провоцирует р е­

спираторную пыовмоаш), Однако опытами ’зкарда а рен-
157

I R ic k a r d  a .  F r a n c i s  ;

котлзация на играет существенной рола в развитий сп е­

цифических легочных пораиениП у мышоИ. :.лэпзрь вес ис- 

следователи пользуются эфирным наркозом пр-з is; трапа- 

вальном заранееин хорьков и мышей вируоок инфлюэнцы.

j  мыией отсутствуют поражая ия верхних дыхательных 

путеГ; при экспериментальной инфяяэп це, у я их tie наблю­

дается насморка и т и л я ,  специфическая пгчтлсс разви­

вается только в легочной ткани. Практически моей о очи-

тать , что вирусная пневмония милей по контагиозна.
ос

( E a t o n ;  , специально исследовавмяП -этот 

вопрос, получил п вкоторых условиях контактное за ­

болевание у свежих глине Г . /контактная ап згцая обнару­

живалась лига» на вскрытия.g  убитых, на вид здо] 

мышей в виде незначительных очагов поражения логочной 

.

ыей никогда но удавался.

оке лерамен тальиа л работа и а щьюх имеет свои 

преимущества. */ /.ааовизна и доступность этих ыцвот*

. ..I XI С - ГСЯ 1 их б а п И Х б *8 п . :-

моней ия каких либо особи-: мер изоляции. ' ‘сновным подо-



статком  опытов на минах я в л я ется  о т су т ст в и е  общности 

симптомов забо л ев а й и я  у эти х  кивотних с  заболеванием  

челов ек а*  Б этом отношении эксперим ентальная иг ^пюэнца 

оьков г о р а з д о  у б ед и т ел ь н ее*  р о с т ь  нммуио-

л о ги ч еск и х  реакций у мш и , хорька и ч елов ек а и опытах 

с одним и том ш  вирус ом прим иряет и ссл ед о в а тел я  с 

этим основным н едостатк ом »

, )альк01 1ч , е
4 7

( Clamp i t  a .  Gordon ) ШДОЛИЛИ ВИрус ОТ ООЛЬПЫХ ИЖдЛЮ-

энцеП так и е но п оср ед ств ен н о  г а  мышах.
6 8

t E l i c e i e s  ) ' г о -

л о в еч ест о !! инфлюэнцы на п о р о с я т .
172

( Shope а . л т а п с Is  )

Опыт Ольк ’ тел , что б е ­

л о е  р ев к о е  забол ев ай п о  п ор ося т  получалось  в р езу л ь т а т е  

ком плексного зар ав ен и я  вирусом ч ел ов еч еск ой  им ягоэнцы 

В комбинации С Haemophi l us  i n f l u e n z a e  s u i s  ИЛИ С н • i n ­

f l u e n z a e  P f e i f f e r l .
1, Z

А гапов сообщил об успешном п ер ен есен и и  виру­

са  ч ел ов еч еск ой  инфлюэнцы от мышей на б ил: .л и серы х  

крыс •
182

. ■ ( S t u a r t - a a r r i s  )

вирус ч ел ов еч еск ой  инфлюэнцы» адаптированны й к хорькам  

и мышам.

Бел?» и китайская ласка ок азал и сь  чувствительными
. 186. 

чо нечоскоП пги л<оэн;ш /'Ганг ( Tang)  / .
12

С огласно данным Л озовой вирус ч е л о в еч еск о е  теьрлго- 

эпцы т о т о геи ен  для белых к р ы с , кош ек п хомяков*



I IO
O' " г ■ ’ я : ( Uc in to s h  a .  s e ih ie  ) п учи­

ли тн>лг>'’’телъные _ оезультатн пои заражении миаэ", хорьков, 

кроликов, горских СВЙЯО»-* И ПбоЯЬЯН вирус Г ' ,  ВЗЯТЫМ непос­

редственно от человека.. Одна го опясаг? яе вируса, с кото­

рым работало от а авторы, вызывает cot шоп по относительн о 

ого идентичности с вирусо?» инфлюэнцы. Автор:.: . одном слу­

чае назвали вирусом инФлиэнцы ан аэр оба , выделенного пмп 

in  v i t r o  H a r t le y

ияьтрать эмульсии легких человека, погибшего от грш ш оз- 

IIoii пневмонии.
>ф ( Det tw in e r , Hudson а . 49

W o o lp e rt )
при изучения чувствительности поре г их свинок к вирусу 

инфлюэнцы нааши, что вирус размножается только в н е зр е ­

лых плодах «орскоС свинки при интрацеребпально;■ за р а я е-  

нпи их через стопку натки.

После того как вирус был nopei:cccn с тгеловока па 

хорьков п мш ен были сделаны многократные попытки обрат­

ного аара-' >Р.|1л человека вирусом, адаптированный к этим 

пивотнш . Вооб ■ ; гогштки привел;] г: отрицательный р е­

зультата?:, хотя отдольп;;о авторы указывали на полонитель-
10

ные аи заражения. Так, Омо (ев л зрг ингаля- 

пн лпульсиеП вируса, адаптированного п хорькам и мышам, 

геров* L> <&,j случаев были обнару-'х-ны отдельные 

симптомы эпидемической игп,люэнцы.
I  79

JiiUT и С?; харТ-Гйр^ИС t Smith a .  S tuart-H arr i s  ) 

описали лаиО| л  торное заражение ин(*люэпи,о;;, случившееся с 

однHit из авторов. ^0 время ош.та больно!: хорек чихнул па 

автора, после чего тот заболел типичной шйл:)эн...еп.



(Andrewes)

тов при искус с тминном aa юыении лидо...

По мнению Ш м он а и ..ауара ьо время пассирован ия 

iia животных происходит таксе ослабление -.J изволение 

вируса» чти он перестает бить вирулентным

Таким образом несомненно чувствительными к виру­

су  человеческой ижяюэнцы являются хорьки, дам и, по­

росята, крысм, ени; нечувствительными, по пион им боль­

шинства исследователей, считаются лошади, кролики, ко­

зы и морские свинки.

Интересно т о , что при таком разделении человека 

скорее монно отнестн к нечувствительному или малочув­

ствительному виду. Доказательством этого по faai").jy л 

jlayepy служит т о , что даме прямое за^ямшяа пльтратом 

смыва носоглотки от больного человека к лдолоеому в 

опытах доч еоа , маяльса и Книд он да o o c n e z ,  ы п э  а .
65

K nee iand  ) - удавалооь не во всех случая*, а воспроиз­

веденное заболевание лишено о'ил о многих сволств, харак­

терных для естественного заболевания, например, кои та -  

ги озн ости . Невидимому естественные условия зараш ния  

связаны с каким то добавочным фактором, ускользающим 

от внимания исоледователец.

:Ь .. J £ o  пш  дп 22:1- 2  £ !*2К“2

 ми.потного.

156
1ма ЮНСИС ( R le lca rd  a .  P r a n c ls  )

ли подробное и о сл едо в а .к  о^пределени -уса иифлю-

эн!5.1 в организгго мышей. Авторы изучали поведенне ви-



руса и ого органотропнооть при адуврибрашиниоы за р а ш -  

п ии ' tune ?' « jqk иаввотн о , шли оабололшат ус> 

даевмонаеи только при введении паруса в дыхательные 

пути; подкоаная и ш  утр иб рэшин на я ийплцка ,пя вируса 

но влечвт 80 с об г, заболевания»
Применяя массивные дозы вируса для внут;нбнашив­

ного введения, авторы доказали ого появление и ■таз- 

миошние в легочной ткан п . Сыводы авторов сводятся к 

тому, что пт>и интраперитояэальног инокуля?г'"1 мыше’] 

г® с пивными довами вируса /  . ОГ1 и £00*0  длм/он об­

наруживался в высоких концентрациях в легких, гдо вы­

зывал умеренные порашния ткани. ьнрус г. легких дости­

гал напвысшего титра через 48-Vii часа после интрапери- 

тоноальной ин’екции и сстааался там в тичог. ie iO дней,»

1» порзые часа вирус был выделен из крова, прус, 

введенный мышам в вену, быстро исчезал из грови, но 

так а о ,  как и при внутрибршшнноы введении леч^лизо­

шло я в легких» а течение иескедьких дней i . ipyc  мош о 

было выделить из печени, При подкоиноы введении вируо 

не достигал ни крови, ми легких, хотя содержался в зн а­

чительное количеотве в регионарных ш л е за х .
15Смородинцев считает, что при виутрибрюидан ом 

введен И’, вируса, до;»  в массивных до за х , он не прони­

кает в л егки е.

5 . Культив поован ие_ви руса _ имфлпзц уы вне

опранпзыа чувствительного кивотно?о.

ОЧЭС, ЬС И П "  ■ [ (D o ch e z , M i l l s  a .  Knee-



51, 52
1апд j - ;  . 1’ . впетэвыо сообщит; :i О -

ви] пип - yen oommon co ld  :<а тка

ры вое пользовались • (M aitland а .
130 121

M aitland) и - И И Риверса (Li a . R iv ers) , й зп а -

ботаяньш для культивирования вируса вакцины.
У

Дмитриев , резюмируя работы <деПтлэндов и Jin и 

Риверса, сообщ ает, что для культивирования вирусов 

нот необходимости в растущей ткани, как это первона­

чально пподполагагось. Достаточно, чтобы т*:ань только 

присутствовала, хотя бы и не в активном состоянии, а 

в состоянии персыивання. На этом принципе основан ме­

тод культивирования вирусов па падких ср едах , в кото­

рые ткани по растут, но длительно пэ по; си an y .

Д очес, Мияльс и [йилонд приготовили с году с тка­

нями куриного эмбриона в '-идкости Тироде с г ,1, жела­

тины. В эту тканевую среду вносился активны? ильтрат 

‘ПОГЛОТКИ ОТ больных common c o ld .  I'ypa ВИ» 

руса в тканевоЛ с)реде инкубировалась 5 дней при 3?°С . 

Путем пореноса культуры в новую тканевую сроду были 

получены субкультуры в ряде генерации. зео растворы, 

употреблявшиеся для культивирования вируса, готовились

0-

дать условия, задераиваюцие окислительныо процессы* 

Активность культур вируса до х~ генерации испы­

тывалась на волонтерах, у которых обнаруживались то 

болоо сильные, то болоо слабые симптомы нс-.Ciiopi», > 

качество контроля была испытано тканевая сре/,; , не с о ­

де р:ж да я вируса, ::а другой группе вол ot таров. После



ни тра:;е  за л ь н о го  в е о д о га я  сред и  б е з  ви р уса  :;о н аблэд а-  

t dc т, ;::ta.: ах р е а к ц и й .
53

2 ■ гл...:. (Docftez, M i l l s  a .  Kneeiand  '

. .

v r c ljQ.,c.:: с р о д о . А к т и в .!е с т ь  ти а н е а ш ; к у л ь т у р  ви р ус а  аи-

i:U

до лап ия 2CTrm:-i Ок 11'wjii-oa ци1. в ое про пи ли с т. \ но училось % 

абладалось заболевание, #ммм» сходиоз с common c o id .  

Дри uoлатайяи и.. пассата на людях сца отмечалась еда-.

. оч ес, ШЛЬС - [ Dochez, M i l l s  а
54

K n ee iand  ) 3 .. . - '

пачиеро случая инфагарнц» на тоЛ ие ерэда с тшияма : 

иона. При испытан па культуры 

на бл одп л ось заболевание со всеми симптомами инфлюэнц.
( D ochez,

4-2
M i l l s  a .  K n e e ia n d ) . .  .    com­

mon co ld  in  v i t r o  ,

альнае лакозп  длл тканевых культур обычиши яробирка- 

;;п да& •-••■-”jO?2 з  ... c : i.
:1абл лцая культивирован ив з  аэробнах л аказроби-Х  

yc..ui/лях, авторы отлетали разрушительное влиянии с. иди 

.

стю ка  ии::*ду переносам и  ви р ус а  з а  н о в- ^  ср о д у  до л-с 

.

мноааония вируса, ко неблагоприятные цля эмбрион аль«*

. . .

811dpi. ЬИЫХ КЯеТОКу что «®



з и уеа .
Поставив попед с обо" задачу яаПти способ сохтам е-

■ in  v i t r o , з а ­

работали методику коясепчлцяи культур. '%! и " >едпочили 

прибавлять с j о л у акапчс •• культу м.’ •? чоуга, т*отг "ъ «г за -  

увм подвергалась аамошн чвппа и вне уии .на п;н ■"• ’'.кууме* 

При тако' обработке учавагссь сохранить п:н>ус l  точение 

:. (д i t  к сьвого ср ок а , че : 5е; п я >авя

a in  v i t r o  вирус с т а -

»

что несмотря на потерз вирулентности он г ;одол:жл расти 

вне организма человека неопределенно долгое время» 

защиту этого  п ». ка-

зател ъ ств .

/а л е е  авторы сообцилп о трудности тто---.'р'-.аная 

ьтур ' ' ‘

,

тканевой сре: •* б ш ......
тероа появился леакиП г»аскорк беи ст-»пте:*ои т мш*няоп 

.

культуре ткане” куриного эмбриона г г и вол г  заболевая шо

лкдее : т . гггтт? - - , ' по

культивирования наблюдалась полная потеря п/ругонтно- 

ста этого ■■vatsua для лчдо ; . / :охюс, ;илль: .
6Б

(D ocbez, M i l l s  a .  K n e e ia n fl)  / .
78

1 с с • •), ( F r a n c is  a .  M a g i l i  )

PR-8 ,

-' •



целый ro t I  з  теч ен и е

фиян своей способности инфицировать хорьков а мышей* 

v i’a ».*u авторы выделали вир^с ш.с^юзыцы asenuc, адствен- 

мо от человека в культуре тканеК. Активность вируса в 

культурах определялась антоаназальиым зараяен>)®м мы- 

.

серийном пассировании. Таким образом вирус, выделен­

ный от ч ел о в ек  прямо в тканевую сл ед у , ведет себя  

так ые в отлоиеяиа мышеП, как витаус, выделенный н е-  

посродственно на мышах.
1931 г • йудрус ’i Гудпаочюр (W o o d ru ff  а . uood- 
19 3

p a s tu re  ) юиия виру­

са вакцины на хорион-аллантоисе куриного эмбриона.
41

ьер иет iB u r n e t ;

вирус инфлюэнцы, выделенный tui в Австралии.

Метод аокдючашед в тог.;, что ла скорлупе я..ца

•

а на от » j »  таким обрааом сосудистую оболочку /х о ­

рион -аллантоус/ наносят определенное количество в зв е­

си вируса. Окошечко закрывают покровным стеклышком, п 

вновь подвергается инкубации. Через 

верхности гораон-аллаптонов появляются очаги п ораш - 

иия в виде бол!зс окусов величиной с булавочную голол- 

к у . Бегает ггт)0длоиял пользоваться этими фокусами 

целью кол пчестеси н  ого учета вируса . Ьвтор наблэдал, 

что в первых п асса-ах  вярус бил мело патогенен для 

эмбрионов и почти че мешал их нормальному р азви ти ю . 

Поело многократных пассаиеп патогенность вируса в о з-



. эм в

. .экив 48 часов* В процессе адаптации к эмбриону

вирус утратил патогенность для мышей, сохранив свои

первоначальные иммуногениые свой ства,
174

.7 t Sm ith)

инфлюэнrjLt, содержавшийся в хорьковых я мышиных л о г -  

ких, на хорион-аллантоиса.
41

I виг n e t)

культуры вируса по хорион-аллантоисе в опытах Смита 

но утратили cuooii патогенности ;уш хорьков и шш еп.
8 3

реноИС И Медаилл (Jj’r a n c ls  a . l ia g i l l  ) 

лили вирус от человека непосредствонно на :орион-ал- 

ланяоиое куриного эмбриона. Авторы ответили, что фо­

кусы на оболочки по являлиоь признаком успешного 

культивирования. Иопытавие активаооти яичной культу­

ры производилось на хорьках и и щ а ... Цри п о д н о с е  

культуры на хорьков у них обнаруживались симптомы 

типично*! ш.^пээнцы* при пиреноои в a ыышев требовался  

ояд последующих п асса®  и, чтобы удостовериться в при­

сутствии вируса,
184

Отгапт-Гаррио i s t u a r t - u a r r i s ) сообдид, ЧТ( 

при равмножении вируса (штамм ws) :;а -аллан­

тоисе обнаружился геморрагический эниэ алит у эмбри­

она . После нескольких n a c c a ie 1' на мылах вирус приоб­

рел способность вызывать смерть этих животных ислод- 

с теяе монинго—эиt(вфалита.
I  31iiyr> г, реноис (i/ioore a .  F r a n c is )  повто/ ...л 

опыт Стюарт-Гарриса и пришли к выводу, что и евротроп-



ю сть, повидимоиу, была присущ Ws, но в яви*

ЖОЬ ИЯ*

Хайд я Чепмэн во время эпидемии X936-3V г . г .  в 

in л тям one выделили вирус от Зольных иягдоээнцеГ иопо- 

ю на х 

laocat-TQH т  я?^чах; вирус онавал©я патогенным «ля мы- 

ввй и хорьков и убивал 1 ого эмбриона,

'За к указывалось вышо, азторм отметили *и,? т"0т<- 

грает мо- д у ттоведон new вирусов насморка и иифя'оэнпы 

яри культивирования их на хорион-аллантоисе, Повидимо-

-»с

вания у чадовеш  и способностью обусловливающего ого  

вируса адаптироваться и раамноматься но лорион-ал- 

кантоасо.
<wO

ь 1 <.ДЗб г* Ыахмалиева и М у эр сделали предва­

рительное сообщение о культивировании вируса гриппа, 

адаптированного к мылам, на курином эмбрионе по .мето­

ду, являющемуся модификацией метода йудруОо л Гудпас- 

чюра, С! огласи о этой методик» вирус вводалоя непосред­

ственно ггалток яйца по соседству с куриным эмбрио­

лог!. rnii этом предполагалось, что вирус размнояался, 

т*ач -s оболочках яПца, так и в самсы экбпионе.

■>!Г!Н, ва*т<еннне иятраназальяо ^/льтутг'И  вируса 

n 'tthiv), погибали п и тех. ке явлениях, котприе были ти­

пичны для экс г м 'остального гриппа при варамениг ис­

ходным п а с с а т  до в::г.усом.I I
-

ровении вируса инлгсэн цы на курином эмбрионе.



japyca на хор нон -аллантоисе изучил вопрос распредоле-  

. 1В Ш М |б1*ооя курдаого эмбриона»

j ш за д о сь , что вирус рааииоаался а наиболшом количо- 

ЭФве в «шнвоя . - видноети зарод:м а. ,1а основания

этого автор предложил новы Г: метод инокуляции вируса

НС Л -С pi’ ДОТВ0НН О В Э Ш ПОП .
>0ули (N igg , W ilso n  а - Crow­

le y  )138  •
изученля различных методов культивирования вируса

н ш  авторы считают метод аллантоисный ~>"У * • етс>д

заключается в том, что ;.:атэрвял, гг, -одиознача.,ьый 

культивирован ил, вводится в аллантоисный ®

дневного эмбриона через прокол в скорлупе. Цри - - ’ом 

происходит обильное размножение вирусе, как в а^лаю-

j та , так и на &оряон«<алла1 °т>

.

яцм авторов, в о-иО i*xa виае, чем н& оболочки. аыход 

вируса на хорион-аллантоисеoil оболочке с с.^юго л-и^а 

в среднем авняетоя количеству вируса, полученному .;а 

легочной ткан и от одной мши»
Авторы отметили боауспешнооть выделения вируса 

непосредственно ив горловых смывов от больна*: ииулто- 

оицеП на ткани эмбриона, w то .о п;темя переносение не 

эмбриона вирусе ино'опэднцк, адаптированного к ышом п

АО
пасоиеоьаний на эмбрионе, по данным авторов, иируб



т е р я е т  в и пулов ти о сть  тто отношению к  шллам и х о р ьк ам ,

ЦП ОТаН'  ЁИ'.'СЯ 6OJTG0 ВИруЛСНТИЫМ ” ЛЯ ЭМ(Г’ ЮЬР .

'Го к  им Образом проблема культи вирован ия вируса 

вно о п г е :я зм а  ^ у в с т в и т ел ь н о гг  чяво тн о го  разреш ена 

успеш но. Предложены два основных мотп.да к у л ь т и г /т о -  

: in  v i t r o
в в р а з в и в а ю т с я  яй ц о . ,отод культи вирован ия  вируса 

в яПце ьитсснил  культи вирован ие и а  тканевы х с г я д а х  

ввиду больной п эр сп екти вко с  т и , к ак  в отношении и зу -  

чения ви р у са  йнфйвйтцы» т а к  и с точки зр ен и я  общей

проблема биологии вирусов.
Все и ссл ед о в ател и  утверж даю т, ч то  ви р у с , а д а п ­

тированный к  хорькам и мыыам, л е г к о  к у л ьт .!-  д у е т с я  

in  v i t r o
*ораМ у д а л о с ь  выделить вирусы инфлюэнцы или сот-  

Шоп c o ld  непосредственно от человека в тканевую 

среду или на эмбриона в р а зв и в а ю т с я  л : цо.

для д о к а з а т е л ь с т в а  у сл о ти о стк  кул ьти ви р о ван и я  

ви русов  впо о рган и вва  ян во тп о го  авторы  пы тались вы з­

в а т ь  соответствую щ ее п аболеьани о  у ч е л о в е к ,  хорька 

или мной путем интрана зая в и  о го  з а т е м н я я  их к у л ь т у ­

рами .
очес с сотрудниками и некоторые чг,угяе автор?. 

проверяля своп культуры только яа людях. этих опы­

тах вирус, взятый от человека, после культивирования 

вне орган па: .и к в о т н о го  вновь попадал в оптимальные 

условия с yj.eeтвоиаяия. оабелопзвиа, взвившееся у 

волов то I» после интра^азалыюсо введения исш.:туаыо .■



к у л ь т у р !я в л я л о сь  прямым доказательством раомнояения 

вя< yen вне организма мивоаного.

Однако большинство исследователе;; не располагало 

возм оаи ос ты» акс по р им ен ? аро ва ть ва людях » Акт .-ть 

культур испытывалась па мыыази 1авесгно# что вирус дол -  

аптироваться к ышам прощ е, чем вызвать домой -

верке слабттх или трудно в до птппуюцихс я к мышоы т гуль тур

отлшдателт.мг!*’ опыт на мшах вцо но говорит о безуспеи -/
ности выделения вируса непосредственно от больного че­

ловека з тканевую среду или на куримого эмбриона.

£ Л Л - 5 Л J J . O  JJL11-

Проблема иммунитета при гриппе принадлежат к паибо-

. Известно, что после 

г . п  :: пли но никакого иммунитета, или он с охра*

няется лиш» очень копоткое время. Несмотря па это орга­

низм реагирует на перенесенное заболевание появлением в 

крови антител, иептралаауюцвх вирус.

1 . Ан т итела, не, Т| т л  аа уьхц не в «1р у с .

Антитеза появляются в сыворотках рековдалосцектов

•1 в сыворотках вскуествеино иммунизированных людеп и

х /Стпа т-Га глс, ' { s tu a r t - H a r r i s ,
186

Andrewes a .  Sm ith  ) , 'МИТ И О т т р т - Г е о р и с  (S m ith  а .
178 73

S tu a r  t -нагг  1 s ) , TXJfrCHC il- 'ra n c is j  , ПОН С ПС В ,ЭД-
77 ify

т; ( F r a n c is  a .  n a g i l l ) , ’мородинцов / ,  Г'-тмечено

0 кратное нароста? то титра антител в сывопотках г>е-



кон валес центов по сравнению с сыворотками людаП в 

острой стадия бол -зн и . Циркулирующие в крови анти­

тела дерватся на виооком уровне в точение G- 8  меся­

цев поел ’ ания* Сыворотки лиц,

перенесших пневмококковую пневмонию и насморк, но 

обнаруживают нарастания антител в отношении вируса 

инфлюэнцы, т к 1.!. oJ.w аом антитела, нейтрализущ ие

.

ейтрализующ I эипповн о юорофо!

ЛИТЬ ............  in  v i t r o

в 91 та -• in  v iv o  . 

о питал не м ш ах. ыетод тлхро^н ля сыворотка на мы­

шах оказался более чувствительные, но тем не . инее 

реакция фиксации комплемента б и т  доводка о широко 

использована для определения нейтрализующих свойств  

гриппозных сывороток и высоко оценена многими ав то-
76

jp en cac, мэдииял, Рикард и
87

ъок l i ' r a n c l s ,  M a g i i l ,  Ricicard а- в е с т )  , с -к олл 
102

I H o r s f a l l  ) И Др./ .

Гоакция нейтрализации вируса сывороткой в опы­

те на мышах впервые была предложена в 1934 г .  ;«дрп  

сом, лейдлоу И СМИТОМ lA nd rew es , L a id la w  a- S m ith )

U тех пор етим методом пользуются с небольшими из­

менен иями все исследователи, изучаюцио вирус шк:лю- 

ен <̂м •

Суча ость метода заключается в том, что взвесь  

в пруса, полученного любым способом и чумстьат^льлы.-: 

. . . . . . . .

рами /с. нт i s m i t h ;



ярациямя оыворотки (1 с физиологическим раствором для 

контроля. С5месь оставляется ттпи комнатной с?ем пора ту­

ре или при '- 7° С на 10-30 минут и вводится мышам

яятраяааально под легким э$ирш-тм наркозом в количе­

ство 0 /  i куб .ом . После 5-Ю  дневного наблюдения с 

Vt;o он эдм»# окончившихся омертьго, убирают воех  

мншеп, оставшихся в «ивых, й отмечают на аутопсии 

степень поражения легких крестами, как указывалось 

выше при описании способа титрования вируса, i&  титр 

сыворотки принимается наавнешие разведение о с , кото­

рое предохраняет мыше?- от смерти /методика ^ренсиса 

i я а п с 1 в I ила от раавития легочных поражен и?
I 86

Т—3 ( s t u a r t —наг  г 1 в ) /

Па основании разницы в титре отдельных сывороток 

учитываются результаты опытов перекрестной нейтралв- 

щщ в ,г»уса г ом о -  и гетврологичеокими сыворотками. 

Определение различий з  отдельных штаммах вируса и- 

обобщение целого ряда сходных штаммов в ос о d ire группы 

имеет большое значение с точки зрения профилактики и 

эпидемиологии. При помощи стандартно” гиперимунноП 

лошадиной сыворотки , впервые полученной л Англии, 

идентифицируются вирусы, ттринадлвнащие к типу . ’» а -

т:о, эти вирусы могут значительно отличаться один от 

другого на основа т а  ииоодихоя антигенных особенно­

стей  т я д о г о  штамма. 128
ренсис lMagi 1 1  a .  F r a n c is )

л они л и иммунизировать кроликов различными штаммами 

полелечесгого пруса ин лпэнцы с целью получения спи-



цифических сывороток . По мнению этих авторов нечувстви. 

яельиые шт.отны© могут полнее отразить вторичные анти­

гены, обуолсшивак*\ае различил итан. в эппуссв, 

чувствительные сивотны©, в организм© которых развитл- 

ются пт е* •• ;е joro ai .• > • •

для всех  готамгов антигену.
Ссобонно специфичными для гомологичных штаммов 

авторы считали сыворотки, полученные насколько вг .-  

можно раньше поело однократно" ннт^заперитоиоальноН 

да*©к тк вой культуры вируса*
1 2  0

Мэдвалл U ренонс (M a g l l l  a .  F r a n c is  , F r a n c is  
7 3

а . Mag 1 1 1  ) . . . . . .
макш, т к  в опитал перекрое тно]; нейтрал иазц:ш, таг. и 

в опытах шшуниаации пи иыиах, р последы е.-.. случае 

п /И уем ев  . л ДРУ"

гая раоотц доли совпадающий р езул ь тат  .

па основании результатов опытов п ер ен ести  сН 

нейтрализации авторы предположили, что частица виру­

са по свооиу строению с-одн а о некоторь ли бак»>-. ия- 

ми, у которых наблюдается м о за и т  соматически/» а и ± • ~ 

генов и которые не могут аыть идвнтий'!цир<; а̂ны 

одному пове ш и
располонения доминирующего антигена, на поверхности  

или внутри частицы вируса, зависит соч ологи ч о^тя  

реакция кролика, у которого вначале иногда .огут 

появиться антитела против гетерологического штамма.
  , . - 1 1 3 tu a r t- H a r r  1 8 ,

I 8 б
Andrewes a .  S m ith ) ПОЛЬВС ta



етаво-

У-

5одее высокой ти1 , ч огичоских*

Плп полдня реатгцяа иеГтпаяяаацин вируса хорьковыми 

иыутшми скворотгамя в отлетах :5,а imnax удалс-.сь разделить
Ci ГРУППИ»

;ьпх с :-..’ * рысовипи авторн при—

маково специфичны»

аз п ры и ’чйяй . в яря по»
(S m ith  а .

1 7 £5
Andrewes) / . При попытке ас
тяв гоех итаммов с 1*азалссь, что чем белы х штаммов ысяго- 

чо.;:ось в опит, тем труднее било уловииь порядок в хаосе  

окрестной неГгтралвзацям*« Из этого  

заклточ :ть, что, повядиаому* ка. щи" штамм обладает собствен  

яог антчтемяг” структурой.

Авторг считают, что гг?а?;:ш, выдела шло вг врегтя одно” 

эпидемия иииуиологпчески блггоэ друг к д р у гу , чем штаммы* 

ВЫДШГЭНППО ВО г.реия ДР.уР0‘ эпидемии.
103

( в о г з f a l l  a .  L e n n e tte  i т е г я е

указывают на различие штаммов, полученных ьс время раз­
ных опала-.1 г. ,

.."Скосте: :::iост^ :та.* ;t<L -/труса пя$яяэнцц создаст

.

( S t u a r t -м п тг 1 s ,
186

Andrewes a .  s m ith )

ние: ( чэнь лех ко переоценить открытие .

слое относительно рас. легко в о д о -



оценияъ встречающиеся варианты, леи о, что все штаммы 

имеют общий елктор и различия не так зеллки, как, на­

пример, у трех штаммов яцура". Однако он я могут бить 

достаточны, чтобы влиять, по мн он ню а второ б , ма резуль­

таты активном вакцинации в случае, если вирус, взятыП 

для подготовления вакцины, и вирус, выделен нн!! т;о время 

эпидемии, оглнутся неоднотигоыми.
,'ндрюс, . е ”ДЛОу И Ol.i ИТ (Andrewes,  Laldlaw а .

3 3
Smith)  з Г.);;5 г . ,  репсис И аЭДШШЛ ( F r a n c i s  а .  ма-  

80 171
g i l l )  в 1936 г , .  Поп (Shope)  в 1936 п .,  Пернет и

46 07
Леи (Burnet  а .  Lush)  -  19 Г . ,  . .Эйр (Bare )

году последовали нейтрализующие свойства нор.га. ьпых сыво- 

. ових людей, вер слых л детей» Эти авторы 

наили, что большинство сывороток взрослых содержит анти­

тела, уе^трализуюцие вирус инфлюэнцы, »• сыворотках детоП 

такие антитела встречаются :Юае. и Англии, Америке 

Австралии сыворотки взрослых содершли антитела в высо­

ком титре такие против вируса свиноП дафяюэп цы«

Стюарт-Гаррис, ОИДРЮО U иЫИТ ( s t u a r t - H a r r i s  , Andre-  

wes a .  S i c l t h )185

острова св.Клены, которые избегли пандемии [911

. е е  имели в сыворотках антител ни к чело­

веческой, пи к евино инфлюэнце. Однако после небольшой 

вспышки у тех не лиц появились антитела против обоях 

впрусов»
Авторы показали в опытах на мышах, что вирус чело­

веческой и свиноП инфлюэнцы перекрестно иммунизируют 

один протаз другого при отсутствии в сыворотке гетсро-



ЯОГПЧвСКйХ аНТ!5ТОЛ . ВБ
on!*■?;••.у. пс ' 'I ' ( F r a n c i s  a .  Shope )

ШИВОЧНВХ - рек* ' ' • ’* ■ "
ролоиическим итаммак при отсутствии соотзстствущ и х ан­

тител поело ш; '..акции чздов ,‘мес]:<ш ила - с г. ли ив вирусами 

пи лмэиии.
183

(StoicesJ гдоьанаи груп­

па детей  нашел сывороточные антитела против вируса ев и -

. Автор об’ яснил эту  находку т еи , что- дети

пило в свиноводческом pa'. г*=о те с:: о . контакте со стада­

ми свиней.
Авторы, наблюдавшие в сыворотке людеГ антитела к

вирусу евино!, инфлиэнци, высказывались в смысле о б ^ о ст и

происхокдеиая вирусов человеческой и евино, ин люэнць .
186

( Stuar t -Harr i s )
180

( S c h a e f f e r  a • Le icier )
1демичоский период. Стжарт- 

i’onpnc i  подобных колебаниях в идея один по ’акторов пе­

риодичности эпидемий инфлюэнцы.
( Hare) 47

..эйр наблюдал случаи заболевания пгг-’̂ паэнцо;: люде, 

с выевким содержанием антител против вируса; в то не

, ■ - , . неким уровнем антител

не за 6 олевали ин лионца, .

Перед исследователями встал вопрос, являются ли 

вороточные антитела показателем резистентности организма

против инфлюэнцы-
с . . а. ; о них .

«■подполагать, что защитные антитела в сыворотко челове­



ка по воe r да олунат признаксм высокого иммунитета про» 

тиг засоле г>няя н м - : е ” го ".оемя 5шг’че?-'’г<. 'jPt-йг’ об­

разом этот '.актор румооельногг иммунитета но являете я 

надеиным показателем при о иен r e  иевоспоиямчявост:! че­

ловеческого коллектива тг поедет©япей вспышке ал и эпи­

демия гриппа.
в

По мнению Га м а л е я  , к а к  гум о р альн ы й , т а к  ". к л е ­

точны е им м ун итет , т . и .  а н т и т е л а  и а го ц п то а , ггаля >тся 

реакц ией  то л ьк о  одно;, со ед и н и тельн о ; т к а н а  о р ган и зм а . 

И м м унитет д р уги х  ткан  о it, наприм ер , покровны х, п о к о и тс я  

на .iHiix принципах .

совсем недавне работами Чернота, Леш и $аексояа
46 74

( B u r n e t ,  Lu sh  a .  Ja e K s o n )  оен си са  I F r a n c i s )

было у с т а н о в л е н о , ч то  отделяемой сл и зи сто й  н оса  зд о р о ­

во го  ч е л о в е к а  о б л ад ае т  с во й ство м  и н а к ти ви р о ва ть  вирус

■ (упщии 5, л е г  ?с я

ч е р е з  с в е ч и  п ла сти н ки  З о й т г а .  'Ь б п р а т е г ь г о  ат’а к т п -  

в и р у я  ряд в и о ус п в  / г р и п п о з н ы й ,  гер петачо ски*- , пплао- 

м я эли  т а / ,  он но г-е^ствуот па ви л у с  г-лкцинн. А ге н т  н е  

Г.1 ОГ.Ч?Т б р ть  гтог;^0( • о ЛЙЗОЦИМС Т . ’ *. ПОСЛО Д НИР

не ле :’с т в у е т  на ь ч р у о ы ; в  то  *:э вр ем я  он не о б л ад ае т  

с в о й с тв а м и  иммунной сы в о р о тк и .

р е и с яс  п о п ы тался  у с т а н о в и т ь  за в и с и м о с ть  м ея^у 

ко л и че с тво м  спец иф ических  а н т и т е л  в  сы во р о тке  людей и 

наличием  ш ю г .ти в п р у щ е го  ви р ус гриппа а г е н т а  в н о со в о Г  

с л и з и ,  дг.у но уд алое

а г е н т  ч а ч е  в с т р е ч а е т с я  у лиц  с высоким  уровнем  ц и р к у ­

лирующих  ̂ кр о ви  а н т и т е л .



По сообщению Гамалея носовой секрет настолько ак -  

ip̂ jjr J (ден ие л нос добро t р  \ , как вй! улентаого,

таге и а вирулентного biwvc® но вызвало ни заболевания 

гриппом> ни появления антирриппояяттх антител. Но мнение

••

, неопеци<Т:ического иммунитета п 

,!а основании изложенного иош о. сделать вывод, что при 

гриппе образуются специфические антитела, ка . актор г*>*ло— 

рального иммунитета. Исследованиями самого последнего вре­

мени в нос оно ii слив и людей обнаружен аген т , способный 

инактивировать некоторые вируса, в том числе вп , г .шиа. 

Отот аген т , поводимому, является фактором местного нес по-  

цв ического иммунитета.

Ак тпвная_ • а ̂  о u ju  ц а я . 

ii результате искусственно'] иммунизации лг>де:- и аи-
I

потных вирусом гриппа наблюдается резки" поц ем уровня 

защитных антител в сыворотках.
79, 81

гоочоис '■< пяшшл (F ra n cis  a .  M a g ill)
126. 127

пэнс НС (Mag i l l  a .  F ra n c is )  , 1ДР«е И  ? ( And-
34 46

rew es a .  s m ith ) , •• >h o t  И . .:гт (B u rn e t  a .  Lu sh ) , СТ<т-
Г 86

( S t u a r t - H a r r l s ) 

нисм татра антител кат: показателем эффективности ьйк-

цанацяи людей против эпидемической инфлюэнцы» Цри подков­

ной вакцинации вирус с люэнцы авторы наблюдала 5 -I 0

кратна;; по , ем >Ъиня антител*
Были сделана многочисленные попытки вакцинировать 

д.-оде Г вирусом ан люинцы против вспышек эпидемии, сото-



ptIo v • а р т - иоу I S tu a r t-H a r r is )

;ти примерно какдне -* го 
108

( snope )
Н • in f lu ­

enzae SUiS /, :■ , ТОЛЬ-

стентность к инфекции развивается  кок поело перонесон- 

но( ; иль tooth oil болезни" /легк ого заболевания в р е-•t -
зультато искусственного зара еыия однш.; вирусом/, так 

и после янтраыус кулярного введения паруса.

ооо авторы, но следователи вируса о\\ теории 

энцы, готовили свои вакцины из матерь яла, в состав ко­

торого вход ил только вирус.
Естественно, что поеяде, чем перейти к опытам на 

людях, были испытаны различные вакцины па чувствитель­

ных екзотиых.
Ом ИТ, • <Др10С И , елдлоу (S m ith ,  Andrewes a - La ld -  

I  78law) в 1935 г .  изучили ишдуиитет к вирусу ин ошюэн-
подтвердились впоследств i .

Б настоящее время мо.чзю считать установленным с л о д у -  

ц ее: 1 /  после перенесенной инфекции >;оры*с становятся  

полностью резистентными к новому заражению в течение 

неекольки;. го ся ц ев ; « /  падаюциП иммунитет ыо. i т быть 

восстаьош еь п о д к о п oi реннокуляциеп живого вируса;

3 /  и с к у с с т в е н н о  иг.муиизир01л ть  хорьков полностью не 

удается против интрапазального введения вируса, .орь- 

ки вырабатываю® лииь парциальный иммунитет, вцрамаю- 

цийся а том, что они в больней о те пей и противостоя*



развитию легочных пора иен иИ по сраьнев шо с контрольны­

ми «ивотныии, ко так н е, тгак и последние за З о л о т и т  

с поранением верхних дыхательных путв . 

искусственв о иммунизированных хорьков так u e ,  как я у 

хорьков реконва лес цоктов, какаплявамтся антитела, ней­

трал изующие вирус.

СТЮВфФ-ГаррИС, t^ tu a r t-H a r r is ,
186

Andrev/es a .  sm ith ) /19 » . / Ш * али,

нор иммунизацией удавалось тфедохоанчть хорьки г- только 

против контакт!:о” ин’ екчип,, т . о . против очень яеболь- 

ыих доз вирусе. .Аналогичные опыты Чалкино?* / VK' 8 г . /

дали такие ш  результат!!.
73

(F r a n c is ) ,

ни! иммунитет у хорьков в результате вакцинаг.яи, под­

черкивает, что степень его зависит от в&кцяпяру>:.tei: ,:,о-

мольными ивд-ицяругщимн д о за .:а  вируса вслед за сл а б о  :.ы- 

ра^еиной ян екцие!! со зда ет ет  полны! иммукятот, которого 

нельзя достигнуть подкоыпо." или aa®iдпорй'.'онеальнoi 

вакцинециеЗ м а к си м а л ь в :д о за ,.?  я. Продол и ите) 

мунятета при инттщр а зальном зараменяг, зависит от с ялы 

перенесенного заболиваяя я .

После того как стало язве ста о , что рш я  чупсттн- 

тельнн к аипусу гриппа, были поставлены опыты активно"  

иммунизации этих нпротннх. ’ар известно, гриппозны" вя- 

рус, введении” янтраказально, вызывает у тыле" смер­

тельную пневмонию. 'йким об.езо!: цель’") активно’’ ггммуич- 

зация мышей является предохранение легочноП ткани от



с п е ц » '  1Ч0СКИХ IU- !П ОНИ:'.

'>-.'•1?, i л.м\»!0С i: гн.длоу l Sm ith , Andrewes a .  La ld -
1 73 34

la w )  , Д... . О -v (Andrewes a .  S m ith ) ,
71, 73 Zli ...............................

1 11 ал с 1 я ) |

по,- ,кош  о и внутрыбризшиин о против интрапаоального зар г-  

ш ния ьйрусом. иДяты® в оиьт вакцасш представляли с о -  

бОЙ KlliiOii вирус из ткан в (i ХОрЬКОВ И ШЛ1С1,, v Op«.t.J -ui li- 

аированньШ вирус форо вб щ оисхокдан ия и культури

со- :ч- ...... .. н о го  . . . .  А вторы  аб л  щ али з а в и -

сямость ^еццу и* ;мунизнруюце» . ,оаой вируса я а у ^ к т -ь ,-  

ностыо вакцинации.
О тн о си тельн о  а д ^ е к ти вн о сти  и н активи р ован н ого  ви р у ­

с а  по сравнению  с /*ивым в  л и те р а ту р е  в с т р е ч а ю т с я  р а зяо -

ре ч нвые даннтле.
j первых р аб о тах  *л: дрюс и Gi,; lit I Andrewes а .

S m ith ) ' Ф У С * a i:

ке эффективен г качестве вакцины» как и -ибо!:. Одна о 

ВПОеЛвДеТВЙН ОНИ ИвмеВИЛИ СВОЙ В8ГЛЯД» указывея, ч то  

и н а к ти ви р о в а н ие яи р уоа  формалином или нагревом net,i вп
н екото р о й  с те п е н и  в с е гд а  у м е и ь т о т  е го  ан ти ген н ую  цен­

зе
И С"ТЬп (Andrewes a .  Sm ith  )•

< ’ чз н Gk  IT (Andrewes a .  S m ith ) j/j. 7 . и
18Б

. .. j . -' • рис ( S tu a r  t- Harr I s )  - ; •

п о д  о;. T:!T]jq c i  м  o p  от очн ик  и н т н т е л  у  ЛЮДЭП» ваКЩчНПРО- 

вапны х <у ор  а л  пи и з  и р оаан н  ын в и р у с о м .
I  38

ЯИ ” i/оррек (O alc iey a - w a r ra c k )

на м л ч т о  у мьпаей, вакцинирован ;! их ваутрибрюшинно 

уо р л а д и н и эа р о а а н н ш  ви р усо м , т а т р  а н т и т е л  л ;од; ^ а л т е т



у  Г10 IV * Trj^O : V ЯОП^СФвЛМ т а т а л л е л ь н о .
64

( maton а .  веек  ) В i  л » • Q3&-

ЛИ| ЧТО \СИ23П> :.',и;)ус i> ■ .й р&Зв Ш) ri? И Г ОНИ СО v-UpMftJl J.1 -1 *

/ ' •»

последние способа инактивации полностью разруца.
I

ОПТ ИГО!'.; ПО i;;sO.'VbU вируса. ISO
с ..м iStocK a. irranols)

повали с охраной ив аитига.'Ности ьируоа, uua*:v а^лрОьйи - 

пего ОЛ’ПШоьо; кйслс Toi)»  ̂ ищг±*-̂ . ua i^iUax«.
42

( sur ne t )
‘гонеj куриного эмбриона получал .iapyc, w  л а до н н ы й  

для хорьков и .’шшоп. ца оспи^нии этого он предложил 

СВОТО ЯЯЧПу.ч культуру В КОЧвСТДО ЛКЦИИН ЧЛЯ IttiVpaHU-

8R ЬН o’ *!tJ скул 1ЩК1! »
■; опятах Чернота миши и хорьки поело обработки

его способом приобретали ппочннй иммунитет против
;т мгдоияым пассаанш  вирусом»

86 »  л ,

'*?0Н Г1 r Y (E a to n  а* веек  ) * v< яС пг!ЛЛ c il .*

ьорнота с точки арон я я иммунизации г втор он о г ячеек :::л

штампом вируса ь отношении ого адаптации к равлвчнам

видам кивотных* али ткани эмбрионе.
к.м:.'унизируицао СВОЙСТВО Г L. ТОКОЛОГИЧЕСКИХ штаы-

нов, по мнению ЭТИХ авторов» в се м юои о*явчан>тея от 
свойств гомологичных штаммов вируса, ктон и i>0i. п о т -  
зал н, ЧТО удава ось икмуи юаротть ыумей ин *ма. аааль- 
яо г гичннв ш в т ш  штампом уса в — ом с ос то-

сом учае, ..........



вались, т . е .  ь легких демонстрировалась специфические 

поранения. Наоборот, роторологачеоким штаммом, напри­

мер, ткаповоп культурой вируса, удавалось активно им­

мунизировать мышей интраназальыо независимо от разви­

тая лог очи и - поракен иг.
36

Омит t Andrewes a .  S m ith )

ли гетерологические антигены с другой точка зрения. 

Они показала, что различные виды животных реагировали 

различно на введение гетерологичееких вакцин. '1&к, 

хорьки одинаково хорошо иммунизировались, как гомо-, 

так и гетерологическими вакцинами; например, вакцина­

ми, приготовленными, ка» из хорьковых, так и мышиных 

.

эффективно” сказалась только ыивая вакцина, приготов­

ленная из мышиных г;з яегких; вакцина, приготовленная 

из хорьковых легких, оказалась но з ’^эктивноп.

отя авторы указали, что гетерологичеекпе вакцины

.

мышиный вирус но иммунизировал хорьков против инфекции 

хотя у никоторых из них отмечался иод ом циркулирующих 

антител, и то ке время ^-ормалинизировш;ная гомологич­

ная вакцина активно защищала хорьков против интрана- 

зальио р о  .л\ .;ения кивим вирусом.
170

■ ( Shope )

инфл ш цы, ч.'О вакцина, приготовленная из *г»нег любо­

го вида г м о т н о р о  /евины9 , хорьковые и мышиные легкие/ 

од ово х< зо] с против ин траназальн о-

ро заоайония.



, п .. i lea над Llona, хорошо вш у*  

визировались только при внутрабр’.ошгошом введения г е -  

те,ологичоско.1 вакцин и; подкоадьш способ «ведш ая бил 

эффективен только при п^шононии гомологичной вак­

цины.
» а  И 13» (Andrewes

34 , 36
a . Sm ith) , рейс пса И ыэдпилла ( F rancis а . ма-

84
g i n ) ршинная вакцинация мышеЛ э̂ . *ектпвн

по,, о: .1 О;..
15

Смородин цев получил хорош о результаты в опы­

тах -»а ?>шшах <;ри интранааально;л введении песмертельных 

/тоо живого в' р уса , г л я это Г чела автор сконструировал 

камеру, в : отооо!’ производилось распыление эмульсии 

вируса. йш’-рэ л о пр испособля ю для прямой еияя ви­

руса ингалято Ч!1Ы П’ то: .
24

, альков яч и Архмна ус пени о иммунизировали 

мышой аитранавальио фильтратом лвого гриппозного ви­

руса .

оррек сообщили, что у мышей, вакциниро­

ванных антраназольно, появлялись антитела к гетероло-  

гач-о: яы шта.маы.

'аЬким образ о;, в опытах на -животных была доказана 

большая .-та моиыиая эХсектявность р азл и ч н а  вакцин

х л а д  за опытами на животных появилась сообщения 

об испытав аз раа;,

ото билп единичные опыты главны:: обрааом с цель ) испы- 

тгтгня бс • тепяости г т е п а т т а .  llon vw о исследовались



.
7&, ai

зенс-!.? I' Чэ.т аяд ( b r a n d s  a .  i t a g i n  ) ,
04

• (Aricrewes a .  Sir. itnj и 
186

v S t u a r t - H a r r i s  ) !l 4 0 -

ловечеекчй плп сг-пноП jm p y c, активный адтп фориалпни-

вированны й,в видо фильтрата эмульсии мышиных л егк и х

или тканевых к у л ь т у р , ii р е зу л ь т а т е  подкош оП  и в н утр и -
»

мышечной вакцинации все эти авторы отмечали под ей 

.

!кард i H o r s f a l i ,
104

L e n n e tte  a .  R ic fc a rd )

цчну, г )!5Х*отовлен11 ую .".а куриных вибрионов, заравенных 

вирусами инфлюэнцы А а собачье); чу^.и штамма X. Л пред- 

верительных опытах вакцинации комплексной вакциной на 

хорьках оказалось, что в результате подконной вакцика- 

ции хорьки пел учил и иммунитет т* ин трака зальной иж.'вк- 

ЦЯИ Иг "ОЛЬ’ГО Г Of ■ >логичньш вирусом, но о к пн’екцип 

раалмчпгми штаммам:: ..'тг/са их”лпг>мцг’ А.

на людях были «спытанн аакцины» приготов­

ленные мз мышиных и хорькоытх легких, лв тканях кури- 

яог -  о и се , аар« ых толь­

ко вирусом инСлюэи цы А й в  г’омбияация о вирусами с о -  

.

j р( л«иная на ..орион-аллантоисе, од­

новременно за )ci генном вирусом пн&поэшзд А и вирусом

•’ . . • . 

оценивалась но с • iuулн,оу:оцем у V-..стьям препарата на

... шыеука-



венная комлеконая вакцина стимул ' од eu анти­
тел в ii9 раз по сравнению с первоначальным»
J J

Галкина наблюдала 5 - 25 кратное нарастание

»
и из ир о ванны*. вирус подкожно или ингаляционным путем, 

опито било *-//*; человека.
•слвкович, Игнатова, Пискунова и Архива в ре- 

оультате пульЕерчзации 0ильтрате нивого вируса ws в 
носоглотку 6 добтлзволыдм получили нарастание титра 

1Тел ] . - рев против исходного. Авторы пользо­
вались вирусом, адаптированным к легким <\>ша;‘ .

Намногйо олидоииаяогичоские денные, асаюциеся 
проф ил а к т и че с к©E вакцинаций лшпоаным вирусом,
относятся к работой Оттаерт-Гарряса я двум работам 
Стокса.

После того как Отчарт-Гвлрио, пндоюо и Смит
I  ВБ

( stuart-H arrs , Andrewes a . Sm ith) убедились,

что вслед во вакцинацпег лпдсГ *.от>гв л пн иекроваиным 
в иру cut и» : -.мипн их легких иг. ступил о возрастание титре 
антител, они поставили егпдомаолггичеокй?' опыт на 
<iC00 человек* Группы волонтеров по .,00 челов< схо­
дились w местностях, далеко отстоящих друг от друга 
е (ТОЙ целью, чтобы хоть некоторые ив них попали Си 
в k c iiтакт о эпидеияе'', если она во б> ^е? и;..оть ларо- 
кого жспроетрвнення. Половит ледип в за?.до:! группе 
б;»ла ос то в.'-она i .а ч  стве комт, о.:л ;-о ч'̂ .с.-

; .СМ.



•■/емких вирус о».* инСлюанцы.

. сочаленк.-э эпидемия появилась слишком рано, что- 

бы моыио было судись об эТхрвктивности вакцинация* Из­

вестно» что антитела продуцируете«т но раньше z  недель 

после введения антигена* шито варегиетрирозвано Ю сл у-  

чссп &,а Соловев ял черев i . диер после окончания па’*ци- 

. . 1 больных бил выделен вирус,

бс • .пая иеу'-;: вакцинации, авторы укааыгшэт ма
вируеа

, , , I в .;oi , во w ore для вакцинации и послу-
1

ОДДОГО ii; лч;. . Оу ВСПЫШКИ ГрвППОЭВОИ ЭПИДвИИИ. .ГС Об -

j

обци!' аитигент-.! Оак'гор во всех ито .шал вируса апидеми-

С' . » п • ■ - .

се. о ч;л •!'-); те* j^ p cth  органик а к 1.в екнии.

Ai№0;‘>! • np>w?jinifitt к j  видомвод oi*аческойу опыту .-«а 

основав вк того , ч ’о взятая ь опыт вакцмга стимулирова­

ла достаточны*' под с «л титра антител,
I b l ,  1 BZ

is to k e s  >

провел два опыта вакцинации л* ' усом инс'шга-

ано ;.'i ' чш о -  

аек ьнутримышечно пльтратом инфицированных вирусом 

мышиных легких а тканевых культур. ;с время последую­

ще' эп'лдсплпи отмечалось большее количество ас. б слева-  

. среди непривитых по сравнение с привитыми.

.> другом опит') сообщается о -фехкратноП привввдаэ 

фильтрата мшаных легких и тканевых культур паруса ч е -  

ЛМ>:)'Г'С1.С И СВИЯ of; ПН ЯПОНЦЫ.



о т т т  было i ято  около 0< 0 ч е л о в е к ,  -ливупих в  одпнако- 

BiTX у с л о в и я х ; П О  ч е л о в е к  получили  ч е л г а в ч е с к и й  ви р ус  

в  к а ч е с т в о  вакц и н ы ; LJQ ч е л о в е к  - свиной  в и р у с ,  а ' ,!>п 

с т а в л е н ы  к а к  к о н т р о л ь н а я  г р у п п а , 

j р е з у л ь т а т е  отшта о тм ечал о сь  зн а чи те л ьн о е  н а р а ­

с т а н и е  ти тр а  а н ти те л  у  31^> привитых че л о в е ч е ск и м  ви р у ­

сом п р о ти в  ви р уса  i «ческой  инфлюэнцы. П ереболело 

инфлюэнцей J j r лю д ей . При вним ательном  и зучен и и  с л у ­

чае н* боле ван  и я  у д а л о сь  о п р е д е л и ть , что  бр ед е приви ­

тых вирусом  ч е л о в е ч е с к о й  инфлюэнцы било з в а ч и т е л ь ь о  

меньше лихорадочных за б о л е ва н и и , чем в  Двух других  

г р у п п а х , именно, э  о ругаю  прибитых ч е л о в е ч е с к и ,  ви р у ­

сом ,7 , .сред и  привитых с вин да вирусом  i. i ,  v  и ь  

кон тр о льно й  гр уп п е  i~ ,  1,̂  с л у ч а е в ,  сопровож давш ихся 

зн ачи тельн ы м  повышением тем п ер а тур ы , о аб о л ева н п я  ве р х ­

них ды хательны х п у те й  б е з  повинен ия тем п ер атур ы  р а сп р е ­

д е л ял и сь  почти  пор овну во  всех  трех  г р у п п ь х .

i т ч о л о г и ч е с к а я  роль ви р уса  в о т о "  эпидемии была 

д о ка зан а  на гр уп пе  невакцииированпы х д е т е й , у которы х 

до эпидем ия пе было цирк улирующих i кр ^ ви  аг т. .тел*  i  

э ти х  дотоП а н ти те л а  к  в и р у с у  ч е л о в е ч е с к о й  инфлюэнцы 

вп ер вы е  п о я в и л и с ь  п осле  з а б о л е в а н и я  во  вр ем я  данной 

вспыш ки*

7аким образом  опыты а к ти вн о й  иммунизации людей

.
больш инство  / & б о т , в которы х эф ф екти вн о сть  вакцинации  

о п р ед ел яла сь  ср авн и тельн ы м  в зр а ста н и е м  т^ тр а  а ((*м ^ «л . 

t>0 в  то п у  W Г . у в п у  ВХОДЯТ юбОФН ЭТШ. ..ил аол ОРИЧ'-СКОХ’ О ха-



р а к т е р а , где э; а к т и в н о с т ь  вакцинации  о п р ед елялась  пря-

аболевап ап во время

При о о п о с та ^ л е и а з  приведенных ояг-тоб оче-.ядно, 

ч то  т о л ь к о  пр ям ая  г> озпстентнос*ь к  за б о л е в а я п т  ео в р е ­

мя эпидемии монет с л у к и т ь  д о к а за те л ь с т в о м  эф п ектявн о -  

с т п  п р о ф и лакти ческой  вакц инац ии  л ю д е " .

риг от t ' ю их сывороток*

, ... i L a ld la w , Sm ith ,
н а

Andrewes a- Dunklrw  Ь [ J o b  ГОДу ПРИГОТОВИЛИ

гаиорим иунную  с ы в о р о тк у  ;.а лО пад лх . Перед началом  им­

м унизац ии  а ^ то р ь  д о к а за л и , ч то  лон ад а  ; j е ч у  вствитольг-ш

. . .

ji./.'AL'b:: д л я  «шмунивацни л о а ад е ; авто р ы  го то в и л и  

аз хорьковых л о г к я л ,  инфицированных вирусом  инфлюэнцы. 

Л о л учо а н а я  иммунная сы во р о тка  нее  тр ал  а ̂  о ва л а  в  р а з в е ­

ден a a 1 :3 0  н е с к о л ь к о  сотон  инфекционных д о з ва р уса  

в опытах на х о р ька х  а мышах, а тангсе обладала про(. а яа к-

че скгш и  и лечебным и с в о й с т в а м и . : - о "

аз э т ? х  л о т д о п ,  нм м уразар ованно “  вирусом  ч о л о в е ч е -  

• , о ’ - ш анием  i i i -я

па а вто р ам и  в  '- с ч о з т ве  ста н д а р тн о !' д л я  адеятаО икац ип  

веш у со в  ч е л о в е ч е с к о г и н аялэн ц ы .

Споро синцов подтвердил лонные а н г л и Г с к я х  а в -

?г ров о то м , ч то  л опади я в л я ю т с я  со сь . ;а подходящими 

пи в отними для п о л у ч е н и я  ак ти вн ы х  противогр иппозны х 

с ы в о р о т о к .

Автор иммунизировал подко:ино о ло  ад о п  з м у л ь с я е п



м ш а н ы х  и хорьковы х  л е г к и х .  От дву л ледаде*; он п о л у ­

чал  а к т а  гнута с ы в о р о т к у , к о т о р а я  не Г; трал  азе  ;>ала в  [ з а ­

веден ии 1 :800  ГСОО см ер тельны х  доз вн> уса д ля  к ш и  

а облад ала проф илактическим и
УЬ

эй р  (H a r e ;  н-нлуч'Ю провал одпу л о п ад ь  э м у л ь ­

си ей  хор ьковы х  л е г к и х  и п олучи л  е ы в о р о тк у , к о т о р а я  об­

л ад ал а  некоторы м и проф илактическим и  п лечебны м и с в о й ­

с т в а м и .  Т а к , введ ен и е  это ;! сы во р о тки  предохтланяло от 

рабе 1 м ш е н ,  ia о ко н ш  с X JU ii в и р у с а .  У мышей, за о а -  

наины х гетальннм и дозе и р уса , н а б л д а л о с ь  ум е н ь ­

шен ас л е го чн ы х  пор аж ена”  ь  р е з у л ь т а т е  „а е д е .;н л  сы во ­

р о т к и .

ы ахм алиева п о л уча л а  гипорцынунцую  сы во р о тк у

при иммунизации лошади яичными к ул ь ту р а м и  ч е л о ^ ч с -  

с к о г о  а сви н о го  в и р у с о в .  С и в о р о т ш  о б л а д а й  сп о со б н о ­

с тью  н е й т р а л и с о ъ а т ь  ви р ус  гр и п п а , сообщ ать мышам п а с ­

сивны й  Иммунитет и В н еко то р о й  CTUIIOiiii л е ч и т ь  их о т

гриппозной №11 акции.
ее г 7Б

up (наге ) и ИТ I Smith )
имиу; :ш е  сы во р о тки  на к о в е х .  . о '.р  получил  с ы в о р о т к у ,

к о т о р а я  по т и т р у  было ценна с т а н д а р т  ой а н гл и й с ко й

1Н-Й • (30—

в а л и с ь  хорьковы м и  л е г к и м и .

ИС, ". ( S t u a r t - i l a r r l s ,
185

Andrewes a .  S m ith )

.

попы тка сы во р о то чн о го  л е ч е н и я  9 б о л ьн ы х , лшоды с а ­

мих а в т о р о в  н а  о бнад еы яваы ц ие , т а к  к а к  определенный



одиндсш * ’* J указал на благотворяоа дей­

ствие лолад'лыоГ иыыунноГ сыворотки при те;>ап:п! ч

.

путем ингаляции пряно в дыхательннП тракт, Оыворотка 

расш лялась и особое аппарате -  камере, откуда посту­

кала в дыхательные пут . ;опособлена /^ля од­

новременной ингаляции j.С-—i .> человек. По i биению 

Омопод&ч v'jja оценку лечебного действия ингаляции иы- 

мунноЗ сыворотки произвели Нечаев» лорауаоьа и вору .

Оыворотка, предназначенная для серотерапии и 

профилактики гриппа »п о требованию автора д е л и т  быть 

. . . . .

вирулицвд-

яых антител, чтоб,i не.' трализоиоть ие менее 5 -  I1 ■ 

миллионов смертельных
Из приведенной литературы вади о , что omiT приго- 

тпвлеп:~я гзлора:;иунной лоиадином сыворотки высокого

а . 1чно мал* следствие птего серопоо^.алакт ii- 

гп я серотерапия гриппа ие получила широкого примеие- 

,



-  v s  -

о_Л_ i i j  J_v  U J L U J J i .

История этиологии гриппа поречага несколько эта­

пов всеобщего увлечения различными видами мйкроорга- 

ниг - с в. как Л? п о ■ •

Судьба какдого из ни*/, решалась главным образом 

на основании выделяемссти от больных во время эпяде- 

I.' я и . этиологическая роль бактерии Щ^И'.Уера била в 

значительной мере опорочена тем, что многим исследо­

вателям не удавалось наделять этих микробов во время 

пандемии го д а .
ватели вирусной этиологии гриппа долгов 

время не располагала методикой выделения вируса. о'мит, 

Рндргас и ЛвПдлоу в х<Ш году ввдел ил и (фильтрующиеся 

вирус из отделяемого носоглотки гриппозных больных. 

Автолам удолось воспроизвести экспериментальную ин е к -  

цию на хорьках и пассировать вирус ка этих • квотных. 

Неуспех своих предшественников они об ясяяля отсутстви­

ем подходящей экспериментальной модели "ля культивиро­

вания вяруса.
После того как отсезалось, что вирус и окот бить 

адаптирован к мышам, появилась обширная литература по 

изучению его своПотв. ТЬсоирогание на хорьках я мышах 

бш !0 признано общепринятым методом выделения вируса от 

больных гриппом.
,иых результатах опы­

тов выделения вируса в течение неокольких эпидемий з а ­

ставили исследователей переомотреть роль этого вируса



-  УУ

в этиологии гриппа.

!ля об ясно» ля непостоянства выделяем ости виру­

са оыло п р ед л о ж и  о с одной стороны. дифференцировать  

эпидемический грипп вируоной этиологии от гриппоподоб-

иых забол ев ан и й  бак тер и ал ьн ого  проиэхокадения. г) дру­

гой  стороны боо виды гриппа рассм атривались с точки

этом

мость в признанпя мноаественнооти типов гриппозного 

вируса.

вирусы, выделенные на хорьках или мышах и иден­

тифицированные с возбудителем гриппа Смита, Эндрюса 

и лейдлоу, были названы вирусами инфлюэнцы типа А. 

Грипп, при котором ив удавалось выделить вирус на 

хорьках или мышах, было предложено рассматривать как 

заболевание неизвестно!!, вероятно, такие вирус но!! 

этиологии.

шлделоине возбудителей гриппозных за^олеш ний, 

клинически неотличимых от заболевания типа А, пови- 

димому, свяоано с изыскав нем новой методики культиви­

рования.

При изучении биологических свойств вируса инфлю­

энцы типа А не ^со авторы присшл к совпадающим вы­

водам.

Мы приводим здесь  разнорочивые данные по культи­

вированию вируса на куриных эмблионах, гювультате 

исследований одних авторов /  реноис, Бернет/ вирус 

т  люэнщ: легко культивировало я но куриных эмбриона:-: 

при непосредственно;! заражении последних матерь ялом



от гриппозных больных. тругие авторы пришли к отри­

цательным выводам при культивировав а о и яруса в ан а-

.

брионах только такой ви­

рус рршша, . оторш: был нрадварательао адаптирован 

к ш ш м  или хорькам.

Ь обзоре приведено ли ого работ по изучопию им­

мунитета при гриппе. Бесспорно доказанным является

, » в кро­

ва людей а нивозных посла п одн есен н ого  за  боле хан ая 

или искусственной иммунизации, аащиосвая роль этих аи -  

тлто;-. , ;ой была подве .гнута чао.

У различных животных наблюдалась различная чувстзитолЬ' 

ность к анпакшт несмотря на больное количество ан ­

тител в крови.

опытах активной пимуниаеттии мппеЕ наблюдался 

параллелизм мекду концентрацией антител и напряженно-

. • -  

венной имиугтивации хорькоь отмечалось накопление анти­

тел при отсутствии полной резистентности к заболева- 

ншо« . а-- 1зв ест |

люди подвержены повторный заболеваниям гряппог; н еза ­

висимо ст наличия циркулврущих в криви антител.

Несмотря на отсутствие иммунитета у люде Л после 

естествен» ого оао'олеъап ля исследователи изучает

профилеьтической вакцинации при гриппе, лрв-
4&

пененио вакцин, приготовленных лз тканой ы ш о.., хорь­

ков и куриных эмбрионов, инфицированных вирусом, дало



сопи и тельные реауль соты л нескольких эпидемиолог пче- 

скил опытах.

Антитела, аналогичные тем* которые накаплааа:»®- 

с я  б организм е  чувствительных к гриппу животных» м о-

яучеш  з . . . .

искусственной иммуиизациц крод! . аз [Еипа- 

деП были пол ученк имыунные сыворотки протай вируса 

группа.

ладош  О П Ц6ЛЫЭ 1Г) ЗГОТОВЯОН ИЯ ИШуННЫХ сывороток 

являлось  их применение для терапии а профилактики 

гриппа.

Недостаточно изучена методика пм.''унизацат! тсавот-

высокого татра. опыт при­

менения этих сывороток на лпдях слишком мал, чтобы 

судии» об ах а^ректявности. Одкако благоприятные. р о -

-

епектиЕиосеа серотерапии и серопро алактпка группа.

6 задачу налах {я.оп-эрииеатов входило fJoyT:c::ae 

свойств jp y c a  гриппа с целью выяснения тех противо­

реча!;, которыми полай литература по этому воп зсу .



Г л а в а  1 .  On ;:ил вирусов от лю дей, больных г р н п -
--------------------- пои п насморком.

и
па нами было выделено от  вольных ?Л штапмов <- тшьтруюцихся 

в и р у с о • э т о г о  к о л и ч ест га  Ш шт -̂иг: был получен от боль­

ших с кльнгческгы  диагновоы  "грипп" п б  гатакмов от больших 

катарром I'opxni::-; дыхательштх путе,'; с картмио'.: о ст р о г о  нно- 

м орка.

(ля и ссл ед о в а н и я .

ii ц елях получения матотщалп от соответствую щ их больных 

мы св я за л и сь  с  гриппозным отделением  Z- городской болъни- 

вуия районными поликлиниками гор .Н о  

Материалом для и есл сдоган и я  на п р и сутств и е гриппозного

ви р уса  служили СНЫВН 0 • О -оглотки ОТ CT! I чО-
иых и лабораторны х больных с ди агн озом  мгрипп"; в нисколь­

ких случаях  была д осл ед ов ан а  ыокоота больных гриппозной  

пневыонив . и  от  260  п •: ^осложненным гриппом и

от 15 больных гриппозной пневмонией были исследованы  во 

время эпидем ических вспышек весн ой  в 1540  и 19 11 р . г .

ио в н еэп и дем и ч еск ое время осенью  в 1940 г г .

изучались смывы от больных спорадическим  гриппol и н ас:.ор -  

. . >валя • 0 носоглоточны х с;, bob о т  таких воль­

ных.
Омыв к отделяем ого  н осоглотк и  производились лечациии

.

, ные си

лксь з а  . •



A  -  Jo часов чо посе, ения врача»

И качестве смывной жидкости употреблялся Физиологический 

раствор поваленной соли. Смывная жидкость вводилась в нос 

больного стерильной пастеровской пипеткой в количестве -1 - 3  

СГ.Г-, после чего больной выплевывал ее в стерильную банку с 

бусами, Туда не присоединялась нидкость после полоскания 

горла небольшим количеством Физиологического раствора 
( 5 - 1 0  с м ° ) .

Носоглоточные смывы доставлялись в лабораторию для ис­

следования на присутствие вируса не позно, чем черев 2 -2  ча- 

са после взятия от больных, К смывам добавлялось равное ко» 

личество бульона. Полученная таким образом смесь вс'Т’Ч'яхивп- 

лась с бусами до образования равномерной эмульсии, которая
ФИЛЬТРОВАЛАСЬ

, 1СТИН­
КИ ;?о',1тца или градоколовые мембраны с порами величиной от 

400 до 800tn, и. . арительном опыте было установлено,

что эти три вида ультрафильтров свободно пропускают частицы 

■ вируса, вадеокивая бактериальную микпо^лору,
1асто при Фильтровании объединялись смывы от 2  -  3 боль-

ных,
’-.андыН 'ильтрат проверялся на стерильность путем посо-

а

ли исходным материалом для культивирования вирусов с целью 

их выделения,

2 ,  (етодика культивир<вания вирусов,

*ы испытали два способа выделения вирусов: на мышах и 

на куриных эмбрионах.



выделение вирусов на мышах. Как известно вируо гриппа

культивируется в организме мышей при последовательном пас»

'го материала. Местом размножения 

в г. руса является легочная ткань мышей.

IX мышей

фильтратами смывов носоглотки от больных людей, ^Зараже­
ние производилось интланазально под легким эфирным нарко­

зом. /л я  этого подопытных мышеП помогали в закрыты ; ста­

кан с ватой, смоченной , - . . . . .  ту­

па возбуждения у мышей наблюдалась сонливость и они теля- 

ли равновесие. Ьтот момент использовался для введения в 

нос испытуемого материала, При равноценном дыхании удава­

лось инстиллировать в каждую ноздрю по 5 капель жидкости 

из капилляра пастеровской пипетки, что составляло дозу 

около 0 ,0 5  см5 . По прекращении до‘;ствия наокоза восстанав- 

олась с е  денная подв ь ,

'.нтраназальное введение под наркозом бульона, но содер­

жавшего вируса, не оказывало никакого действия на здоровье 

гм:■ . ' >ваниг • » и-! ' паркое

не являлся причиной пневмонии или других патологических 

симптомов в дыхательном тракте подопытных мышей.

После иитранааального заражения мышей материалом, в к о ­

т о ро м  предполагалось р.

торные б . ши находились под н в течение

дн оii •
,сех акпей, погибших до истечения этого елока, вскры­

вали, тщательно исследуя легкие на наличие,поражений* »<*ы- 

шсл, оставшихся живыми по истечении указанного срока» Уби-



вали хлороформом, вскрывали и так-'е тщательно осматривали

юс л егкие, 3 протоколе отмечалось наличке или отсутствие

изменений в легких. После бактриоскот ческого анализа м аз- 
о

ков, пригтовлеиных из кусочков легочноц ткани, отбирались 

легкие, в которых но было оо'нарукено микробов, дышиные л ег­

кие от каждого случая соединялись вместе, легочная ткань 
отделялась от трахеи и крупных бронхов и поело взвешива­
ния растирались в ступке с стерильны»,! песком. Из растер­

тых легких приготовлялась 1 0 >> эмульсия х ) t которая подвер­

галась центрифугированию в течение 2 -3  мин. для осаждения 

крупных кусочков ткани и п еска. ат служил мате­

риалом для следующего пассат;а на мышах.

Последовательно пассируя исходный материал от больных 

гриппом мы наблюдали в некоторых случаях появление пневмо­

нии у мышей. Иа аутопсии можно было видеть различную ст е­
пень поражения легочной ткани от едва заметных невооружен­

ным глазом очагов до сплошной гепатнзации легких. Об"ам по­

ражений мы отмечали крестами согласно обще-принятому спосо­

бу описанному в литературном обворе.

)Ссли после 8 - 5  последовательных пассажей нефильтрован­

ной взвеси легочной ткани не наблю далось пневмонии у подо­

пытных мышей, то пассирование прекращалось.

В ка .дом отдельном случае определялась специфичность 
пневмонии, как признака культивиауемости вируса. Устанавли-

х) В течение всей работы разведения тканей, испытуемых на 
содеркание вируса, производились на бульоне или на буль­
оне, разбавленном вдвое физиологическим раствором.



Е лась бакториологичння стерильность пораженной легочной тка­
ни г сЧльтруеыоеть возбудителя пневмонии.

Для этой цели эмульсия, предназначенная 'цля очередного 
пассаяа на нишах, пропускалась через один из вышеописанных 
ультрафильтров» Появление пневмонии после иитроиаэальиого за- 
Р'х ения фильтратом ин '■ пцв”»ованпого легкого от предыдущего пас­
сата указывало на наличие культуры Фнльтругэщегося вируса в 
oprai, it sue мышей»

Последний этанои для доказательства идентичности виру­

с а , гнполонного на мышах, с  вирусом Сайта, < ндрчса и Лейдлоу, 

являлся опит нейтрализации нового штамма протпвогрппозноП

с  . гас ви ­

р у с , см еш и валась  с  равным  обкомом ан ти гр и п п о зи о й  левад вноП  сы- 

ВОрОТКИ, ПРИГОТОВЛОННО»; ПРОТИВ в и р у с а  ИНФЛЮЭНЦЫ ти п а  \ •

Ъ целях стандартввацви опыта нейтрализации т е  дварвтель- 

UO оп -с олялел тгтр испытуемого вируса, аитром вируса me назы­

ваем то наивыспео разведение его  культурн, которое вш ивает  

смертельные поранения логочпоИ ткани у г'9^ «ш ей  при цнтрапа- 

зальпом аараяоиии.

Про!® водя 10-кратные Разве пения легочно;; ткани щ. »ици^о- 

ванной в ;’'усом и ая ниями мы

наблюдая* различную вирулентность отде-лы.ых атш м ов. ' боль­

шинство случаев виоусы были патогенны для мышей в разпеттеииях 

1 : 10 б -  I 51О7 .

На основании развития поражения легочио" ткани у мышей 

при заражении их пазлнчнныи разнесениями вируса устанавливав

* • I { '  . !) .  Нпн»



т ш т ш ш  ш ш т т ш и т  rnmui цишшмм ииштм  ( %0$t) . .иии-

мальная смертельная доза  вируса для мышей соответствовала  

его  титру. Опыты нейтрализации всегда ставились при опре­

деленных условиях разведения вируса и сыворотки. Для целей 

идентификации вируса употреблялось разведение ег о , соответ­

ствующее 1000 ДЛМ, при разведенки сыворотки 1 / 2  -  1 /1 0 .

В этих опытах мы пользовались с ы в о р о т к о й , которая бы­

ла приготовлена нами против штамма "Омородинцева". Л ка­

честве контроля служила та|>че взвесь мышиных легких, но 

вместо иммунной сыворотки к ней прибавлялась нормальная ло­

шадиная сыворотка. После 20-т и  минутного выдерживания
О

обоих смесей в термостате при 37 0 они вводились свежим 

мышам интраназально под эфирным наркозом.

Б течен и е  10 дней велось наблюдение з а  всеми и.

Исли при гибели к о н т р о л ь н о ;! группы с явлениями сплошной 

гепатизации  легких  подопытные мыши о ставали сь  живыми, то 

мы счи тал и , ч то  специф ическая сы воротка нейтрализовала

•са. Поюжительный результат опыта нейтрализа­

ции являлся докательством то о , что вновь выделенный штамм 

п,л: н ал к группе вирусов ш цы типа А.

^ о ^ и зб еп а ть  случайного  присоединения одного из виру­

со в , с которыми ве л а сь  р абота  в лаборатории, все  опыты по 

выделению новых штаммов на мышах проводились е  отдельном 

боксе специально выделенным лаборантом .

На основании опыта работы по выделению вирусов от лю­

ден , больных гриппом, следует отметить некоторые особенно­

сти их культивг ювания на мышах. 1н раз >лили свои набл



ния на три группы в зависимости от развития легочных пораже­
ний у подопытных мышей.

и первой группе мы отнесли опыты, при которых вирус л ег -  

Р < пг , • |пя к ....... - у .  /» г''кп7 о" г’х случаях с самого перво­

го  пасс »алась специфическая га евмош .

• •• ПОП ЯП С • ЗНОЙ ГА-

патизации легких через 3*4 дня после интраназального зараже­

ния. Отот срок развития смертельно пневмонии икснровался 

во времени при дальнейшем сетнпшом пассировании «отерпела 

тшей на здоровых. Понажала быстрота и логкость  

выделения «аких штаммов. Однако в большинстве случаев адопта­

ция происходила постепенно. После 2 -3  инапарантных пассажей 

наблюдалось появление незначительных очагов поре гения легоч- 

; в еле IX размер по уве гквол-

ся до сплошноi гопатизации легочной ткани со смертельным ис­

ходом на 0 -4  день поело заражения, л опытах первой группы 

один раз появившаяся смертельная пновмоипя легко воспроизво­

дилась в серии пассажей. При этом источниками вируса могли 

слуяить, как легкие мышей, погибших с явлениями пиовмопии, 

так и нормальные на вид легкие мышей, убитых на вф о п о ч  день 

после аарачения.

lio второй группе принадлежали случаи с отрицательным р0_ 

зультатом опытов выделения вируса на мышах. При этом не наб­

людалось никакого измепения легочной ткани у мышей. Б серии 

пасоаней легкие оставались совершенно нормальными при полном

• . ЮВЬЕ ЖИВОТНЫХ В И0 НО- ЧОГО В C-

ни.



-  ее

3 некоторых случаях иы наблюдали появление очагов пора, 
ия легочной ткани, Одиако, при дальнейшем пассировании не 

удавалось добиться увеличение объема поражения легких* Наобо­
рот, исчезали все признаки пневмонии. От этих слипов такие 
но удавалось выделить вирус па мышах.

Наконец, в ОД группе опытов наблюдалось болоо или ме- 
ное значительное поранение легочной ткани при явлениях бакте­
риально;: ян?акции, В некоторых случаях это била пневмония с 
очаговыми или сплошными поражениями легочной ткани; в других 
случаях наблюдалось образование абсцессов,

Сакторпоскопическое исследование маяков г посев!? т  пи­
тательные среды кусочков пораженной ткани указывали не ттисут- 

•

ные палочки типа дк’тероидов или диплококки. Иногда удавалось 
доказать наличие смешанно!! инфекции и|от*шьтровать вирус ив 
загрязненного материала* Чаще поражения легочной ткани имели 
но споц1. *ическиЦ характер, ) удалением иикоочлоры путем ультра, 
фильтрации прекращалось развитие пневмонии у мышей в следу, 
ющих пассачах.

Пользуясь методом последовательных пассаяой на мышах 
iu  выделили 22 штамм вируса ип i41 пообы носоглоточных смы- 
нов, оо"единенных от .'’'.50 больных во гремя встпок гриппе 
В V. Ю и г  г .? .

Применяя ту :е методику в отношении спорадического гррп- 

па нам но удалось выделить вирус ни от одного из 'Ю о^следо- 
вапних больных* и разу вирус не бшт выделен от большее гргп- 

позной пневмонией. ~



™ - Л! !1! ! - В! РГ'а ua кУршшх омбРнопа* . 3 целях выделения

в •••'■ ■ онах ю сш роли метод хорион-ал-
лантоисных культур Гудпясчгтпа в модификации Шахмалиевой и 
Бауэр.

. сходна* материалом в опытах выделения вируса иа кури­

ном эмбрионе являлся Т»ильтпат отделяемого носоглотки ана­

логичный с тем, которым мы пользовались для ы деления ви­
руса на мытах.

Для опыта культивирования вируса отбирались оплодотво­

ренные яГ,ца, которые предварительно инкубировались в те­

чение 3-4  днеП х ) .  При просвечивании таких яиц обнаруживал­

ся рн ввивающиеся эмбрион.

Техника культивирования заключалась в следующему Подго- 

товлялся бокс, в котором происходила вся работа по культи­

вированию вируса на яйцах. Стены его и необходимые предметы

обтирались 3'f раствором карболово” кислоты. Тем же раство­
ром производш!ась пульверизация помещения.

Заранее отобранные яйца переносились т  ’инкубатора в 

бокс для заражения. Скорлупа яйца на том госте , куда яснее 

всего проектировалось изображение зародыша, обтиралась спир­
том и иодом и 'лламбировалась на пламени горелки. В центре 

обеспложенного участка скорлупы ттолался прокол стеРильноП 

иглоь. ь отвспстие вносился материал в количестве прибли­
зительно 0,1см 3 при помощи пасте-овскоЛ пипетки. Отверстие

х) S качост е инкубатора использовался обычный термостат с 
температурой 38-390С, снабженный приспособлениями для ув­
лажнения воздуха.



аоливалооь растопленной смесьта парафина с веской и яиио 

переносилось в инкубатор,

В течение 4-х суток ежедневно и л поняло съ положение 

а'Фанеиных яиц. Затем яйца извлекались ив инкубатора и пе­

реносились в бокс для всконтия.

Вскрытие яиц прововодилось со стороны противополож­
ной той, на которой к л • юрлупн при введении
испытуемого материала. После обеспложивания скорлупы той 

не способом, который применялся при инокуляции лйца, она 

обращалась стерильными ножницами и эмбрион переносился 

п стерильную чашку Петри.
Для получония субкультур употреблялись сосудистые 

оболочки ии ицированных яиц. Оболочки отделялись от других 
тканол эмбриона и помечались в стерильную банку с бусами. 
Путем встряхивания с бусами но оболочек приготовлялась го­

могенная кашица, которая патом эмульгировалась и небольшом 

количество ^ивиолог ического лае^иора поваренной соли (око- 

ло Л-3 сма ) .  Часть этой эмульсии употреблялась для следу­

ющего пасса.аа на новно яйца; другая часть засевалась на 

питательные стады для контроля па стерильность.

Активность в1Фуса в культуре на курином эибт>ионе оп­

ределялась ого патогенностью для мышей. 3 случае достаточ­
ного размножения вит>уса на оболочках эмбриона мо~но было

предполагать, что яичная культура вируса будет служить при» 

чкноU пневмонии у мнше',1, С это целью ни вводили иышам

шп сказально эмульсию из оболочек инфицированного эмбри­

она. ьщ наблюдали развитие очаговых и сплошных поражении.



легочной тк ни у мышеи при ааракон ии их яичники культура­
ми вируса.

Признаком активности яичных культур вируса также явля­
лась задорина нормального развития зародыша во время инку­
бации инокулированного яйца.

& яичных культурах таюзе как и в культурах на мышиных 

легких определялась фильтруеиость полученного вируса, его  

Ti тр и способность обезвреживаться пгютивогр1ппозпоП имун-
НОл с ,-:е о  ЮТКОЙ.

i^lk источник вируса для этих опытов мы брали цеитри^у-

пат 10' взвоси сосудистых оболочек зародыша на '"уапологи-
%

ческой воре поваренной соли. естве биологическол 

модели использовались мыши при условии интраназального вве-

•ia.

методом яичных культур мы выделили 6 штаммов вирусов

от о больных и ком осенью i l ’w’' г . .  1оптатка применить 
этот метод для вилслония вирусов от больных эпидемическим

. ко, i иппа, . ■

ленные иа нчиах легко культивировались при поднесении их 

на я. да.
1одгобноо изучение и своЛства яичных культур вирусов 

гриппа будут описаны в гл .II.

г/чение вирусов, 
л ю д е ;1.

*

аммы вирусов от больыгх грпичо . ' .  -о



весной 1940 г . было выделено 3 штамма и весной 1941 г .
18 штаммов вирусов.

йтаммы вирусов, выделенные в 1940 г , ,  получили назва-

" i", " " j" но ■
н о р о  материала.

-.таимы вирусов 1941 г . были названы частью по 1

обследованных случаев, частью по Фамилиям больных. - вой* 
пая цит'ра в нал ван г и вируса укапывала на то, что данный 

штамм был выделен из смеси смывов от двух или болео боль­

ных.

- целясь:-'г.г:ъ з с а  в тече: т  ■ н ./е . • Преступал к

К изучению. CEO iCTB внояь вселенных штаммов ' ильтруюпихся 

вирусов мы попытались определить процент их выделяемостп 

на мышах.
[ г . носила ха

ротной вспышки и уже в последний день взятия смывов подхо- 

i к концу. Три штамма выделенных нами вирусов бнли по­

лучены иа 8 образцов материала, об"единенного от 31 боль­

ного в первые два дня работы. 3 следующие 3 дня не было

выделено ни одного штамма из 'i ’ильтратов носоглоточных 
смывов, объединенных от 23 больных гриппом и из мокроты

. Т а к  се го
было обследовано во время эпидемии 1940 г . 70 больных.

На довольно большом материале 1941 г . мы изучали вы- 

доляеыость вируса на паотяг<внии 4-х  месяцев от начала 

вспышки.



tacb в та . При распре­
делении по иосяцам половительиых находок вируса мы наблго-

ттаммэв
пали, что наибольшее количество было выделенонйачалв 

вспышки* Несмотря и 3 марте было исследовано все.
го 13 образцов смывов от 21 больного, мы выделили 9 штак- 

вов вирусов, что составляло 70* полонительных находок.

а апреле мы пытались выделить вирус ив 67 Фильтратов, 
об"единенных от 113 больных, з этого количества было вы­

делено 7 штампов вирусов, что составляло около 10* поло- 
находок* .1 мае ио с7 фильтратов но сор 

смывов от 60 больных удалось выделить только 2 штамма,что 

составило й$> внделяемости, а июне из 10 п об от 12 грип­
позных больных ии в пдном случае не был • •: ;ги г*-

о: было О ic ) ' 
fa таблице 1 отражено паление.процента выдоляемо- 

сти вируса в течение эпидемии 11' 11 г .

Табл.1

•есяцк.

et четь вируса в течение о 

: выделение вирусов.

: . з числа 
jфильтратов

количество 
тт^лонит. на 

.
. 1

* а р т 5 

апрель 

** а й 

Июнь

того:

13
67
37

10

1з7

9
7
О

о

18

70 %

10 *  -

5 $  |
1

28 I



. jciao'ъ а  на значительно большее количество смывов, обсле­
дованных и апреле по сравнению с мартом, в марте вирус был вы­
делен в 70$ случае, а е апреле только в 10/>

lei дальше отстояла дата наших опытов от начала эпиде­
мии, тем нике падал процент выделяемости вируса от больных 

с клиническим диагнозом "грипп*.
В среднем вирусы были выделены в 1940 г . в 21/ случаев

при' обследовании матсц • г,и от 54 больных, обпвдиненного в
»

14 пробах, и в 1941 г ,  в 28', ив материала от 206 больных, 

обпедиионного при Фильтрат

Зсе вновь выделенные вирусы были п'поЬмльтроват' -сэрев 

ультрафильтры и проведены в 2-3 сериях пассажей прекде чем 

Подверглись ^яльиейяону изучению.

Патогенность р&оличшдх штаммов вируса для мышей.

tl предыдущем разделе мы подвели итог вкделяеиости ви-
труса на мышах из Фильтратов оделяемого носоглотки гриппозных 

больше*
•j целях сравнительного изучения патогенности этих ви­

русов для мышеп мы определили тктр каждого штамма по выше­
описанной методике. При этом удалось установить некоторую

зависимость меаду -«сотоН титра и быстротой чпаптедии от­
дельных ытш'мов к «ышам,

• ы гльтаты опыте титрования виру­

сов с указанием даты получения соответствующих сшпзов от 

больных и числа иассажеИ, после которых устанавливалась 

постоянная гибель мышек с двле-



ыиями смертельно!' пневмонии. Следует ответить, что о уве­
личением общего количества п асси ей  сглаживалась разница 

и титре у отдельных штаммов. 1оэтому мы приводим данные 

титрования вирусов после нескольких первых пассаяеП на 
мышах.

Табл.Л.

-"со"- титра в связи с быстроте;! а д а п т а ц и и  в и р у с о в  к  
мышам.

название
штаммов.

Лата получе­
ния смывов.

солич. пас- 
сале il при 

.

русов к мы 
шам.

Титр виру- 
са.

». 4 .

ОJ>) —♦ r . 5 10 у
[Г 5 4 / Г -1C r . -# ю*;

6 1/i;.'- :0 r . ь 10 I
Рубцов 1 0 /'J- 4 I r . 4

il/L i-  Л r . U
Лоскутова 13УИ- 11 Г., о 10*
LP 9. 1 7 /Li- -U Г . 4 1 А"? • ̂  .>
1Р 10-11 18/Ll- 41 Г . к; 101:;■* 12 1 ф -  11

2 1 /0 -  41 
25/Г1- 41

Г . G 1С-
if 1 3 -и
♦ . i i)

Г .
Г .

3
3 - 1

■ < 31/1-41 Г . 8 Ю’3
!v* j8 2/ i , - a

ф - ' - Ц
Г , О 10*

iyMHOB. Г . lrJГ 19- С ■' = f i К:. а.' if 1, 10- ; j 7/1У -11 Г . 7 < 1 .
I." ii-i-'ib 9/1У -41 Г . Г}о u r ‘

•' j >- rfc Y- Г . 5 <10**
1Г 157 1 2 /? -  41 Г . о 1С-
Г 191-194 2 4 /У- 41 Г . XJ Ю*6



ило т(.,ьаь<илх вирусов разделились по титтчу на две гоунпы.

шта£ ии от 1 (Г6
».у> штамиов второ:! групп! вны при равведеиии 

10 -  10 к ниже. Итамыы с высокий титром быстрое адапти­
ровались к мышам, чем штаммы с ниоким ти тр о м , о то  с в о й с т в о  

выявляется, если обратить внимание на то, что штаммы с 
высот»!!!1, титром были выделены поело „ - 4 последователь­
ных пассанеП, а штаммы низкого титра адаптировались к мы­
шам лишь поело 5 -  8 naocaneii.

При изучонии дат получения смывов от больных в свя­
зи с выделением вирусов различного титра по удалось ус­
тановить прекму; (оственного появления болоо активных штам- 
мов в какой-либо период эпидемии. Так г:? 18 вирусов 1941 г.

_  -6 -g
в ыарто ллло выделоно 7 штаммов с титром 10 - 10 и Z штам»

-з
ма с титром 10 j в апреле было получено 5 вирусов с титром

-6 - е   ̂ -з
10 -  10 к 8. вируса с титром ниже, чом 10; в мае было выде-

-6 -V
лено два виоуса с титром 10 г 10,

Идентификация новых штаммов с вирусом инфлюэнцы.

»*ак указывалось в методике выделения вирусов на мышах иден­
тификация hosi. •■-■мов с ранее наученными штаммами основа»
на главным образом на опытах не; тралиаацки атих вирусов

. .

Три штамма вирусов, выделенных в 1940 г.,,бы ли идентифи­
цированы с вирусом гриппа типг А. Они нейтрализовались про­
тивогриппозной лошадиной сывороткой, приготовленной против 

rca * I шцева". При попытке идентифицировать штаммы



ВЦ v- е Ui,, Ь14,'!.еленИЫХ в 1941 Г олу, Toil н е СЫВОРОТКОЙ ии  получили  

д . .д. езуль^ат , iia та!л»о представлены данные опыта иеП тра-

qb  вируса, вы»
делоти'Х к 1940 году i; 1П штаммов вируса, выделенных в 1941 го­
ду. ■> качестве контроля в опыт был включен штаны Смородинце-
ва , которые, как известно» ''^идентифицирован вирусами 
Эмита,^ндрюса и лолдлоу.

Ово;.ство каждого вируса обезвреживаться прсттю гоиппоа-
иой сывороткой было испытано на 3-х мышах*

Табл. о.
игизации вирусов 1040*41 г . г . п '  гриппозной  

! ц * п : . о : .  сьтор отк о .
1 4 1‘  " Г  Г Т 1 I1 1 1 ~| 1  ̂ 1 1 1 1 1 1
1 хЬируСЫ 1 1 х 1

_  ' _. 'Цр 1- - . - о » 1*<1 1 ,Л |
1

S’ ! о 1 .о I
1 1 
! -

1 1
1 1 1 1: 1 1 М  " 8 
1 • W  I с 1 ! с, I-* 1СЛ I 1С0 «о 1 *-г-* 1 . 1 |И |

' 1
' «1 1

1 1 
' I * G ' 1

1
•

Юыворо- \  I
• 4 \  ,

*&• | СП |СГ. 'J3 ,ю  1 1 1 .«  1 1 •
i!
3 '

»т*
<<}1 to
3 '

1
1 ♦—* 1#-»
!Р  I* *

1
У: • 1 1сл *

ы

1ь*СЛ ' ,| ч 1 1 1 1э • 05 1 ^  1 1 1 1 1 . 1 Ю1 • 1 СП'V | 
1.  -< -  L L i • 1 !►- 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1

г 31 о  II
к- О  I0  ' -3 
-  .О  I1 11 К I
t u  ГС I

Про?:
лозная
диная.
Нормальная

.

га_к

Ш
~ ш

Ш

щ
%
уМ.

к
4

■.VI , ' г явлениями пл - ?и»
а ции лсгочио: ткш и,

г-рЛ̂ ыши» у которых на вскрытии о пару -pit
Ы  и пог>агения легочной ткани.

□j
, 1л )да ось

| никаких поражений логочно
Результаты опыта, изображенного на табл.З, показали,что

три вируса 1940 г . и 1 ов 1941 г . были нейтрали!
бог ш менее полно противогриппозно! юга] сывороткой,
приготовленной против штаммов ижриюэн^Ь1 ’ ипл. «Л.



G вирусов, выделенных в 1941 г . ,  оказались неспо­

собными к нейтрализации это'! сывороткоЕ. лши, заражен-  

ние вирусами K -IZ , K-Z8, Чумнова, В?-40 , К 42-43  и 

К 191-194 в смеси с противогриппозной сывороткой, пали 

е такими не поранениями легочной ткани, как и контроль­

ные.

Данные этого опыта указывают на т о , что только 

часть новых штаммов принадлежит к вирусам инфлюэнцы 

типа А.

О целью установления связи атих вирусов с забол е­

вай пем, которое клиницисты диагностировали,мак грипп,
»

был поставлен опыт нейтрализации вирусов сывороттми  

от нескольких реконвалосцентов.

Мы получила в период ре коп валвс цен цпи 7 сывороток 

от тех лиц, у которых бш  выделен вирус во время за б о -  

ания гриппом. Эти И)ТКИ были ; через I -Е  ме­

с я 1»  после {тачала заболевания. Имвдой смесью вируса 

с сывороткой бюто за ранен о по две м ш и. Обозначения

легочных пораиений у мышей на табл. 4 такие а е ,  глк и
%

на табл . 3 .  йандый вирус был соединен с гомологичной 

сывороткой; в некоторых случаях вирусы подверглись 

действию гетерологичных сывороток. Именно, сыво­

ротка Чумнова испытывалась только с вирусом Чумно­

ва; сыворотка 1£-^8 испытывалась тош  только с гомопо- 

гичиым вирусом '£ 3 8 ; сыворотки Некрасова и Егорова ис­

пытывались т ц д а я  в отдельности с вирусом I* 5 4 -5 5 ;  сы­

воротка !u 157 испытывалась с гомологичным вирусом Я? 15'/ 

и с гетерологичным вирусом I.? 4 0 ; сыворотка А оненко



проверялась с вируоом 1»? X 9I-I94 и с вирус оы {«? 4k;—1с.

В некоторых случаях ряд он с наименованием сывороток 

реконвалесцентов помещены в скобках номере, вирусов. 

Ото сделано потому, что данный вирус был выделен из 

смеси смывов от нескольких больных, а сыворотка полу­

чена только от одного из реконвалесцентов.

Набл. 4 .

Опыт нейтрализации вирусов с п р о ротками реконвалеоцентов.

г — |------]— г — •'------
Вирусы

Сыворотки

Чумн ова

Грачева /К? ^ 8 / 

Некрасова /К? 6 4 -5 5 /  

Егорова /II! 5 4 -5 5 /  

/Драконова /8! 157/ 

Коробейникова / i f  15 / 

Афон он ко /N? 1 9 1 -4 /
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Мак видно из табл . 4 сыворотки Некрасова и Егоро­

ва , от которых бш  выделен вирус К? 5 4 -5 5 , полностью 

нейтрализовала свой вирус, птот г.:о вирус пе^трализс- 

вался противогриппозно" лошадиной сывороткой. Па осно­

вании нейтрализации этого вируса противогриппозной л о­

шадиной сывороткой и сыворотками от обоих реконвалес- 

центов мы считаем, что ьирус № 5 4 -5 5  принадлежит к 

типу вирусов инълюэнцы А и что он выделен от ^ больных 

гриппом.



Сыворотка больной Коробейниковой, от  которой бил ■выде­

лен вирус К" 15, кроме своего вируса нейтрализовала вирус 

К *• Li. Звнду • ого* что оба э * вм >уса т. п >ды ущеы 

опыте бнлк н е й трал и я ов анн противогриппозной логаглиной сыво­

роткой, они также могут быть отнесены к вирусам инфлюэнцы 

типа А. Нейтрализация вирусов й 10 -  11 и N 15, идентифи­

цированных с вирусом гриппп, сывороткой большого 15 цает 

оспоранне подтвердить ретроспективно правильность диагноза, 
выворотка /раконова, от которого был выделен вгоус 

157 но нейтрализовала свой b i рус. Однако, этот вирус был 

нейтрализован противогриппозной нвороткой. ^тот
случай монет служить примером отсутствия антител е сыворот­
ке реконвалес j полтора месяца пос олевания,
4 этой не сыворотке наблюдалось отсутствие антител к вирусу

к
Г 40, не при иадл с павшему типу инфлюэнцы А,

емееь.
Оыворотка 1фоневко, одного ия участнгков с: г??ов, и ъ 

которых был выделен штамм •" 191 -  194, не нейтралиллвала 

свой ■ трализовояс
ко,: против вируса инфлюэнцы А, Отсутствие нейтрализующей 

способности этой сыворотки в отношении гомологичного вируса 

ыочпо обленить тем, ч'го вирус fP 1D1 -  194 был выделен но 

о от этого участника смеси носоглоточных смывов* 

Сыворотки 1вух больных, Чумнора и Грачева, не нейтра- 

01 вирусов* От бо 
рус 38, от больного Чумнова был выделен в*рус пос наявани- 

еи ова* Оба вируса дали отрицательные реву ?ы в опы­

те не лтоализации противогриппозной лошадиио . сиюготко. ти­

па л. Неспособность этих вирусов нейтрализоваться сыворотка­

ми от соответствующих реконволесцеитов и типовой противогрип­
позной сывороткой лапала повоя сомневаться в их этиологической



роли при данном заболевании. Однако, результаты следую­

щего опт*а позволяют иначе истолковать ото явление.
Для более полного изучения антигенного строения 

новых штаммов били приготовлены специфические кролики  

сыворотки против вирусов Чумпова, 15 157 и 12 i 5 .  Сыво- 

ротка против каждого из трох штаммов была получена на 

двух кроликах чероз 10-1*: дней после однократного 

внутрибрюшинного введения эмульсии мышиных легких, ин­

фицированных соответствующими вирусами. Смесь сыворо­

ток от обоих кроликов соединялась с гомо- и готороло- 

гичными штаммами и ковтрольнш вируоом Смород до.,ива. 

1йшдой смесью заражалось по две мыши.

'Лбл. 5..

Опыт перек|>естиоП нейтрализации вирусов 
кролИЧЫ0.1 и С1шороткомн.

Х "“ 
Вwо •
&S 
-  2. 

L ? J ? -

:$ирусы

Оыворотки
юv-4 о

3
lCи
PJ I г:

Кроличья К?_1Г)7_ 

ф о л п ч ь я  -  _1у_ш ов_

Кроличья -  Й? 15

Л ош дш ая -  протнво- 
I гриппозная

I лроличья -  нормальная

в
ш

в а
ца табл • 5  продета] 

та перекрестной нейтрализации на мышах. Цри рассмотре­

нии таблицы видно, что все иммунные кроличьи сыворотки



-  ю з  -

нейтрализуют вирус Смородипцева. Опыт нейтрализации про­

тивогриппозной лошадиной сывороткой дал положительный 

результат со всеми вирусами кроме вируоа Чумнова, как 

это отмечалось раньше.

Кроличьи сыворотки, приготовленные против штаммов 

№ 157 и Н? 15, достаточно хорошо нейтрализуют эти вирусы 

в перекрестном опыте.

Иная картина представляется в отношении вируса Чум- 

нова. отот вирус не нейтрализуется ни гом о-, ни ретеро-  

логичными кроличьими сыворотками, ни лошадиной противо­

гриппозной сывороткой. Мак показано в предыдущем опыте 

вирус Чумнова не был нейтрализован собственной сыворот­

кой рекойвалесцента. Антигенные свойства этого вируса, 

повидиному, отличны не только по структуре антигена, но 

и по его способности стимулировать антитела в организме 

человека в период рекойвалесценции и в организме кроли- 

ка в результате искусственной иммунизации. Однако, это 

об"яснение не согласуется с тем, что кроличья сыворотка 

против вируса Чумнова нейтрализуот вирус Смородинцева и 

вирус К? 15 , которые были идентифицированы с вирусом ин­

флюэнцы А. Этот факт поднимает вопрос о существовании 

штаммов вирусов, которые неспособны к нейтрализации сп е­

цифическими сыворотками подобно неагглютииабильным штам­

мам б мире видимых бактерий. Весьма вероятно, что наш 

штамм Чумнова приобрел бы способность нейтрализоваться 

специфическими сыворотками после более или менее д л и те л ь 

ного пассирования на мышах подобно тому, как в некоторых 

случаях с вепевы деленны е не агглю ти н аб ильн ы е  расы микро­

бов становятся агглютинабильными после ряда пересевов на 

искусственные питательные среды.



Таким образом, при изучении смывов отделяемого носог­

лотки от людеЗ больных гриппом были выделены *ильтругпкеся 

вирусы, патогенные для мышей.

'-тп ятшаш били изучены в отпояепгп втн'ляе^ости в те­
чение эпидемии, установлен их титр и с долина по гит ка пдентн- 

ицкровать их с вирусом ин^шэнцы т:-па I.

При этом выявилось, что в иакбольиег. проценте случаев 

вирус удавалось выделить в саиог нгчгле вспышки. * течение 

в сего  периода обследования выделялись штаммы, как более вы­

сокого, так и более низкого тптра. 'Три попытгге идентифици­

ровать полученные штампы вируса с тгпо:.' ин'лшнцы .1 мы стол -
ИЯ Ш % Ф Ж & т  -■ в

течение одпоП и то те эпидемии, "а;-? п р г  налячи! вирусов, 

легко вступающих в реакцию с протдвотт'гттоапо:': сыяороткоГ, 

мы выделили вирусы не нейтрализуй дееся сывоооткой против 

к; л эояг.! т гтп

4 .  Свойства вирусов, выделенных от ягоде., больных 
насморком.

.

мы делали попытки выделить иирус от больных спорадическим 

гриппом 11 насморком, i л к  указывалось т т о из ”0 оо'слоло- 

ванных случаев было выделено б штаммов вируса на куриных 

эмбргонах.

Нгрус, полученный! из материала во «неэпидемическое

4 »  ’ ие от
описанных вш е д х по д-ге:.а: a n  to’U'-

ческих всиы ек .



Приводим краткое описание свойств этих вирусов в 

культурах на яйцах и иа мышах, а также опит серологиче­

ской идентификации их с вирусом гриппа.

ст( ■ • yet п ■ ;ах.

При пассировании на куриных эмбрионах смывов от 

, трудно было дифференцировать слу­

чаи насморка от спорадического гриппа, мы наблюдали 

исп , са в культурах.

В течение АС месяцев мы пассировали 40-50 раз ис­

ходный матервял с япца на яйцо по вышеописанно мето­

дике. При определении активности яичных культур иа мы­

шах только около i / з  -  I 1  ̂ всех культур давали карти­

ну смертельнс И. Заражение мышей остальными

культурами оставалось безуспешным. При этом интересно 

отметить, что вирулентные тля мышей культуры не следо­

вали ода а за другой в серии пассаш й, а сменялись ави- 

рулентнымя. Подводя итоги количества вирулентных а ави- 

рулентнкх генераций в процессе всего опыта удавалось 

подметить некоторую закономерность в их появлении. Имен­

но, в первых пассатах вирулентные культуры встречались 

чаще, чем в последующих.

На та вирулентност mix

культур вируса насморка для мышей.

j ..а табл . о данные свидетельствуют 

о тэа;, что л первых ld генерациях было 6 ,3  вирулентных 

культур; от XI до 20 генерации -  4 ,8 ;  . -  ,
от u i до -*0 - ^ ,5  u ii i0  культурах от 40 до 50 генера-



ции удалось обнарукить только по одноГ; вирулентно" 

культуре каждого штамма. Болес продолжительное культи­

вирование вслс к полному исчезновению вируса из пас -

Табл. 6 .
Вирулентность яичных культур вирусов насморка 

для мышей'.
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сапного матерь яла, на что указывало такие нормальное 

развитие эмбрионов в культурах последних генераций.

^®02®1^3.5Э?2^2-22ПУС5_2_мш ам. При попытке пас­

сировать яичныП вирус насморка на мышах сказалось, что 

необходимо ошго адаптировать его к этим животным, 

первых пассаш  . .аблидалось инапарантная ин; окцая, з а ­

тем появлялись незначительные очаги пораьсеная легочноП 

ткани и только после ... -  t последовательных пассаыеП 

обнаруживалась смертельная пнев; он ия у hhuiqL.



Посла этого следовал непрерывный ряд пассируемых 

заболоваииП. Легкие больных мышей содержали «ярус в
-5 -6

высокой концентрации с титром около iO -  Ю

Адаптированные к мышам вирусы свободно ■ альтроаа- 

лпсь чороз свочн Оамберлона Л3 и другие ультра .Ш1Ь7ры.

шивие4 вируе ультивировались на я , г у -

лярно вызывая гибель эмбрионов и тех мышоН, на которых 

испытывалась активность этих вторичных” яичных культур

йдонтифято иия_ви с̂ов_нао M0pKa_c_̂ iin̂ c0{j_ ̂ гриппа 

С целью изучения серологического родства меыду ви­

русами насморка я гриппа были получены иммунные сыворот 

кй на кроликах против каждого из вновь выделенных штам- 

И против гриппозного ...пруса Омородинцева,

Ь опытах перекрестной нейтрализации этих вирусов 

неразведанными сыворотками не удалось обнаруиить соро-  

логичоской спец»Личности от дольних штаммов, Ьиовь выде­

ленные вирусы иаоыоока так ми, как и вирус гриппа Смо- 

родинцева, одинаково полно нейтрализовались указанными 

кроличьими и противогриппозной лошадиной сыворотками*

Наким образом вирусы насморка, выделенные на яй­

цах, оказались весьма сходными с вирусами гриппа. При 

попытке пассировать эти вирусы но мышах наблюдалось 

такое ::е постепенное ^ зв и ти о  ш еш отропностп , кот* или 

адаптация вируоов гриппа от человока к мышам. [5  опптах 

перегрестиоК нейтрализации вирусы маеморга и вирус гпип 

па Омородинцева обладали одинаковым свойством обазлро- 

киваться как гом о-, так и г еторол ог ичн мм и сыворотками.



. ие результатов по гда^е

Б это!, главе мн изломали опыт выделения виоуоов от 

больных гриппом люди.; во время двух эпидемических вспы­

шек. Пользуясь методом последовательных naccaraii через 

мышей, вирус был выделен в случаев в течение эпиде­

мии 1941 го д а .

Из 18 выделенных штаммов щ  были и цент и ицированы 

с вирусом инфлюэнцы А в опыте нейтрализации противо­

гриппозно"! лошади ’кой. Остальн таммов но

удавалось нейтрализовать ни лонадян ой противогриппозной 

сывороткой, ии человеческими сыворотками рекойвалесцен-  

тов, ип гомологичными кроличьими сыворотками. Сднако,

. 141 'КВ, приготов )] ов,

обевврекивали вирус Смородин дева , т .о .  вирус иилпэнцы  

типа А.

Отсутствие способности вновь выделенных штаммов 

пать в реакцию нейтрализации с спецафиче i апти- 

сывороттми мы рассматриваем как явление, аналогичное 

с отсутствием агглютинабильности у некоторых ,свом :евсе­

ленных штаммов ь маре бактерий.

мы не видам оснований, чтобы назвать эти мтакмы 

носы?*и типами вирусов ии люэнцы. досм атривая их гак 

де'.ективнне с отсутствующей способностью нейтрализации 

споциЛическини антисывопотками мы поодполегаом, что 

01 и ват к группе вирусов инфдюэнт типа А.

■ ри ана. иве • и )уоа в течение :

мин j.941 годе мы отметили, что подавляющее количество



штаммов било изолироваво в саыок начале ...
•.тот чакт о'ить истолковав с двух точек зреная.
bo первых, гюыно предполагать, что в марте происходит 
увеличен не вирулентности инфекционного начала г> спязй 
с повшвияш продрссполокаяиом люде" к просту^ш паро­
левая иям* Увеличение вирулентности в отом олуча© мойв о 
гассматривать как обоачменае вавуса в процессе ггследо- 
атыльных шссааоп через оолее чувствителыгыЛ, чем в 

другие сэзояы, организм человека. Г;о вторых, сезонность 
выделяв-ости л прусе ль. :от б уть объяснена по.лыонной чуб-

c. Li . ОД,

HOcMV быть необходимо совокупность ОТ ИХ ЛОЫОКЗЮВ 
для уопешого трекосе вируса от больного чел с в о т  на

с

Шдеаао выделяемое ти вируса в те чаи но , месяцев 
исследования при ? очной oi-cjjoраментальноа маторья-
00 приводит к необходимости углубленного яоучения мето­
пики выделения вируса по мхзаах. Очевидно avoT метод

-

опыта.
Лели бы мы рассматривали случаи заболевания грип­

пе»? в мае и ик*:е mi* лихорадочные катарры верхних ~т> 
хо тельных путд!:, мы пощепли бы на точку зропая авторов, 
crv'i;T. v'iiK ‘ель г,ярусов в этиологии простудных зсгЗоло- 
ваняП •

Смят, 1?тг,р»зс и Лейдлоу, От арт-Гаррис, злородянаев 
и другие делали беэуопешые попытка выделить вирус от 
Зольных СПб]ЛД!1ЧОСПШ, гриппом п пасмо ком.



lie основании полоинтелъного опита ,г\уса ,

серологически идентичного с вирусом иволгаэнщ: А, от н е­

скольких больных насморком мы'предполагаем, что грипп и 

насморк ЭТНОЛОГшт (Ц

Принимая во внимание различную выделяемость виру­

са во время эпидемии гриппа, мн делаем предположение, 

что выдоляемость вируса от больных насмопком так^е обу­

словлена совпадение?? ряда благоприятных моментов, неви­

димому наш опыт отделения шеста штаммов вируса от боль­

ных насморком протекал в оптимальных условиях ,азвития

.

*Пакин образом в своих опытах выделения вируса мы 

столкнулись с рядом противоречий, которые до с их пор 

затруднили изучение этиологии гриппа.

О череда ой задачей по изучен то этиологии гриппа яв­

ляется усовершенствование методов выделения л культиви­

рования вируса.



Культивирование на яйцах, как метод выделения виру­
сов от больных гриппом, оказалось менее эффективно»чем 
культивирование на мышах. .Паже при успешном выделении 

вирусов от спорадических случаев удавалось культивиро­
вать их только в первых пассатах. При продолжительном 

пассировании исходного материала наблюдалось полное ис­
тощение вируса.

Только после адаптации к мышам вирусы приобретали
*

способность культивироваться на яйцах в бесконечной се­
рии пассажей. Таким образом вирусы, выделенные лтобым 
способом и адаптированные к мышам, служили исходным ма­
териалом для культивирования на яйцах.

0 настоящей главе мы изложили опыты по изучению 

яичных культур гриппозного вируса. Как указывалось выше 
мы пользовались методом аллантоисных культуп Гудспачюра 

в модификации Махмалиевой и Г-ауеп.

1. Изучение условий размножения вируса в яйце.

Распределение вируса в тканях купиного эмбриона.

теоретическим предпосылкам авторов размно­
жение вируса происходит на сосудистых оболочках эмбриона, 
и приведенной выше методике выделения вирусов на куриных 
эмбрионах мы указывали, что пользовались хорион-алланто- 
исными оболочками, как культурами вируса.

1 опытах сравн и тельного титрования при переносе 

адаптированного к мышам вируса на яйца было установлено, 
что титр яичных культур был всегда приблизительно в 100



раз н а ш , чем я asp исходи их культур в мшшнгх легки

Обычно вирус в мыпапых легких обнаруживался пэи пазво-

обпапукить вирус в болов высоких разведениях, чем

На основании собственных наблюден и?} мы припша к 

заключению, что не только сосудиетыо оболочка, но а дру 

гие ткани раевиваюцегося яйца содержали 

ство вируса.

На схематических рисунках А и Ь иэобрааозы эмбрио­

ны на Y и УЫ -  X дни насииивания. С помоцью этих рисун­

ков мы попытались п j к; д ставить собо поведение вируса, 

да окулирован ног о в яйца различных сроков инкубации.

ЪАС£. Л'У'ЮЧ.Н 6t U. vAieiuoic

Ри с. А

У день паецглг.ьам YE1-X дни наси:.:а^лиая.

.две» зевотные следы 1т;;я сдиодотво: ого я* ,о

появляются только но Li-IV день интубации в ьядв несколь



-  и з  -

к их переплата* ицахся веточек кровеносных сосудов . ■>& V 

день насиниваяия> как изображено па р и с. А, с. iaii-oac  

представляет coooi; лишь небольно. . upoci ки^ечн с*го - 

пала и только к X дню оя разрастаемся в мо..деую оболоч­

ку» покрытую густой
аллантоис на отон стадии ризвп'*ия со сторон oi р у-

кает эмбриона, прилагая к стенке яичной скорлупы, 

методу гудпасчюра вирус нанос ится ко хорион -ол.та, ?о йе­

ну» оболочку 10 -12  дневного эмбриона через оквеючко, 

выпиленное и ско'шупо я'1н,а.
При культивировании принятым вами методом с прус

• •

в того: период развития, когда аллантоис еде не явля­

ется  оболочкой, ряд ли удается казздй' раз нанести вирус 

па тот вырост кишечного канала» из которого впоследствии  

] азв ива с тс я хорион-аллантовеная об ол очка, при ело not:

•роды заражения як  <а> прадлозонном ^лмалисво :: ^ ajop .

i i i  думаем, чти вирус, внесенный в ыелток, 4аспредо— 

длется по всем ткиням эмбриона благодаря энергичному 

и иьаыцеыся орган iai о .  •>

происходит ли разино;^ение вируса во всех тканях одно- 

; vj :е:;:.о иле очагом раз Ж  Ш 1В ЯВДЯЮТСя толта.с некото­

рое ns них.
Энергичное г -а в м н м я н в и р у с а  демонстрируется при 

искрьтаи я: та. после четырех/дневного культивирован ия. 

Почти всегда наблюдается гибель эмбриона, на что указы- 

■р.-’Т орс г>?зг.*ет>, еероие.TFС ирвет, отсутствие кпевооб а -  

цения и аутолиз тканеП. Т тн и  становятся гомогенными и



ЩЮхЛШ’ Ь outfitU , СОаТОЯЦО'! из крови, UOJlTr.а , белка 

и околоплодной ладности.
и долях определения концентрации вируса в {Налич­

ных тканях эмбриона ни поставили опыты раздельного 

титрования составных часто!’! за (районного ni-ца.

;{ля  титрования отдельных тканей эмбриона и; поль- 

следущ ей  методикой. цо вскрывалось при со б ­

людении обычных правил стерильности и эмбрион с о  п с е и  

оболочками и надкоотями извлекался в стерильную чашку 

Петри. Небольшие кусочки соответствующих ФквнеП перено­

сились на часовне стеклышки для взвешивания. зг'->ив’-:иый 

на то рь ял эмульгировался в iO-ти кратн ом об оме чзчоло- 

гического раотвора поварено!- соли при встряхивании в

:• бусами. Из полученной 

приготовлялась серия J.0 -  кратных последовательных р а з-  

ведений» Кащым разведением вируса вараяалиоь по две мы- 

)деления конечного титра по 50£ гибели мы­

шей с явлениями пневмонии. Отмечалось такие разведение, 

при котором развивались явные поранения легочно!: ti-л н и

е й , ■ ? а *
На « а б л . V мы привели опыты сравнительного титрова­

ния вируса в составных частях яГца. При о тс м: иссле­

довали отдельно обил » аа в, белок и не л ток; кро­

не того снеси аэ зародыша с оболочками и смеси из жид­

ких составных частей яйца. Последняя смесь состояла из 

. ,

результате титрования оказалось, что титр :.авеси,
. -V.C

приготовленно? из оболочек / 1 П /  выше, чем титр- взвсси



-  i  ха
-у

лз размельчелиогс а а р о д ш /  iO / .  ел всю всего с о дигг^а*
f I ~Ч7ь,

тось вируса э  белке /1 0  / ,  Титр велтив /Д О 7  пах о л ВОТ я 

j-g*.y тя^реыи обсшочзк й зародил»» При твтрг^оп :>я см е-  

аеИ аародыиа с оболочками я сноса*’ из «идках состадаих  

чаете" я. *х оказалось, что рааница в титра -. :гладялась# 

С одовая ио вируса п перво!5 смеси с о ответе тер вал о
-УЗразведению io ; титр вяруса вс второ!! смеса бня равен

-ЧЦ
10 .  Попидшиому титр отец снеса повиеялел 1 гэт вг' 

кого с г.дергания вируса в около плодя oft «идкостп.

Гта спт;Т!! пт'иве л а нас к выводу, что культуреп ви­

руса я в л я й ся  не тол ..ко эмбриональные сосудистые обо­

лочка, по а вое ткапп рапвавоггчогося я.яцв. Оледстьаем 

этого явилось пзыелонае методики культивирования виру­

са па nilцах, которое предусматривало использоглшие :.р«  

лого ялца как л я  получения культур, так я ,;л  опытов

\'ИТр(.^1ИЯ.

1Ьбл. У

jr»i»naTojibiJoc т а т р о й  ае состаш ы х чае те Г; niii^a, 
зараколн or о вирус (ш.

t
, у э _;м
вируса • •

I---------- —

Название состаш хк  ‘ Капиц.: " *1
... .... . ..;• ;ош:то-..;'-с •-;'",• i

• « вщрусщ •

|Вирус „Омо-1 
. j

Оболочки ........................ <3 1 А *  1 * о1Ом

П о л о к ........................ ■. 1 ..-V  
1

Г. е л т о к ................. 6 1 - %2-

йродш с оболочками II
* - V 3
, m  г

lie л ск , аелток я проч. 
>мбр. зйадтоота . . . II

1
1 „ - у,* 
1
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Из*;о:шг а© .летодяка ааглзчалось ь ш ,  что цел сю 

я>цо с ку. ivyypoS вируса вданзалооь ь банку с бусаив. 

Пр’л зстрякявав ш получалась гоыогеиная м асса, часть 

ксзррреП употребл яшоь для слидуицого пассата па :; о^оо 

яГцс, с часть для е*г ю ш пяя.

1а табл • . приведены рэзультвти тятро г. о:- ?я о уль-  

си'Л 'лШсс яии с ук^ааияем кол ячоства оттгов а тот: г о -  

в-ерацяй культур, которне боеши в отдтк. * а ог- ’* табля- 

*i,o предотавяенн данянэ культивирования раая-т-ли?* птам- 

мсв гриппозного вируса.

1&бя. в

ъойцоятрация вируса в эмульсиях аз целого я' а .

I*1* *
is раздан во ; 
1:1«

..од ячество 
опытов

•+>
ф•••

п#*1м
гасеаш й

С редам
«Iftfp

!* ••* -----------
I и; <. 1 16

1
11 I - I 6 u f 41

. ,,1 it* О | iiO
J
( i-Xti

-V,r
Г-

* Р10 ч 1, »• о  1 Л)
1
11 i - 1 4 л - * -

1
, 10 1

1 М О
-V,r

10

; -  i 10
1
1 i  - ?

1 1 
1 -  ” .  1 ^9

111 2 4-40 i> ' v,rI |I I

Зопоставляя титр и ЧСТЦрОЯ штампов, гш :;ЯД»Т, что
4

они почтя не отяачатэтся один *т др угого . По ccr.opvauwo 

ввруса отот иатерьяя но оказался посте» цввяи?., г?ои : а -  

терьяя, получавшаяся ааня ранее при пасс яровая п я ян-^я» 

дарованных оболочек. Ородяяй титр яичных культур оста»
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-У
ш лея на то,я ш  уровне, т * е . около хО ,

В опыта, представленном на табл. Ь приведены от­

дельно данные титрованая яичных культур вируса J.iopo-

аЛачныо периоды культивирования. Lin показа­

ла г. ц0 опытах титрования культур от I до л пасса-я на
-V/r

-  . i • '
10 опытах титрования культур от II  до ;-з пас сага - а в 

id9 опытах от ,л  до 10 пассата средняя концентрация вп-
-ч/ь -Ч/г

»
'хаким образом в процессе культивирован пя по наблю­

далось ни истощения вируса, ни увеличения ого концентра­

ция .

. Поведенае ви^^са^в^еош о^отвооаняог __яице.

Ввиду т о г о , что вирус успеоно культивировался на 

я: i.aax саг*оК ранней стадии иасаывваьая, представлялось 

интересам культивировать его па неонлодотворенп1Л яв- 

>лью б нло пс ва о п т а  с виру сели

ik . . а и г*

lia с:еы е указан порядок культивирован и я обоих ви­

русов на оплодотворенных и но оплодотворенных я;:цах в 

s-0 генерациях* >иоус 5?лородинцева исследовался после то­

г о , как он был :j0 лаа пассирован на оплодотворенных яйцах;

творен -

ных яйцах.. До переноса на яПца оба штамма дл- >ао куль- 

тш  . tax. Римскими ци рама па е я »а-

а шчных генерацаЛ. Рядом сс шком, 

указыващим на качество яйца /оплодотворено оно или н е т /,



-  л з  -

с sou* ц и .ра , о б о зн а ч а т ся  титр соотьотствущ ей япчноП 

культуры. OVQHOIJb и л-.гао It[lOC«OJ. дробя (ы ом  условно© 

значение: часлвтель у т а и в а е т  иа татр вируса по ,.-0*̂  

сиорта ости мшей» за пошив их данной культуроД, а знаме­

натель указывает hr .«заедон н о, при котором о.,о наблю­

далась очаги пора’хя?ал логочпой ткана у ы доле Г,  убятих 

через ХО дно'* после яктопаза;, .него н а ч  иная isuntivye-

XXXV
Р я с . от Рас» X'.

i>apyc Оиородапцеиа iiapyo IS -  6 .

Обозначен ал:

(°) - ’ . г

О  -  v ос ] _ . ■ л : ' и .

,> результате культивирования па пеоплодотворвнных 

я» цех наблюдалась гиболь вируса.

О -

се  на неопл од отворенные я?'ца поело ц  пасса'»  па кури­

ных эмбрионах дал роэкоо пои имение татра. Из 4 яиц



'V. JI гонора дни дна я\\щ содержали эмбрионов, а два я : ца 

не били огш од отворены, Титр культуры на оплодотворен-  

нпа я: цах остался обычным. Вирус оодергался г, достаточ­

ном количество, «фобы уо:,т:. ,...

вединой ХО ; но очагам пневмонии,

шой, убитых черев хО дней поело аараиш ия, моей о было

определить, что вирус о_;е содержался в культурах, р а з-
г ь

LSi 8 ISК . .....

роимых яйцах был настолько низок, что его  по удавалось

определить по &0> гибели мышей, т .к .  всо мыши остались

ЫИВШ1И через iO дней поело заражения. В одном из пеопло-
6 ируе

дотворенных яиц на правой половине рисунка В содержался 

в таком количестве, что в разведениях 1:10 и 1:100 вы­

зывал очаговые поранения легочной ткани у мышей. дру­

гом нсоплодотворенном яйце па левой половина рис. В ие 

удалось определить присутствия вируса методом титрова­

ния на мыпах.

В бледующей ХХШ генерации мы наблюдали понижение 

концентрации вируса при пассировании на пеоплодотворен- 

f ом я"|це культуры, которая ь Л/Л генерации содержала,
-о/ц

вирус ь разведении iO . ь эток субкультуре кое. ;интра-
~0/tия вируса упала Ю т . е .  все 

лись шышми и лишь у убитых мышей, зараженных яичпол 

культурой, разведанной i: iO , наблюдались очаговые по­

ранения лог очно, ткани. Дальнейшее культивирование 

этой ветви на неоплодотгоронных яйцах привело к иоте- 

; . ируса. ha этс п • 

титрования вируса, переморенного в третий оаз ?а н е-



оплодотвопе.чн ре я.' цо. 

Другой результат был получен при пареносе на эы-
-оА

' г‘ , который все!

а н еош тд отворенном яйцо. При последователь- 

ноп культивировании ото;; ьетва на двух оплодотворенных

-

©рации* В ХХ1У яичной ревераци-в эта куль­

тура вируса пс своему татру бына равноценна консольной  

половине р и с . iv, которая непрерывно 

пассарсвалась «а оплодотворенных яМцах. Именно, в р а з-
ч
ведении 1:10 наблвдалясь бО^-ная гибель зараженных

г
мкаеП, а в разведении 1:10 мо:яз о было оонарукитъ очаги 

пневмонии у мышей, убитых черев 10 дне акен ия.

Левая ветвь схематического изоиракения этого огп.?та 

ль ?у ; ма опло-
ГРН ГрАЦИИ

дотвосенних я: ;а:. лл! оказался нпм;е среднего, именно,
-Уг. ... * 

вой ветви рисунка Л культивирование на иеоплодотворенных 

я : . ’Д>- сразу i из вяо к п . ipyca. рус не удалось  

восстановить в культурах на куриных эмбрво;:ах после од­

но гати ого пасса «а на неоплодотвопенном я. ,е . J ива я кон-
~УГтролвная культура со д е п т л а  вирус с титром и. i  .. -ХУ г е -  

нере чип; со* тветствущ ие культуры, пасс про .аннко один 

раз и три Ал з а  на кеоплодотворенных лицах, ш азалвсь не

активными.

Результат этого опыта показал, что в некоторых слу­

чаях наблюдалось передаваяне вируса в неошгодотворенном 

я to с сохранением способности к полному восстановлению



активности rrmi переносе на эмбриона. >ирус сохранялся только 

после однократного п а с с а т  в|неоплолотворенном яйце. 3 других 

случаях вирус погибал в)ябоплодо творенном я <це на первом пас­

сате.

in привели еце один опыт культивирования вируса гриппа 

на неоплодояворенных яйцах. Как указано на р и о .Т "  штамм ви­

руса Я8 б бил дважды пассирован на пеоплодотворвнных яйцах. 
После этого была сделана попытка к ого восстановлению путем 

на эубрж . i t  опыт дал отрицательный результат.

Таким образом, данные культивирования вирусов Сморо­
дин ц?ва и Кл б на неоплодотворенных япцах привели к выводу, 
что вирус не размножается в этих условиях; в некоторых слу­
чаях ом перенивает, сохраняя способность к восстановлению 
активности при поленосе на эмбриона.

культивирование вируса на эмбрионах различного 
в о з р а с т а .

Следующим этапом работы было выяснение оптимального

возраста эмбриона для получения яичных культур высокого 
титра.

С этой целью отбирались яйца от 3 -х  до 14 дней наси­

живания. Серии таких яиц инокулпровались яичным вирусом 

обычным метолом. , ля сравнения были взяты 4 различных штам-
Ч

л л лусов: штаммы Омородинцева, 4, : 5 ; ’ >. Саттенные
этими штаммами яйца с различными сроками предварительной ин­
кубации культиви1 юь в точение 1-х, дм , '*пк мй'-
лись и титровались иа мышах.



.la табл.'. привален опыт сравнительного титрования 

культур вируса на эмбрионах различного возраста.

Табл. 9

Культивирование вируса гляппа на эмбрионах различного 
в о з р а с т а .

| ^ Титрыкуль !
, та ^тур. к»»'ты J \  ,

В о з р а с т эмбрионов.
3 сут . 5 -6сут 17-8 су т . . LS-14с*

• 1 
j 1

Омород инцева! io 'v ! 10’ У ю 'и I io 'v’5 ш 'у 10^
1 *Р 4 . \ i o ' i;r 1 Ю 'У *-* О

1 сс V» :»■» ю ' у 10'*
1 № 5 1
I |

10 'V : ю 'г и о ‘г i o 'v'z1

, № в 1 io ‘ r ; ю -

1О 1 -У  V ,10 ' 10'v'6 10'' £
| 1 
! J среднем | ; 10-^ *

1>11 О1 
г

4 10-**" ’ 16 ~г "

Средние титры культур на эмбрионах различного 

возраста покапали, что оптимальное размножение вируса 

соответствовало культурам па 4-8  суточных эмбрионах. 

Средний титр в культурах трех суточных эмбрионов был р а-
-У/ -*1, У

вен 10 ', 4 -х  суточных эмбрионов -  10 , культуры на 5 -6
-V jt

суточных эмбрионах содержали вирус с ти тро м  10 ', на 7-8

суточных эмбрионах вирус развивался в количестве, которое
-у, у

измерялось разведением куль’ ; с 9 -1 2  суток

и выше возраст эмбрионов становился менее благоприятным 

для культиг пил вируса. Значительное понг-^нге ->а 

культур наблюдалось на эмбрионах 13*14 суточно инкуб а и и .  

Оти культуры были активны лишь в разведении 1:100 .

Таким образом 5 -6  суточные эмбрионы оказались  

наиболее благоприятной средой тивирования вируса»



эмбрионов 1 -3  суточного насинивания »8- 

■ , -’о в этой возрасте невозможно отличить методом прос­
вечивания оплод отвопеиные яйца от неопдодотвопвнйчх.

;.дя получения вируса в культурах, где иыейо знача- 

нио количество материала от кандого яйца, было выгоднее 
пользоваться более молодыми эмбрионам». б у .

cat:;i o -.j суточных эмбр сноп получалась гомогенная масса, 

которая легко эмульгировалась в Физиологическом растворе. 
При приготовлении эмульсии из "-1Л суточных эмбрионов по­

лучалось большое количество отходоз в виде хрящей, косто- 
чок и да;со перьев, Лоэтоиу при одинаковом содеттишии вилу—Суточных г *
са  в культурах на ««х суточных и 9 -1 2  эмбрионах мы пользо­

вались более молодима эмбрионами, чтобы получить наиболь­
ший. выход культуры,

злияние сроков инкубации культур па активность т  луса,

Громе изучения оптимальных сроков предварительной 

инкубации эмбрионов бш н изучены сроив инкубации культур,

а  И ' 6  Я ;ца 1-х су -
точно.: предварительной инкубации. По истечении различных 

сроков культирования яЛца вскрывались и производилось тит­
рование культур. 1а т а б л .10 пргзедеин даннпе сравнитель­

ного титлования культур с различными сроками инкубации* 

после зараления 1-х суточних гшбриоиов,
; этом отште производилось е

и *
)гч*однсвно производилось всклытие г титрование 1-8 яиц кат- 

дого штамма, Титр определялся в см еси, состоящем из .-3



Твбл.Ю .

iЦзпцентрация вируса в зависимости от сроков культивиро­
вания*

1\ I
I чч Титры I г в к у л ь *  я в и р о » l в и я
1 - ч ч !1 деиьГг як*] 3 ЛНЯ| ! дней! 6 дпай{ 10 дне!

ч! 1 IИО ч
I
|----------------

I

\

I I

» И 
1 1

1 1 1

| ic '5- | :о 'у

1
-3 1

10 1
1 ■ 1

0 |

1 | 1

; ic ^  1 ю ‘з 
1 1 1

| 1 
1 .г  1 
1 • 1 
| 1

0 1

. Jkpvc I *> 1 и 1
титр 10‘у | 10

I

1 *>;!pvc IP 5
■ 1

тртр 10 ' 1 0

10"У

10*



яиц дани . методом удалось у стало! :тв, что
размножение вируса происходило у.::о черев Z4 часа после з а - 

s .  Гра Hf: - чя

инкубации культуры. Затем начиналось падение титра, которое 
становилось явным после З-ти дней инкуйациг. >иг>ус полностью 

ся е  т ератуке 37°С.
_ у

Иа примере yoa f? 6 с исходным титром 10 мы наблюда­

ли, что вирус в однодневной культуре содержался в количест-
-3

ве соотвстству«це1/. титру 10; титр вируса в двух -  и тл ех- 

дневных культурах соотвотствовал разведению вируса 10_1/; в 

четкрех^дн^внои культуре титр вируса был наивысгаип,именно
- 5"

10. Таким образом, он увеличился в 10 раз против исходного. 
После 5-ти дневной инкубации наблюдалось снижение титра

“Vдо 10, а культивирование в течение 5 дней приводило к явно­
му истощению культуры, титр ее был равен 103. i 10-ти дневно 

культуре но удавалось обнаружить живого вируса.
Титрование вируса f? 5 доло повторение того ,--:с характе- 

; м >абл стание титра до 1-го дня и яв­

ное понижение на день. Исходная культура випуса I? 5 

была слабая, оо титр был равен 10~3. !Ia этой модели особен- 
[сно демонстрировалось к в и падение титра с I

до /~ го  дня инкубирования.
7е.к;ы о^т>аяом, вобранные ними опоки инкубации яичных 

культур вируса гриппа (С-4 дня) вполне соответствовали оп-

ьтиви .

: . Мдент! икания яичного вируса с вирусом,адаптирован­
ным к мышам.

/ля идентификации вируса в яичных культурах с вирусом



в мыших легких ставились многочисленные опыту нейтрализации 
этих вирусов прс ?оП* УЧиты»
вая то обстоятельство, что яичный вирус в 100 раз- слабее 

мышиного, ми делали соответствующие разведения, чтобы коли­
чество минимальных смертельных доз во взвесях обоих вирусов 
было одинаковым. Обычно для опыта нейтрализации мы брали ви­
рус в количестве 1000 TJm.

ii качестве примера мы привели опыт нейтрализации ло­
шадином сывороткой яичного и мышиного вирусов штамма Оморо- 
динцева (т а б л .11).

Табл.11.

Идентификация яичного и мышиного вирусов в опыте не!!ттализа 
ции иммунно сывороткой.

название

■ fI
I
I

выворотка.

р азв еден к е, :1азванио
I

___________L--------------

Результат  
[.зараъения мы!

 -}гиеп смесями
р а зв ед ен ,iвируса с сп- 

I воротком

1кчная куль- 
т у т  вируса 
Л.югоднндева, 

Титр Ю'г

шшиная куль­
тура вируса
оморо.'ч и *ева. 

'

1:100*
*г:додлм

I
|ЙК.Н.СНВ,
•IP 21 сер. 
; норда.сыв.

1:10000 = ! 11мм. скв •
•  100С,

w !

1:300 
: •

1:200 
uepaa в, 
1 : 200

0 0 0

Ю 0 0
■W+ -н* 4т-
■mt ш

Обозначения: 0 .ышь ':ива через 10 дно." после интранозаль-

ного заражения.
■H+f

спломно!: гепатязации легких.



Пн т а б л .11 показано, что оба вируса в количества 

1000/;.Лi-i полностью обезвреживались при смешивании с иымун- 

ло й сыворотко велонной 1 :200 . К& 

сиесью были ааракены по 3 иыши. После 1С-ти дневного
паи остались . i ви. 

те не количества обоих вирусов были соединены с нор­

мально!! лопадино'! сывороткой, неразрешенной и в р азв е­

дении 1 :2 0 0 . Все конт| истечения

10-ти  дне!1 с явлениями сплошной гепатияацпи легких.
L тот пример нейтрализации личного вируса противогриппоз- 

но/1 иьшунно;] сыворотко а показал, что яичная культура вм- 

идентична с мышиной ку; того яе штамма.

3 .  анение ш -их культур
вируса.

я и

руса гриппа, мы приводим некоторые чанные об устоичи- 

оти культур при различных условиях хранения их.

и». Hi и у ото ч -
нывость яичных и мыших культур вируса к замораживанию

6F.iT У Р Е
iдухом при твшт«'"-150оС. 1ультурн определен­

ного титра находились в замороженном состоянии в т е ­

чение трех часов, после чего они л-ли вновь итро- 

ваны на мышах.
эго титро-

Еания до и после замораживания.



Табл.12.

Влияние зам ораж ивания на а к т и в н о с т ь  к у л ь т у р  гр и п п о з­
ного в и р у с а .

1 Название 
1 штаммов.

Титры культур !

До замора' 
живания. ] После за,- J 

мораяиван.

Яичный вирус 
1 Смородинцева

1
-V | 

10 ,
-У

10 1
1 Яичный вирус

■ 6 .
1

- V I
10 1 10 "v '

1 1ыпшный вирус 
1 Скородинцева 10'’’

1
10-" I 

................. .........1

К а к  видно н а  т а б л .12 ти тр ы  к у л ь т у р  д вух  штаммов 

яи чн о го  в и р у с а  и одного штамма мышиного ви р ус а  о с т а ­

л и с ь  н а  той  :ке вы со те , на которой  они находились до

зам ор аж и ван и я . :1ичныо в и р у с а  били акти вн ы  в  р а зв е д е -  
v

нии 1 :1 0 , мышиный ви р ус  Смородинцева сохранил свою
Ч-
а к т у в н о с т ь  в р азвед ен и и  1 :1 0 .

Таким обр азо м , п р ед е льн о е , х о т я  и кратковр ем енн ое

зам ораж ивание не разруш ило  ви р ус  н езави си м о  о т  т о г о , 
к  каком у виду ткан и  он был ад а п ти р о ван .

оа. в «  •. а б о те  с яичны ­

ми к ул ь ту р а м и  необходимо Р а с п о л а г а т ь  способом  сохране-
£.

ния в и р у с а  о т  любого яи чн о го  п ассаж а  вв и д у  сезонны х 

пер еб о ев  с д о ставко й  оплодотворенных яи ц .



•к попытались на:?ти способ консервации вируса в целях 

поддержания яичных культур в п а с е к а х  с длительней  интерва­
лами, Паши культуры сохранялись торе при постоян-

^ересным сравнить 
пличные способы хранения яичных культур при этой темпера-

'* ^ хя ЭТ0Г0 яй,<а » зараженные вирусом, после 4 -х  дней 

инкубации при тэкп, С7°5 перемещались в уефравератср? кроме 

того в рефрижераторе сохранялись нативные эмульсии яичных 

культур в пробирках и ампулах и 20£-ны* эмульсии яичных 

культур, рплво-епине гли ~>ы.

Наиболее удобным и эффективным способом хранения яич­

ного вируса оказался Простой способ перенесения в рефриже.

ратор зараженных яиц после 4-х суточного культивирования.
В случае необходимости эти яИца вскрывались обычным спосо­

бом и употреблялись для дальнейшего культ >вания или тит­
р о в а н а .

ы испытали активность яичных культур поело хранения 

в рефрижераторе в точен;;е б -ти  месяцев. На табл. 1C пред­

ставлены титры яичных культур в зависимости от сроков хра­
нения.

Титр исходных культур этого вируса Фай оавон ю’^по 50$

ааражеиия и Д О " 6

по о чага*• пнэвмоиия,.наблюдавшейся у модей, уб итых черед 10 

ль.-, после зараяения. Титры по смертности и по >а-

иения легочной ткани обозначены в виде дроби, как это было 
указано е объяснении к р и с .З  и Г.



Т а б л .13.

iK:;\i сть яичных культур б  заинек ости от ,тл«,тельио*
сти и способа храпения. .

Т и п С р о к а  хранения.
Способ
хранения I |

i  1
I

I
| .нцо п-'и те и п .п в ! ри . -ч/, , - у/  , -t/r

I *‘ЮС 1 10 7 LQ 1 /Г
I у |
Лативнай' эмульсия i 

1 |
.пулах и пробпрках ,
1 . фат о
,ра ( *40 i)5 I

_  f I
i2C глицеринов ;л 
эмульсия яичной куль1 
туры о ампулах при 1

I -yt  -0/,

Контроль; яЦцо при 
комнатной темп. 1 (*:о°а ) 1 о • о 1

и Г * 10
-»/г I

10-*/з

10

ю
.о/,

ром опыте шали с о -
деркимое вскрктого я Л па, превращенного в гомогенную мае-

.

р гуры вируса гриппа почти

е одинаково . степени сохранили свою активность в точение 

3 -х  1 .* 4 ° С. 1 этом культура оставлялась
в целом невскрытом яьце или сохранялась в виде нативной 

эмульсии после всь*рытия яйца в неразведенном состоянии

в ампу..\...............  . . : '  • >'.:■* i:;r. ь'. ;.

л и ч а л с я  о т  исходного при хранении в р е 'р и м ер атор е  в т е ­

чени е  ;;0 д н ей . 5лом я це титр о с т а в а л с я  на п р



*%высоте 10 ; в нативных эмульсиях он изменился очень незна­
чительно 10 . Лосло « месячного хранения тптр заметно 

понизился, как в яйце (ХО'у, так и в i. L

истечении >- и месяцев вирус еще сохранил свою кизнеспо-
-'Асооность, хотя его  титр в . . упал до 10 ,  а  титр в эмуль-

ж
С ' УП ■ : ТО 0 .

■ lOficc успешно удавалось сохранить вирус в %рмо 30 f>
но­

вая эмульсия вируса лько утратила свою активность,

что не убивала зараженных мышей и только по наличию оча­

гов пневмонии у мышек, убитых через 10 дней поело зараже­

ния, мо чно бн.”о судить о существовании живого вируса в 

этом материале. Через три месяца не упавч™сь обнаружить 

вирус з  20 f-iioH глицериновой эмульсия.

руса в невскрытом яйце при комнатной тем п ., т . е .  при 

1 этих уоловмях вирус т?активировался в течение 

-0  дне. .

Наконец,мы испытали сохранение *i *и ви­

руса, высушен: ого в вакууме пои од но г ременном памоРа^ива- 
. .  -Культуры 3 -х  Ш’Лш го вируса и одного штамма

вируса в мышиных легких были подвергнут?-’ высушиванию в 
аппарате Флосдорра и "Лэдда. вяли яичные культуры ви­
русов Омородинцева, N® 3 к !>"’ б и мышиные культуры вируса 

Омотодинцева. .сходный титр смеси яичных культур был ра-
-V -6»

вен 10 , мышиный вирус был активен в разведении 10*



Испытание активности шоуионных вирусов было проивве- 

1, , ояца. На т а й л .14 мы прив*

НЫ< >льких опытов титрования этих вирусов.

Т абл .14.

Активность высушенных культур в зависимости от сроков хра 
.

|
I мов.

Т и т. . . . .  р I
1Ь У : »г  - .................. - - .................................. I

1 СХОДНА
. 'культур.

1 метюз , через. 1чореа ,■>
J

' . Ц ы е с #  к у л ь т у р  1 1 

w  5 , п  6  и  О м о р о  | Л и ч н ы е  i

- У

1 0

1 - Y  . - 1  1

1 0  1 0  1 ю ‘ 3  |
' д и н ц е в а  , 1

. j

• 1 |

1 1 

1 1 1

1
* 

fr—
1

1 
о

»

1
 

0
4

 

•

1 Ю ' 4  1 - 0 ~ У  

1 1 г

1 0 " 3  I

Высушенные вирусы хранились пои тепл.* 4°G з запеян- 

ных ампулах иа стекла "ш-рекс".
•о на т а б л .14 яичный вирус полнее сохранил

»
своп активность, чем мышиный. высушенные янчныг культзгрн 

вируса после хранения в течение одного месяца сохранили 

свои исходный титр ( 10"У.Высупенные культурк мышиного виру­

са ь Течение одного месяца ос.: ч з. Титр их с
(. -у

ю  в исходном материале упал ю ’.О в высушенном пороше
ЛЫ/

иа ин^-рцированнмх мыаих легких, leper. :-.ес. концентра­

ция вируса в высушенной яичноП культуре уменьшилась в
_  ly

10 раз против исходной (титр упал от 10 до 10 ) ;  кон­

центрация вируса в высушенной Мишиной культуре за  тот же
-с, -з

срок понизилась в 1000 р а з , титр ее  упал от 10 до 10 .



Таким образом яичные и мышиные культуры стали одинако­

во активны в предельном разведении 1 : 103 . Учитывая пор во» 

начальное 100-кратное превосходство мышиных культур по срав­

нения с яичными по количеству вируса необходимо отметить 

благоприятное влияние яичной следы на вирус при его консер­

вации методом вгоупшвания.

-ктОбсуждение руз^льтатов по главе 1.

)ыбр-шны1! нами метод культивирования вируса на кури­
ных эмбрионах имеет .свои преимущества перед классическим 

5до1 д  ючдора. ения

эмбриона сокращается ряд манипуляций, которые могут ока­

зывать ноблагоП;'иятное влияние на нормальное развитие эм­

бриона.
Ссновныы преиму «еством является то , что при этом мето­

де целое яйцо является культурой вируса* Принимая во внима­

ние, что куриное яйцо без скорлупы весит 30 -40  грамм мы 

считаем, что располагаем методом массового приготовления 

яичных культур вируса гриппа.
д -

пасчюра в качестве культуры вируса использовалась 

хорпон-аллантоисная_об^лочка эмбриона. !*ес оболочки 12-14  

дневного эмбриона не п г амм* Т
нам удалось повысить выход культуры в 10-20 рая против то­

го количества, которое обеспечивалось п р и  условии точного 

выполнения методики Гудпасчэдра. Громе того при испол 

нии целого я Lца в культуре сохранялись околоплодные жид­

кости, которые согласно данным Периста и Мигг, Н.льсои и 

Кроули особенно богаты вирусом. Наши исследования косвен-



. .  -

но подтвердили эти д е н и » .  Сравнительно* титрование • 

составных частой вараявнного яйца без околоплодных йидкостеЯ 

давало меньшие ц и д а ,  чем титрование тех  яо частей в снеси  

00 liuof.u: Г. г. ■■ зональными жидкостями. Титр эмульсии нриготов- 

лоино. 1,а дорого я.-.ца, оказался равньш титру оболочек, пови- 

димому, з а  счет высокого содержания вируса е  аллантоисной и 
амииотпческоЛ нидкостях,

Попытка культибировать вирус в неоплодотворенных яйцах 

окончилась ноудачоЦ. Отсида иы делаем вывод, что значитель­

ное содержание вируса а -елтко оплодотворенного лЦца обпя с -
ii.-i.iocb ого ди.'.узиой из ткано эмбриона, в которых и пгюисхо- 
дило размножение вируса,

Лрисутствио эмбриона в сомоП начальной стадии развития 

стимул., .зоваяо раэмао. .зпие вируса в я ‘.!це, 1ы видели, что ви­

рус обнаруживался в вначитолыюН концентрации при пассгяова- 

нин на , - х  с;'Точных вибрионах. > этот период эмбрион пред­
ставляет собой ко и о чо к ткано П, который составляет но более  

1; 100 веса целого яйца, , алее ними б in  о устпновл шо оптималь­

ное развитие пи уса на эмбрионах определенного возраста*
.ища после U i-14 дн«П ниеюкванкя оказались «екое подходящей 

средой, для культивирования вируса, че.м более молодые, )к^ус 

самого вы сока титра был получен на эмбрионах Г>-5 суточной

. <яе ге. ьпо . :о Чувстх i то л»ны к в трусу ыо»
лодие эмбрионы,

, лительная инкубация культур при приводила к липк- 
г.'эации в 'п уса  в течение 10 дней,

ы наблюдали гибель эмбрионов при успепном размножении



вируса. Продукты аутолиза мертвых эмбриональна тканей в 
свою очередь разрушали вирус.

Дочос с сотрудниками при культивировании вируоов гриппа 

и насморка в присутствии первинвающих ткано"! куриного эмбри­

она наблюдали гибель культур и изучали методы консервации 

вируса* ' ли к в , то вирус xopoi .>ялся

енном и замороженной состоянии о предварительны!

I .

1ину гибели вируса#

Наш метод культивирования вируса в целом яйце также 

требовал устранения гибельного действия разлагавшихся тка­

но.: на вирус. Повидимому, хранение яичных >тур пг • л. 

♦4° собствовало консервации эмб] хьных тканей; Столь 
не э ;активным оказалось высушивание яичных культур в ваку­

уме с одновременным эа» шаниеи» ^стестпенно, что наши 

культуры оказались более устойчивыми, чем культуры /о ч е с а ,  

поскольку при культивировании рир^са в кивом яйце эмбрио­

нальные ткани травматиаировались значительно меньше, чем при 

культивировании н . средах. С устранением условий*

благоприятных для распада тканей, устранялась основная причи 

»льного действия среды на В1фус.
Таким образом, при культивировании вируса гриппа в оп­

лодотворенном каце нам удалось выработать метод массового 

выхода культуры. Яичная культура вируса гриппа длительно сох 

раияла свою активность при следующих условиях: в невскрытом 

ялце пои темп.*4и0 и после высушивания по методу Флосдор'а 

и лэ^да.



а активная ишунизация против гриппа.

^негодные вспышки гриппа, влекущие за  собрй опас­

ность возникновения больших эпидемий и пандемий, ставят 

перед исследователями задачу выработать мероприятия по 
борьбе с это it дн екциел.

° литературе приведены многочисленные опыты актив- 
ии людей и животных, С каждым годом увели­

чивается количество всевозможных вакцин, предо

авторами в надежде найти эффективный способ активной им­
мунизации людей.

3 качестве вакцин были испытаны живые и убитые 

культ?, .ш вируса на тканях мние!:, хорьков и куриных эмбри­

онов. Авто ялись в изобретени • способов

приготовления н и етодов их введения. Вакцины про­
бив гриппа приготовлялись не только из вирусов челове-

И >энцы, но да:;е из вируса собачьей 

чумы. Такое разнообразие в поисках методов эффективной 

вакцинации указывает на неудовлетворительное состояние 
этого вопроса.

1ы поставили подачу изучить аффектив-^

ность иитраназально.: вакцинации живыми яичными культура­
ми гриппозного вируса.

пользу интраназального применения живого вируса 

мы приводим следующие литературные данные.

1 ернет в 1937 г . иммун) зировал интраназально хорь­

ков и мышей живым яичным вирусом гриппа против последу- 
ющего заражения вирусом, адаптиров . - к мышам. Тот



вирус, введенный интраназально тоем волонтерам, стимули-

их

Т̂тон и Бок ( 1С4С г . )  в опыте на мышах наблюдали 

появление . ш тета после интранааального введения готе- 
рологического штамма вируса. Авторы на . зтарологи-

чоск-ыи штамгщ, адаптированные к другому виду животных 

или культур* тканей, Например, если производилась иммуни­

зация мышей, то автор считал гетерологической вакцину, 
приготовленную из легких хорьков, а гомологической вакци­
ну, приготовленную ка мышиных легких.

«-пдрюс у Смит (1Г’СГ г . )  указывали на то , что такие

го 'д о л о ги ч еск и е  вакцины э Сективны т о л ь к о ^  _кквом_сос? 
тояиии.

i to особенно интересовала эффективность местного 

воэде-ствия айвой вакцины на чувствитолыше ткани дыха- 

тельного тракта при интраназальном методе введения.

сначала ии изучили о ■ октнвность интр&назальиой 

вакцинации на мышах, а поток приняли участие в' большом

Активная иммунизация мышей вирусом гриппа.

J опыте на мышах мы изучали эффективность питонни- 

ja jiu iio i’o ms то 1 а вакцинации по ст>авпош»> с пнутпибришин- 
ным. Нмму ля нише юдаво лилась живыми i ми и

яичь -турами вируса.В каю отве вакцин мы i спутали
не тодыео нативные, но и высушенные культуры вируса.

> ’ыши получали по две дозы вируса с 5 -6  дневными ин­

одом вакцины > обработано по ЮО



• l'-\ ■" IS дней после введения последней дозы тгроиз- 

во. ц-лось псп: чьио иммунитета косредством интраназэльного 

заражения 100 ,Ъ1ы мышиного и яичного вирусов* Для этого  

кохдая партия мышеН, ваодинированных определению! метолом, 

разделялась на две равные группы» Одна группа испытыва­
лась против мышиного вируса, другая против яичного*

на тиг>л. lb  пре ’.етиБленр результаты сравнительной 

вакцинации мыше:> \-швнми культурами мышиного и яичного
Вл усов*

Т абл .15.

J " 'ектгвность вакцин, приготовленных из мышиного и яич­
ного вирусов.
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i предварительном опыте была установлена активность 

нативных и высушенных культур мышиного и янчного вирусов.

Имея ввп’ту интраназальное применение живого вируса 

в качестве вакцины мы изменили методику титрования со о т -

.



нимальвой смертельной дозой вируса такое количество о го , 
которое являлось прпчино!. гибели о т о 1* уз 1 0 -ти зараяон- 

явх мнэе,:. Наблюд над а а р ш ш ш ю  мышами продс сь 
15 дне-;.

Следуя этой ''.столике аа титр мышиного нативного виру­
са мы приняли разведенке 1*10 ; титр ого

i ышиного
ч

8 результате увеличения срока наблюдения с учетом Ш*

а не ->С ' гпо'елс мыпеЛ получилось юггущсеси коы:; ение а к т и в ­
н о с ти  МЫЕИНОГО х яи чн о го  нативны х  в и р у с о в .

1ользуясь н о т  этил тит шиЛ мы делали соответ-

вепения для в. . брюшинной и иптрана-
.. .jJiO li В  •.%. <Ш.

.*ак известно при внутрибрюиинном введении мши пере— 

иослт сотни смертельных лоз вируса* io данкда нашего спгта  

ныаи,получившие, внутрк бшпинно в два приема 2 0 0 .С-00 ДШ 

живого мышиного вируса остались здоровыми.

/.ля иадрраназального введения яивого вируса с целью 

вакцинации ми делали высокие разведения яивых культур.

Разве ления, :тые в „ шли сс
, ; ),.-гбл;о1 -олись случаи

зд  .

хода нокот о!’ части подопытных msec' в процессе ванш па-

„ ' . . 3 -

в окапи г. дни гаг.-дая иш ь получила инт^еназально по 0 , 0 1 , -'1 

нивого вируса.



.1 5 ,  иве сны результаты

это: закшл'ацик легко сделать вывод об элективное?и  ш у т -

иинно5. вакцин ш. -’и необходг'ио рассматривать в связи с ко­

личеством полученного при этом ви] . "-к -
цинации находилась в прямой зависимости от вакцинирующей

200.000 мышиного вируса почти в оди­
наковой степени иммунизировала гтотнв 100 'МЛ мышиного 

и личного вирусов. Зри введении Ю .000 .о го  вируса

такие но наблюдалось большой разницы в образовании имму­

нитета против ИСПМТ» и J 1НОГО виру­

со в .
Значение гомо -  юсти вирусов в отноше­

нии их адаптер v •• или курипнм эмбрионам выявилось

в опыте о высушенными вакцинами. Лерекпестная иммунива- 

ция дозами в 200 ДЛИ высушенных культур мышиного и яично­

го вирусов дала •»(••• -'тину аффективное** вакцинации

против од|?именных штампов. Пои 1(У£ внжив^отлости мышей,

вш: . гете?>оло1..................эусами, наблюдалась 100 .

внжиааепость мышей, получивших те по дозы гомологичных 

вирусов.
Таки образом эффективность перекрестной иммуни­

зации находилась в записи пости от применения массивных

доз вируса с целью вакцинации.
При сопоставлении результатов внутрибрюшиниоП вакци­

нации нативными и высушенными культурами вирусов каблюда- 

сь преимущественная эффективность высушенных вакцин*

Так при вакцинации нативным мышиным вирусом в разведении  

1:10 мыши получили вирус в kojWb<j Ю0. '00 ?У 1.  юсле про-



верки иммунитета против 100 ДЛИ одноименного мышиного Еируса
вы л и л о  70  вакцинированных мытеП.

При вакцинации сухиы мышиным вирусом в разведеним 10 мы­

ши получили только 200 /Я . зивого вируса. С дно ко, такая вак­

цина' оказалась болов эффективно#, так как при пр >рке иммуни­
тета <вюяило 100’’ опытных мышей*

■ Такое не соотношение наблтздалось пр^ вакцинации нативной

и сухой культурами яичного вируса. 1|ри введении 20 .000  JTJIU на­

живного яичного вируса в рааведеиии 1:10 последовала 807- вы- 

аемость мышеЗ, ааражениых 100 ДД- * яичного впоуса. При в в е ­

дении 7;00 ?Щ  сухого яичного .вноуса и прогорке иммунитета 

100 ДЛИ одноименного. нативного вируса вшило 100 опытных 

мнше';.

Ког но п’одполагать, что более вмеокпя э ч ективность су -  

вакцин объяснялась наличием в них цозн аптигена.

iu думаем, что в сухой культуре кроме антигена в в) до ливого 

вируса, количество которого определялось титрованием, содср-  

яалось значительное количество антигена в f;opne ивактивиро-

) с
к Аэ.тда сохраняются аиткгенште свойства вируса, утратившего 

в а эгенност
Опыт интраназальной вакцинаций кнкв?. живши культурами 

вируса .тал отрицательны;? результат. !нтоаназальная вакцина-, 

ния оказалась неэффективно'!, кг.к в отношении гомологичных 

вирусов, так и в отношении гет°-»- . 1ИВ«еность опнт-

ш : х  мыше/., обработанных интои назально различными видами В М С -  

цин, во всех случаях била равна пул о. 'опосг  

татов такого рода вакцинации с доза: и вируса, вводепш.пш с



профилактической целью, становится очевидной причина неуда­

чи. ~>о всех случаях иктганазольного введения яозо вируса п^й 

двухкратной вакцинации составляла С.,02 ДДМ.

Расчет ка э ’/ективиость . естного воздействия живого ан­

тигена па чувств!'тельнне ткани днхатояьчого тт>акта мншеГ. ока­

зался неправильным* ^акоималыше доз, 'са , переносимые мы­

шами, ока : ь слишком ничтонны для со иного mil -
, >- тного иммунитета ос:

законах прямой зависимости между профилактическо? и ис­

пытательной дозами вируса, на которых основан • е -

Г 0  H V . y i i H T G V U .

• Таким образом, интранаа.альная вакцинация■ живым вирусом 
дала отрицательн ультат па чувс .ой  модели. Уве­

личение дозы живого вируса при введении с профилактической 

целью влекло ;щ собе развитие смертельной инфекции. Те до - / 

зк , которые были безвредны при интраиаэальном введении ока-

i e • иммунизации.

2. Опыт вакцинации людей яичники культурами гриппоз­

ного вируса.

с врале 11'4 0 года и*»ми совместно с /а к т  ^ .Л ., Ноти- 

но>; ) . 1. и Одсльман Б. Е. был поедприннт опит актгяноЛ иммуия- 

. и люд 1
.  тот

выбран нами по следу шцш соображениям. I) Личная



-. и з  -

культура б актор я оло г ически стерильна, что особенно 2а*пто при 

работе с ек бш  в ару сои . Человек мало чувствителен я вирусу, 

овакноыу к* иуриноыу эмбриону. куясь этшя нояшо би­

ло увеличить дозу иного я ,  3 )  Кнтраназальный способ 

введения ва :цины очень удобен благодаря п у с т о т е  его примене­

ния* 4 ) Ввиду т о го , что Смородинцев проводил авалогт? 

iiui.yur.aaq»» лядей вирусом, адаптированный к г: ■■ ■.пт легкий, . 

гедставлялось интересны» провести сравнение n v ’юк^двпости о<о- 

о время ожидаемой 

/л я  приготовления вакцины использовалась культура вирус? 

ом эмбрионе с 4 -х  дневноЗ инкубацией до и после eapi -  

. .. вируса ш  взяли штамм С' н -

цева, кс ; ч л: ы-.г. от автора в к па мыпингх
легких. Это пн адоптировал» к куриный эмбрионам. Закця-
на представляла собой размельченных зародыше:: с прилегающим»

:знулы»ировалея в фявис ком

растворе с 0 ,3 $  гл! * • см® вакцинн с  'оъ 4000

МИ1 к ДОЗ вирус Л МЫШИ. При И!.............аль­

тов введении каядыЛ человек получая по 6 ,2 5  см® д.- л:о культу—

• , т .о .  го 10 'с а . -т: не наблюдали у  л :ой

реакции г ответ па иитгпнавальное введение такого количества 

вируса.
Опыт п вводился з  Iockbo на a lp m te  "  ;распа:: роза" и па 

заводе "Оргаметаяя*. on*» вою ю  >16 человек, которые был» 

2-я к р а т ! о вакцинированы с ■ -• днеЯ. .л я  контро-

-
человек

кон-—элы •............«уча» по 0 , S сяР  эмульсия эмбриона бее
в и р у с а .



вакц инац ия была за к о н ч е н а  з а  один к с с я ц  до н а ч а л а  вспы т-- 

кж  гр и п п а . Р е з у л ь т а т а  вакцинации оц ен и вали сь г SH0.

СТЕ ш по 1 л и ч е с т в ] , • иных кадднм бо ль ­

ные н а  б ю л ле тен е . У чи ты вали сь  то л ьк о  те  з а ''п л е в а н и я , которы е 
были з а р о г и с т р и р с в  • .

Цй,,в '•Л]',‘<ЗЛЬН0ОТЬ периода, наблюдения продоляалаоь 1 ,5  месяца, 
данные, полученные по группе вакцинированных сравнивались с 

ольной группы. Сопоставление заболеваемости при­
витых и ьепрквгтых не позволило сделать вывода в пользу эф­

фективности испытанного нами метода вакцинации.

Т абл .16.

Оценка э\'ектгБности вакцинации по заболеваемости и по кп-
.

1
| Группы. 1

! ice 1 
, колич.че.

■ аболело. J - . j
1111

, ловек. , 
1 1

. 1 %
1

I ! . ч ч<*лою!
1 ГР’ДТПУ ' |

1
I
1£оитт>ольн.11

, '
;>  : 1

! 1155 , 1
1 1

-3 7  ; ; 
241

1 1

! '1191 I 4 ,4  '
, У  
1

о за б о -
леваемости и количества дне! не труд оспособности в группе

нтрольне группе, iepea 15 дне'; после 

вакцинации заболело в течение > месяцев :~Л человек из 

157:; вакцинированных. « то количество заболевании составило 

■5 течение

‘ни заболело J41 человек».что составило 1 7 ,1 $ .



'C.it* рассматривать эффективность вакцинации с п’очки
зрения среднего количества дней» проведенных на бюллетене 

1 ' ',1Г ■"» 'го и адесь не наблюдалось большой разницы

. а н яого больного
£ ППИШЛОСЬ 1IC 1,4 ДИм HS :С ,'У,и О СП О СП б нос тг J
на кпядоро бсл.ыюго в контрольной группе 4 ,8  д^ей нетрудо­
способных.

3 обоих группах был произведен учат за^олевчпгости по

•полу i возрасту» 3 результате этого учета* дант • ■'ого

представлены на таблице 17, оказалось, что наибольший про­
цент па олеваемости пал на возраст до 30-ти лет у. выше 50 

лет независимо от пола.

г

Табл.17.
к

кабелем .«.емость рриппои различных во^оостных глупи ер е |»и
.

I
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| •' * II КОЛ ,|- - -* —у~ ----
I | -ол | оабола Г | "

I i руппа Контрольная. 

! •' 1

1 1 
1 1

I
1
I

1
1
1

1
1 1

1
1
j

•' ! 
; 1 ■ 
1 1

1
1
1

i
11
1

1
I 5 
1

i *
i 1 
i •
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•T rr. -анкепни среднего процента ваболивгэмости среди

ой
ю ла перед другим* Б среднем ваболело около 

А  как мунчин, так и яеищин я опытной и контрольной группах,

■ ° : лзом, на основании опыта иитранавального вве-

.

ющие выводи. 1) &ивс т а ,  длительно кул ан-

' 8 адоптированный к куриному эмбриону б е з­
вреден для людей, i)  Двухкратное введение этого вируса не 

окапало влияния на снижение заболеваемости гриппом в группе 
привитых но cpaBi с контрольной» .

^.Обсуяпенив результатов по главе Ш.

л: поставили перед собоК задачу изучить профилактические 
свойства лично* культуры вируса при иитриназальном применении.

сравнили о' ективность вакцин, пригоь 
.

-.бру. люм применении о: оул ъ м.п не отвечалось 
i-a.i!! I. •' . способности СТИТ'УЛИ иммунитет против ЬоОТ-

ветствующих ю -уса. 11 квивалентном содержании вируса 

в яичных ;••• мншинкх культурах наблюдалась одинаковая Э' актив­
ность o j o h x  видов вакцин.

Интпаиазальное кветонне чявого вируса бнло ограничено

ыщей к инфекции. При попытке вак- 

цпиг'с • 'tTi ...1 у . i интрапазально уда к.--лось ести с п’по^илакти-



ческой долью не более 0„С1 ДЛМ вируса. Независимо от спосо­

ба его  культивиро ааимя. После i—х (ЛйТйвгй введения этих

до а , как якчногЪ, так ов, I  5л голось по-

вышения устойчивости ц^щей к заражению смертельными дозами 
Bfcpyca.

•i атом опыте нам jm  удалось подтвердить данных Итона и 

Бека, которые успешно иммунизировали мышей йквым вирусом, 

‘1осле иитракавального > введения не индукционных доя яичного 
вируса эти авторы наблюдали развитие иммунитета у мышей.

•Ip:: яктрр.назально»; вакцинации мыгапньм вирусом авторы 

наблюдали появление иммунитета у мышей только после явно вы» 

раженной специфической инфекции. Лам не удалось установить 

ей
л у с а , £ля проверки иммунитета авторы пользовались 

1 , . • вируса. '• более кестк! шх опыта при i

иммунитета не i 16: 1 дели никакого имиуни-

, цинированных интраназально, • чита-

■*

Ее; 'lieiiiio достаточно?., чтобы мояно было сделать отчетливые

об п ективности вкутрибргашинной вакцинации,

- п г с Т ьеп оло юность данным Итона к Бека наши яичные

. и так е - тогеннк для мыпей, ка? и к !не,

вкроека ... н х культур ?ыяа гак же затруднительна в отноше­
нии подбора вн/цинкрующел, а не смертельной, non вируса,

дозировка наиных кул , «

Таким обоазо . данные нашего опыта на мышах вполне подт­

вердили данные Френсиса о ре чеиии I ? виру­

са для создания п гного n;:ii . а ,  гцинации



вируса не менее, чем в 100 раз превышавшей испытательную 

Дозу, мы наблюдали пелекоеотный иммунитет плотив яичного 

v :•■■■■• ипого в к у с о в , '■'•.•ень'лет'е вилтео в впкгкне влекло 

:Vi со ':о’ ослабление иммунитета. Лоникение напряженности 

иммунитета выразилось в сохранении устойчивости вакциии*

о

безуспешность интланазольноЙ вакцинации щ*ше;1 мы 
о б ”яс!шли недостаточной дозой вируса, которую они получи-

*!влактики, Повышение дозиловкм ш -
\

чено высокой чувствительностью мышей к гриппозному пару­

су*
Звиду того, что человек мало чувствителен к вирусу

гриппа» адаптированному к тканям животных,мы попытались 
вакцинировать . (овами яичного вируса. J ка-
чостве вакцины иы веяли 2000 Л-Ш вируса, который вводился 
Л:)дям. интрч - зально р два приема* * то количество в 100.000

. ичество вируса введенного мы>ам.

Однако, этой дозы оказалось недостаточно, т .к .  опыт на 
. результат»

Отрицательные результаты огг^та активно/ иммунизации 

• толковать не только с точки зрения количества 

!. ■ го вируса, но и качест! а в

в отняв на мышах была установлена равноценность вак- 

цин, npi готовленный
ния. ( i вак1

достаточно антигенной. качеству своему я отношении адап-
0Ь4

•рации вируса к тканям а  -

q р-Га ис , ернета, Френсиса и едяилла, lo p e  пя­

ль, и ДЛ.



зтанавяиваяоь на методе введения вакцины мы видим, 
i  10 in.i ,я назальный 1:етод е нашем опыте оказался не боляе 

эффективный, чем подкожный метод в опыте Стюарт-Гарриса, 

Неудачу ело ого опыта * „с 0б" •• , что мероп-

0 " 0130 ;1|°  с опозданием, ацчало вакцинации сов­
пало с началом эпидемии, i на ште вакцинация была за ­

когчена за один месяц яо начала вопнгаки. ' азом,
срок вакцинации в натаем опыте был вполне достаточным для 
образованкя иммунитета*

/л я  объяснения отрицательных результатов своего опы­

та Ст'jfvu'.l ароио привел предположение о возможном несоответ- 

ст: пи антигенных свойств вируса в вакцине и вирусов, явив­

шихся причиной вспышке, ю  время м ,  >рда

была произведена оценка эффективно етж интрана п ал ь но г о мето- 

~[а вакцинации яичным вирусом, мы выделили три штамма вппу- 

a  а . Эти штаммы были ■ енно и j вирусом

Смородинцева, которы!! был взят нами для приготовления вакци- 

. Гаким образом неудачу своего оиыта мы не можем об"ясвить 

антигенным различием штаммов вируса в вакцине и вирусов, цир­

кулировавших во время эпидемии,

Лосло рассмотрения Еоех условии опыта ш пришли к зак­

лючению, что наша попытка профилактики ггиппа г человеческом 

коллективе окапалась столь ко неэффективной, как у многие 

другие о которых упоминалось в литературном обаоре.



• ••

а короток,  ..............

ЛеИдлоу, >мит, ендрюс в Гвнкин В 193!) голу, Смородин» 

цев в*!'. -!' голу, /.оПр в 1939 голу получили противогриппоз­

ные сыворотки при иммунизации лошадей культурами вируса
НИ)

на хорьковых и мыюйх легких,

Пахмалиева в 1941 голу соорудила о получении активной 

сыворотки в результат© иммунизации лонтчи культугюП вируса

эмбрионе.

Па основании работ отих авторов тру л но сделать выеод 

о сравнительной э ''•октявности предложенных ими методов им­

мунизации. При отсутствии о1цсЛ методики количественного ол- 

ре юления Qi"•ус нейтрализующих свойств противогг»вппояннх сы­
вороток невозможно произвести качественную оценку ?.'отодов 

им ’л. - зации.
лы попытались получить иммунн! »< при с работ­

ке животных яичными и мышиными культурами вируса, Кроме то­

го мн предложили i ку титрования противогрипповнмх сн -  

ток. 1олт,пулсг> ото ' гоч'о ' пение ак­

тивности сывороток, полученных D результате г : '-г, n,i- 

ий мышйН1 с и яичных культур вируса*

и  Методика получения и титрования снвороток,

»:.• ды антигена. Для вмкуииапции пквотных с цсгью получо- 

(;> Л ПРОТИВОГРИППОЗНЫХ сывороток МЫ пользовались КИВ1Л5И куль, 

турами т гриппа, Ца и ш яичные в мышиные культуры

о-i. В дальне;,шом изложении мы будем навивать яичным 
или мышиным антигенами соответствующие культуры вирусов.



шчный антиген прел ставлял собой эмульсию ив 5 on -  

,

Еняе:-:циг готовилась свег-.ая порция антигена иа яиц, заранее

и тле на стерильность» В ожидании отве«1 

поело посева иа стерильность яичные культуры сохранялись в 

к® с бусами при Т ♦ 4 °0 , Перед введением животному к куль­

туре добавлялся изиодогически:! раствор в таком количестве,

полнилась iO-oGS-иая эмульс . 'осле осаждения крупных 

tHа эмульсия использовалась в качестве ан - . 

твгена для подкожной, n o '. .ли внутри брюшинной ин"еи-

ци.и
Методика приготовления антигена из мышиных легких заклю- 

' t . j  : .. ; . . *ыши зараженные интраназально массивными

дозами вируса, убивались через 1о часов после заражения.

вскрыт няей растирались в ступках с п ес -  

астертой массы делались посевы на стерильность на 

пластинки кровяш irapa. /о  г льтатов контроля

на стерильность ступки с легкими хранились з рефрижераторе*

^теун льиь'о растертые легкие эмульгировались к изпологическом

них» итот антиген и ” • иным"»

временная методика титрования и ютивегрйппоанвх сывороток;

.•Активность иммунных сывороток определялась в работах 

чных авторов опытами неЯтра на мышах. При этом
удавалось доказать, что такие сыворотки нейтралиарвали ви­
рус, а такие обладали в больше;, или меньшей степени пгю^плак-

е с таким расчетом» чтобы получилась 10 нтна i взвесь»

-



тпческими и лечебными сво стваии. На основании этих опытов, 

поотагленных в различных условиях, трушо было сделать об”ек- 
тив!$ую оценку качес» ж .

Совместно с . . 1ит мы выработали временную методику 

титрования противогриппозных сывороток» £>та летодика была ут­

верждена в 1941 году Сывороточно-вакцинной комиссией ШЗ JCCP.
Методика титрования Закл кается в следующем* Делается ря д  раз- 
ведений сыворотки с коэффициентом 2 , Например, 1;25, 1:50, 
1:100 и т .д .  разведенной таким образом ст-топотке добпвляе*- 

ся равны!: об"е:л гриппозного вируса, i /2 0  см3 которого содер­

жит приблизительно 2000 минимальных смелтельн з для мыши. 

Поело 20-т*! минутного контакта в термостате или 1-часового 

контакта при комнатной тештеоатуре эта смесь в количестве 

0 ,05  си3 (состоящая из 0 ,025  см8 сыворотки и 0 ,025 см3 ви­

руса) вводится кнтранезально китам под легким эфирным нарко­

зом. гаыдое разведение сыворотки в сг^си с вирусом испытыва­

ется на ±-х мышах. Учитывается иаиболытсс разведение сыворот- 

ки, дающее переживание 17 !У зараженных мьяпе \ к lC-i/.y дню и по 

его числовому ввранению определяется вирус нейтрализующий 

титр Gi . ^пример, 1/40 см3 (0 ,0 2 5  см3) сыворотки,  раз—

веденной в 100 раз способна предохранить 75г< мышеи от 1000 

;цш вируса. Следовательно 1 см3 не р< сыво отки нейт­

рализует 1 .000.000 №  вируса. Титл сыворотки определяется 
>риуле: 1000 х 40 х на разведение сыворотки.

Одновременно с установлением тгтра скворотки к е обяза­

тельном порядке проверяется ДЛЙ вируса, с которым титруется 

С!'волотка. За 1 РМ мы принимаем то наибольшее разведение ви­

руса, которое поп интрпназальном введении в количестве 0,05см8



Ь

-09 р ип-.о,;еикл сыворотки р вируса делачтся отдельными 
пипетками на бульоне pli 7 , . . ,

качество исех спаороток, полученных наии от кроликов
\

и я®шаде.;, мы определяли по их способности нейтрализовать 

наибольшее количество 1'Л\\ вируса согласно только, что опи­
санной методики.

.» готовлен ие сывороток на кроликах,

Лаучение aiiTi гешшх сво йств яичных культур вируса би­

ло проведено нами сначала на кроликах* Мы по • ро­

ликах аталмоспеци *:ческие и гипориммуииые противогриппозные 

сыворотки.

Этаммвспоцифяческие кроличьи сыворотки. Нядиилл и Френсис

иммунизировали кроликов тканевыми культурами вируса с 

целью получения сглзороток, специфичных против отдельных 

штампов.

1ы попытались приготовить сывооотки против штаммов Смо- 

родинцева,!Р 4 ,  IP 5  и W  б ,  иммунизируя кроликов яичными куль­
ту рай и вирусов.

. ли сравнительной оценки иммунногеиных сяо’Лств яичного 

вируса мы имыунизироз-ши часть кроликов мышиным внруеом «мо- 

[эодивцова. Иммунизация производилась путем чередования под­

кожных и внутрикоиных ин"екцил культур вируса, Кролики полу- 

.

иите’'"Ь'ъ;ами,



Подкожно было введено по 0 ,5  -  1 ,0  -  1 ,5  см3 антигена
«  ■»

последовательно; внутрикоаио по 0 ,3 5  -  г',"- -  0»^ (Г'” * ''

видо>' антигена было иммунизировано по . г>-
го кролик была взята кровь до начала иммунизации*
лись в предварительном опыте, что эти сыворотки не обладали

Ю

ны су: матжые результаты нескольких опытов перекрестной нейт­

рализации. Одноименные сыворотки от 2-х  кроликов били соеди- 

невк вм есте. & разведениях 1:5 они были смешаны с яичными 
культурами всех 4 -х  штаммов и с мышиной культуре Г! штамма (-»мо- 
родинцева. 1{аясдой смесью вируса было зараяено по три мыши* 

,'анные этих опытов показали, что мышины; и ;п'чт 

.о р о д и н ц ев а  совершенно идентичны. Сыворотка против мы- 

гаиного штамма Омородинцева одинаково нейтрализовала мышиный 

и яич! одноименные вирусы. •> опыте поставленном на трех мы­

шах, по две мыши остались живыми с совершенно л? п о ^  олнь 

ми легкими; у каядой третьей мыши были обнаружены различные 

СТвПвНИ ПОТХ1КОН0Я л вгки х *

Т абл.18.

крестная ° в 1вскш* *  "лере
чьими сыворотками.

ки в pi • *:I*  ̂ Г I
1 1ИЧН. t- j .№ *  I

• 1 Г 1. 1 ‘ * 1  ’•

Вирусы в кол: 
100 ДЛ!Д ! цыш. , шчи. I

и. о1 V/MOO.

АЫШ.Омородинц, 
ч . ■

.
.

«1ичн. >•
1 '
1i ■

1
1/л/Л

1



J о п т в  0 это '; не сыьороткой и вирусами и 4 , Г 5 и G 
по одной мыши из трох остались живыми со здоровыми легки­
ми; по две мыши оказались болышин с  различной степенью 

п о т  сепия легких, обнаружение:! на аутопсии.

> опыте нейтрализации тех же вирусов сывороткой,  ппиго- 

товленноИ против яичного штамма Смородинцева окя.:>глось, что 

ота сыворотка такие о .’активна против мышиного вируса Смо- 
родицева, как и сыво] отка, приготовленная специально про­
тив мы1 о штамма. 3 отношении всех штаммов яич ого ви- 

с; залась белое активно;;, чем сивопот-
ка против мышиного штамма Смородинцева.

выворотка, приготовленная против личного штамма Г 4 

оказала едва заметное защитное действие в отношении гомо- 

много ш тамма. Осталась , а  т т  из трех мы­

шей, зараженных смесыо вируса f' 4 с  одноименной сывороткой, 

р- , х смесями этой

сыворотки с гетерологичными штаммами.
выворотка против яичного штампа i. Ь  почти в одинако­

вой степени нейтрализовала яичные вирусы Смородинцева и №4. 

.ice мыши остались в живых и только по очагам пневмонии»

об И НА '"ИИ, М01 но было о тл и ч и ть  •
о т  • те  ., sapa х смесыо ото»! сы вор отки  с гомологичным
штаммом в и р у с а .  3 отношении гом ологичного  штамма наблюда- 

л о с ь  полное о безвр еж и ван и е  в и р у с а :  ня а у то п си и  у  в с е х  С-х 

мышей, убиты х а 1 0 ' дней п о сл е  за р а ж е н и я , были обнаруж е­

ны здоровы е л е г к и е ,  йта сыворотка о к а з а л а  сл а б о е  н е./г  а 

зую .ео до ствие на мышиный вирус Смородинцева и яичный в и-
I

рус 6 .  nax.no две мыши из i -х  паля с явлени­

ем юшной рапатизации легких; у каждой тре ,



оставшейся в нивнх,бш т обнаружена очаги пневмонии.

■•J'fcopovKa против яичного вируса Г- 6 хорошо нейтрализова­

л а  все штамма выделенные во время эпидемии 1940 года , т . е .  

в»русы 1. 4 elf 5  и Р  5 . iioe. маши, зараженные спесям и этих ви­

русов с сывороткой против гатаы, >, остались яивши; на

аутопсии у них были здоровые легкие. В отношение
вируса Сыородинцева, яичного и мышиного штаммов, было обнару­

жено елва заиетное отличив, которое выразилось в том, что 

по одной из трох вшивших ыыше;, оказались больш ни: у них бы­

ли отмечены частичные пораяения легочной ткани.

При ооцоП оценке сывороток наблюдалась различная нейтра­

лизующая способность их независино от с ичиости. Так сы— 

ю ка против вируса и' 5 обладала более сильным нс тралкзу- 

э ...на действием в отношении rouo-и  геторологнчинх птаанов, 

iew все остальные сыворотки. Но своим свойствам эта сыпотют- 

ка болсэ соответствовала гипериммуныой, чей штпммоспеци'к- 
ческо

оборот, сыворотка п р о т и в  вируса К1 1 оклаалпсь слабоГ;. 

Сна оказала едва заиетное защитное ’телствие в отношении го­
мологичного штамма.

Наиболее специ 'ическол  я в л ял ась  сы воротка против гатам?1а
Г 5 .

"*н сч и таем , что раз.- я сила полученных с* ок н а ­

ходи лась  в зави си м ости  о т  различно.; а т т т е п п о с т и  а там ао в .
 ̂ 4опыт пс , у во -первых$ яичные культуры

гриппозных вирусов могут слунить антигеном для ппгготовле- 

ытаммоспег; ских сы вороток; во -вто р ы х , в  опыте п ер ек ­

р естн о й  н ейтрализации  вирусов  этими енвороткаии  мочшо выявит»



1*'чмя, существующие между штаммами очень близ­
кими по антигенной Структур»,

— сыворотки,  4ы поставили перед собой 
гда I j и.../;/ | противогриппозную сиворотку, иммунизирря 

лошадей яичным антигеном.. Прежде чем приступить к иммуниза­

ции лошадей мы изучили динамику нарастания антител у кроли­

ков при обработке их яичным вирусом. Известно, что кролики, 

как и лошади, не чувствительны к вирусу Гриппа; поэтому мы 

считали, что они являлись подходящей моделью для предвари­
тельного опыта в лабораторных условиях*

3 опыте на кроликах мы сравнивали эффективность яич­

ного и мышиного антигенов. Эффективность антигенов оцени, 
велась по качеству полученное сыворотки. !£ачество сыворот­
ки определялось по ее  способности нейтрализовать максималь­
ное количество ДМ. вируса, /л я  установления нейтрализующих 

свойств 1 см? сыворотки мы пользовались вниеописянкой мето­

дикой титрования противогриппозных сывороток.

а опыте, результаты которого изображены на таблице 19, 

мы определяли нейтрализующие свойства сывороток, полученных

яичным и мышиным антигенами. Имму­

низация производилась подкожным методом пятикратно с недель-

• 1 ''г: - -  обрабатывалось по
о кролика. Нейтрализующие свойства испытывались в смеси сы­

вороток от 3 -х  кроликов, иммунизированных тем или другим 
видом антигена.

ы>.к показано на таблице 11, сыворотки р ол и к ов , обрабо­

танных обоими видами антигенов, в одинаковой степени не: тг>а- 

лизовали одноименные вирусы, i 1 см3 какдого вида сывороток 

содержалось такое количество антител, которое было способ-



но не..1 зовать по 800 .000  ДЛИ одн ных вирусов. 

Tad л . 19.

Нейтг 1х сывоооток, получен,
пых в результате яичным г; мышиным антигенами.

!Г № кроликов от 
которых получена 
сыворотка.

I .
кн.I свойства 1 см _Антиген шодкокн,

|ин"екци1 I урки.
1 'Против 1 Против
1 'ЯИЧН.ВИ- I мышиного
I «руса. I вируса.

1
1
1

359, 378
• 1 
1 1
1 РУС. 1 5

I 1
'800 .000  1 1 1 400.0001

! 399, 
1

6950 ,6992
1 1 
, мышин.вррус
1 1

5 (200.00G ■ 
1 |

800.0001

,3 перекрестном опыте эти сыворотки нейтрализовали мень- 

зство ДЛМ вирусов. Сыворотки, приготовленные про­

тив яичного вируса, нейтрализовали мышиных} вирус в количест­

во 400 .000  ДЛ1.1; суворотки против мышиного вируса нейтрали- 

зовали яичный вирус в количестве 300.000 ДЛМ,

В следующем опыте мы наблтодати динамику нарастания ан­

т и т е л  в сы во р о тках  в результате иммунизации обоими видами 

антигенов. В этом опито мы иммунизировали кроликов внутри- 

брюшинио с цель» получения сывороток высокого титра. В ка­

честве антигенов бтгли взяты яичные и мышиные культуры штам­

ма Смородинцева. Нейтрализующие свойства сывороток испыты­

вались против мыоиног >vca Смородинцева. Сыворотки всех  

кроликов до иммунизации но обладали способностью нейтрали­

зовать вирус.



«.uk покапано на таблице 20 наблюдалось явное нараста­

ние антител с увеличением количества иммуииг.ирумцих. доа ви­

р уса , Нарастание количества антител наблюдалось в сыворот­

ка* кроликов, . обоими ви^гши антигеигоВ,

-Г
Табл. ‘.0 .

(Увеличенме и о а v >лиауюцеЦ способности сывороток в процес­
се ЙШ'уНРЗОЦИИ.

L.!. КРОЛИКОВ,ОТ I
ко? получена i Лит» i 

.

381
т

!ЧНыИ. ! 
' 1
1 . '

Нейтрализующие свойства 
i  см° СЫВОРОТОК.

•to еле 1 
ин"екцик,

U000

Ж
40.000

После 0
ИНи«ГКЦ) .

4.000.000
4 .0 0 0 .0 0 0
Ш К Ъ о о

После однократного введения антигенов у гоех кроликов 

была взята с >тка. Две сыворотки кроликов, обработанных

яичным антигеном и одна сыворотка кролика, обработанного мы- 

шишш антигеном нейтрализовали вирус в количестве около

1.000 д а . Сыворотка кролика !Р 337, получившего одну ек* 
ццю мышиного ант-вгеиа приобрела способность нейтрализовать

40.000 j вируса .
После 3-й инфекции вновь была собрана сыворотка от

всех 4 -х  з , В результате титрования этих сывороток

обнаружилось значительное повышение их нейтраливующе сяо*

С( . ,  : в i с \
содержалось такое количество антител, которое нейтрализо­

вало *.000.000 ЛЛ.1 вируса. Таким образом после .>х ин"ек-



циП личного антигена наблюдалось увеличение титра этих си -  
вороток я 1С0С раз по сравнению с титром поело порзой инпек -
ции. Па примере 3 -х  крайней внутрибрюшинной иымуннвации кро­

ликов мышиным антигоном мы наблюдали увеличение титра сыво­

роток в 100 и 500 раз против титра после однократных инфек­

ций. 1 си"1 сыворотки кролика Ь" 3 18 поело перво И инфекции 

нейтрализовал 4000 ДШ  вируса, после 3-й  инфекций -  400.000  

ДЛ.:1 того :te вируса,
эл н ci j'o’v” ка 37  поело ш -

вой вн”екцни определялось способностью • I см это»! си -

Вороткм не! изовать . •  /'са. После • - и "в ции
a im  perlia в L сма этой сыворотка со дорвалось такое количест­

во антител, которое нейтрализовало 20*000.000 ДЛУ вируса.

Таким образом все 4 кролика дали значительный под"еы
о -

р о т  к к 9твх кроликов мо рут бить отпечены К РШОРРМПУНШШ по 

количеству литител, нейтрализующих вирус. Некоторые колеба­

ния в титре утих сывороток мы не связываом с характером ан­

тигена. 1 азличноо повышение титра сывороток, от 100 до iCOO 

раз,мы относим за  счет кндиввгзгальности кроликов.

3* Приготовление рипориммунных сывороток на лоиадях.

После ободряюцих результатов опыта получения иммунных 

вывороток на 1фоликах мы перешли к иммунизации лопадвЧ. IM-  

бота по изучению методов иммунизации лошадей была проведена

ШИ со в м ест н о ............................. '



дачей мы научали а ■ ективноеть метопа иммунизации ловадей 
я - X иеигаэ с мыпп \ о .

началом иммунизации у каждой ло­

шади была взята проба крови для то го , чтобы убедиться р от­
сутствии способности нейтрализовать вирус, иммунизация киши-

НШ1 антигеном т ) вводилась подкожно *с интервалами я 4-6
. л возрастающими дозами от 10 см* до 150 см3 . Личный am  -  

ген вводился комбиш методом. Под! ч<ции че­

редовались с внутрикояными. Подкожно вводилось от 50 ДО 

2 0 ( Г с ? .  антигена; птутрикоаво по 3 см®. Инфекции яичного 
антигена производились с 2-3- дневн* ■ « * и.

Первый цикл иммунизации продолжался 50 дней. После

.............................................. пуск ие. -еле
был пооведен второй цикл иммунизации, ;ссго  мн 

профел» 5 циклов, и * *  ™ » 1 ™  продолжался от I  *о

1  1 /3  «ведает С совявясияо- внтврвалов от 3 -х  во >-ти ие- 

„ е л ь . lopes 5 -6  ЯНОЙ после окончаижя яш дого цикл. Д ал ась  

п р о б а  коови для определения качества с 1и.о,.о*ки.

■ ■
г а т ь  не веньш е 5 . 0 0 0 .0 0 0  Г-'-' « W * .  70 « “ * “  кРО “ 0 , ? *  

кшше с  целью получения южупиоЗ сыворотки.
 ........ ... .. по гоехмпю » «*<>-

я н в о " 0" 0 " В 0- 11П1Я11'Ш !08 ком иссией  « «  «СО Р.
пике утверядо! ной оыео

з  нашем распоряяеияг Пило 5 лоцаде». Яа-тойл.21 при­

м я т а  даиняв ОПИТО с  указан ■ « « * « . —
с о л с с в  получепвнв енворо-

Т О К ,



г в© л о шал и. и >•>' * только в первом цикле получи
ЛИ МЫЩЩШЙ ЦНФКГОН Лгичяттт V5 по• -адь I. пала от случайной причины,

адь .. «w й дальнейшем была переведена на иммунизацию
смешанным антигеном. 30 втором и третьем цикла* она получа­

ла мышиный и яичный антигены в следующем порядке: один раз 

делю п оизводилась подкожная инфекция мышиного антигена» 

в течение следующей недели иммунизация велась я 

ноы подкожно -  внутрикозно с 2 -3  дневными интервалами. Затем

следовала^новая подконная ин"екция мышиного антигена и т . д . ,  
*-.м -  j циклах эта лошадь была переведена полностью на

иммунизацию ым антигеном, i л - ■ . ,  ! 19 ,21 ,341  и 344,
в первой и во втором циклах получали яичный антиген по вы- 
ШвОШ С:;н:;о:. схеме* . 1Г в ч зиие -го  -4 -г о  циклов
инаунизкроиалась смешанным антигеном в тон ле порядке, ко­

торые был указан для лошади К-0 23 . В 5—м цикле она. получала 

яичный антиген» Лошади f'v 21 ,341 и £44 с самого начала до 

конца иммуниз ись яичным антигеном*

ие антител в процессе иммунизации. Мы наблюдали

появление антител у всех лошадей после первого цикла имму­

низации. j соответствии с данными таблицы 21 уровень анти­

тел в этот период не превышал такого количества, при кото­

ром 1 см3 сыворотки был способен нейтрализовать не более
10*0 .0 0 0  с а . ie  второго цикла наг:. -^ь
Ь-ти -  10-т:- кратное повышение нейтрализующей способности

1 >ма L и 23 , Сыворотки лошадей

[■. 341 и 344 остались на прежнем уровне после второго цикла
%

иммунизации. от ка югаад] шизовала 4*000.000
pH вируса» >тка лошади N 344 нейтрализовала 8 ,0 0 0 ,00С
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в ;р уса , как это отмечалось и после первого цикла. максиют-
.'йрус нейтрализующий титр сттвотюток достигал своего

после И
цикла иммунизации* Но иашю дениям второй цикл опреде­

лял качество лошади, как продуцента. > процессе гиперимму- 

низации не удавалось поднять тгтр сыворотки значительно 

вт-1ше уровня, достигнутого во второй i.u- л е ,  
ми Стремились сохранить этот титр ь течение дальнейше i -  

мупизации.

<1ак видно на таблице 21 наблюдались колебания не**т . 

лиауюдих своИств с ы в о р о т о к .  >н отметили значительное пони­

жение титра сывороток у лошадей f. '-Л и 23 после 4 -го  цик­

ла иммунизации. <?то падение титра совпало с парко;: погодой

после петзеркна в течение полутора месяцев мояду  ̂ и 4 цпк- 
.  ̂ этих

до.; установился на своем максимальном урснь •

Сравнение методов иммунизации яичным и мышиншд^антигон^и.

Ча при- ере г.. и у<: «щии лошадей I  Л  и 13 мы ер в? или 

эффективность яичного и мышиного антигенов.

фивпя на рисунке Д. составленная по данным таблицы 

лебания уровня антител 
• 21» первоначально получавшая мышиный антиг . 

п о с л е  первого цикла была переведена на иммунизацию смешан­

ным антигеном . На месте инфекции мышиного антигена часто 

появлялись абсцессы и отмечалась обдая реакция с повышени­

ем Т до 4 0 °С и в* '.

мы отказались от п его . Во Z и 3  циклах i или смешан-



ьую ни8ацшо# инфекции мышиного янтггонй. сменялись 

«и*екцвяии яичного антигена. U 5 -6  циклах лошадь К* 2S

получала ксклкгчительно яичный антиген» Логас \ь JP 21 икшуЕл» 

31. )OP8JTftCb только яичным антигенов»

*hi. У1Г6ЛГ ВОЗМОЖНОСТЬ СГШШИТЬ Э СК'ГГВПОСТЬ яичного 

к м *° антигенов lj процессе 3»х первых циклов вдшун&~
*м-\ - 1 1 •

НеГ.трализуицал спо­
собность i СИ3

. .

1 иклы
г ' ”уирзации

Колебания уровня сывороточннх антв» л о -
L ' \  Я И Ч Ш !: - .  :• Г .Ш Ш Н.< да ' . Ч Т И Г ^ !  п н и .

о ооо ооо ' Т'/’Г’Р Г . Л"1 '■ . *.
ллллллллл i
о о о о с с е  Я И Ч Н Ы * . )

Лосле первого цикла мн п долгпараллельное эас-  

танве антител в сыворотках обоих лошадей. После в^о 

ла был отпечен максимальный под"ом нейтрализующей сппсобио- 

стк обоих сывороток, выворотка лошади i ill в количестве 1см8



нейтрализовала t0 .0L L .000  ДЛЛ вируса; сыворотка лошади К” 23 
. ОС ;,Л.. tipyca. да

этой уровне сыворотки оставались до i-ro  цикла, Как указы­

валось выше в этот период наблюдалось падание нейтпализу- 
ющих свойств сывороток у обоих лошадей*

Гак им образом при иьшуиизац ш i *и-

гонами наблюдалось параллельное нарастание антител и оохра- 

ненке их количества ив. определенном уровне.
«1осло перевода лошади !v 2 ’б на иммунизацию яичным антиге­

ном мы наблпдпли сохранение титри. сыворотки на то:; высоте, 
которая установилась в процессе иммунизации мш антиге- 

ном с добавле! ком личного.

На примере иммунизации лошадей личным антигеном срав­

нительно м (оме с яичным) и независимо от вто ­

ро сравнения ми убедились в Э'чективности иммунизации лич­
но;! культу,чсг вируса.

Нейтрал! титр наших < оток во много раз пре­

вышал тот ти тр ,  который ш считали допустимым,приступая к 

иммунизации лошадей# Согласно исследованиям Омородинцева для 

профилактических и лечебных целей пригодна лишь такая про­

тивогриппозная сыворотка, которая в количество одного см8 у

ше 5 .0 0 0 .0 0 0  ДЛМ вируса. Hauia сыворот- 

ка от лошади г  21 оказалась в 16 раз активнее требуемой*

 оооо------



• •: > ■ .юн:.o'! падачеВ т м  удалось полу* 

чпть протавогриппоа! но сиворотки при иммунизации «ивотнпх* 

ч.»ыми культураыг , тали а^^ктивиость яичко»

и

а а  кроликах и гипорюшувных сывороток на кроликах и лошадях.

контроля вффективнести яичного , яи-

воткчх оыла иммунизирована м ш и ш  антигеиом. ч> всех случа­

ях сыворотки, полученные в рваультато ш.шуниаацииИяичнвм ен-  

РУ сои, бцвн не ыонеа активны, чем сивороткв кивотных, икыуни-
31 OJ ,Н1Щ;; МЫШИНЫМ ВИРУСОМ,

Фи сравнительной имцукиаоции лошадей обоими видами ан-

 ̂.'.гона мы наблюдали большую реактивность мнив него антигена} 
яичпш антиген бил ареактивен.

ондрезс и омит научали влияние чужеродных тканевых эк ст-  

роктов па э 'активность антигена. *о дшшым этих аитооов 

экс.ракты нормальных мышшых ткане;; проиаводвли неблагоприят­

ное элиянге на иммунизацию xo'^ kob вакциной ил хотчакоглх лег»  

ких против повтор! ого заражения вирусом инфлппнцы.

: mstfявление к той :;о вакцине экс-такта но заоа чшшх тта» 

пе^ к/омного оабриоиа в меньие.; стопени и не постоянно п’^пятст  

вовило нормальному развитию иммунитета. Лр;: и ммунипгшча лоша-

л ~

. ю в Торо отметили несколько 
более высокое накопление антител в еыворотко лошади К" .'Л

иммунизированной яичным антигеном., чек в сыворотке лошади

i 2 Л, которая частично получала кыгаишл; антиген» »~тот пример



ыо>лёт быть об"яснен с точки прения препятствующего действия 

мышшнх тканей на стииудлцип антител.

Для оценка полученных нами сывороток г г  пользовались 

тодикой титрования противогриппозных сывороток* 

Стюарт-Гаррис для то'! rte цели пользовался методом срав­
нения нейтрализующей вирус способности своих сывороток со 

стандартной сывороткой. ti качестве стандарта он вводил в 
каиды!! опгт лопадинуто сгвотютку ЯН-Л, которая бглн получена

э
. iи считаем, что предложенный нами метод титрования

дает конкретное представление о нейтрали;-’.ут .о , способности 
С-ы воротки.

1 с л .°  При пользовании этим методов исследователь не*/ зави- 

сит от наличия и* качества стандарта,
1о аналогии с общепринят, • т; 

токсических сывотютск было бы удобнео о цен иве ть качоц.во
3

противогриппозных сывороток по количеству антител в . см. .  

Однако поеколько е вирусологической практике не устанвлено 

термина, со • " единице, мы пред-

воротки по количеству

ь
~^акям образом, методом иммунизации лошадей яичными 

культурами вируса была получена активная противогриппозная 

, ;е титр определялся соглас о 
утвержденной С пороточно-вакцинной комиссией Нпокоызтова

СССР.



IX Cl о»

ротках более, чем в 10 раз превышал* то количество антител,

которое по данным Смородинцева являлось достаточным для

п i "пкония противогриппозной сыворотки с про^клакти1 ески- 
и

ми лечебными целями.

— оооСООооо—



З а к л ю ч е н и е .

Ре3!жируя результаты своих опытов по изучению свойств
должны

гриппозного вируса ьы отметили с. ;ду и'дие основные этапы про-

целапном работы.

1ы начали свои исследования с того, что пользуясь каж-

цой вспышкой гриппа, пытались выделить вирус от больного че-

ювека !iax или куриных эмбрионах. 1ри этом нам удалось
выделить вирус не только от больных эпидемическим г р и п п о м ,

но и от больньх насморком.

При изучении свойств выделенных штаммов оказалось,что 
большинство их пркпадле^ало к группе вирусов инфлюэнцы типа

А. мыДалее перешли к изучению культур гриппозного вируса на 

кур нкх эмбрионах. При этом мы отт-~’" • г, что вирус, адапти- 
и льтиви ных эмбрио­

нах в бесконечно;' серии пассажей.
го я а,

зараженного вирусом, после кратко® ции содер-
ь тем, что целой 

яйцо являлось культ} - замы разрабо! етод массо­

вого получения вируса на я цах.
lHue культуры I це ным материалом в

руках эксперим а . явственных условиях ткани опло­

дотворенного яйца стерильны. -- шоположность этому ды-

хательные органы мышей или хорьков, являющиеся сг^едой для 

размножения вируса, пассируемого на животных, часто загряз­

нены не только различными сапрофитами, но и патогенными



микроб гши. 1 аким образом куриин;! эмбрион иошю р ассм атр и в ать , 

к а к  питательную  сроду н а  которой  равмно*лается только нноку-

лиоова.лш и ви р у с.

•»ы и сп ользовали  личные !гультуры вируса в к а ч е с т в е  вакци­

ны для активной  иммунизации людей и яи вотн нх  пробив гр и п п а .

' опыте на мышах мы проворили объ екти вн о сть  и н тр ан аяал ь - 

ноП з: внутрибрюшшшой вакцинации я и в ш и  культурам и в и р у с а . 

При этом вакцины, приготовленны е из яичных культур ви р у са , 

сравн и вали сь  с вакцинами, приготовлсш ш 2/и из л егк и х  мышей, 

иь кцированннх вирусом .

Ы тр ан азал ь и ая  вакцинация п ри вела  к отрицательном у р е ­

зу л ь т а т у  и з - з а  большой ч у встви тельн о сти  мышоГ: к  яивому виру­

с у . ) про илактическо!. целью у д авал о сь  в в ес т и  мг::ам и н тр аи е- 

эал ь н о  только  ничтонные дозы живого в и р у са , i1ы успешно им- 

цунизнровали  мышеи против 100 ДОЙ вируса методом вьутрибрю - 

шиниого введения больших .коли честв  г^ивого антигена.

■i опыте активно;; иммунизации мышей яичный и икшишП вн-
.

> виду т о г о , что ч о ло зр к  не ч у встви телен  к и н тп о н азал ь­

ному введению живого ви руса  мы сделали  попытку впкцинировать 

этим метолом людей против гр и п п а . Опыт активной иммунизации 

дюде« дал отрицательный роя л ь т а т  в услови ях  естествен н о й  

эп .д ем и и  гр и п п а .

Последнгп: этап ок  uaneii работы  бтшо п риготовлен и е имруп- 

■ противогриппозны х сы вороток на к о л и к а х  и лош адях.

щ получили на кроликах имчушше сы воротки , которие в 

и,\чальоом периоде иммунизации обладали  некоторой снеци ич-



иостью против отделы таймов вируса. При повторном ввв«* 

лении антигена наблюдалось значительное нарастание антител,
ней трал иаукичих вирус.

После благоприятных результатов опыта на кроликах мы 

зтупили к иммунизации лошадей. При это» мм сравнивали 
эффективность иммунизации яич 
па,

!и п лучили сиво отку, титр которой бил значительно"вы­

ше того, который являлся допустимым для ее применения е 

ц,5лью терапии и про /лантики.

Результаты приведенных опытов обязывают нас сделать 

следующие виводн;



3 U 3 О Д Ы.

1. Jo время двух вспышек гриппа бил выделен иа мышах
VI штамм вируса от больных людоН. >о внеэпидемический период 

)ыло выделено на куриных ах  еще б штаммов вируса.

2 . Из 21 штамма вирусов,выделенных от больных гриппом,
енти ицированы с вирусом инфлюэнцы типа А., 

Идентк икация проводилась на основании опыта нейтралиаации 

этих вирусов противогриппозной лопадииоЯ стаоеоткой*
Остальные б штаммов вирусов но вступали в реакцию нейт­

рализации с этой сывороткой* Еще 5 вирусов, выделенных во 

внеэпидемическов время, были идентифицированы с вгрусом 

инфлюэнцы типа Д.

2 . На примере эпидемии гриппа 1041 года была отмечена

емость вируса в начал!

4 . Я'.рус, выделенный любым способом и адаптированный

куриных эмбрионах.

продолжительного культивирования на яйцах вирус сохранял 

свою опособпость нейтрализоваться мшуииоа сывороткоЛ, при­

готовленной против мышиных культур.

•>. Изучая распределение вируса и различии* тканях оп­

лодотворенного я • .  ш более богаты вирусом

ткани, прилегающие к еарояншу. 3 наименьшей концентрации 

bi tyc содержался в белке.



1роктически целое оплодотворенное яйцо, затушенное виру­

сом, после непродолжительно!! инкубации являлось кулътуро'1 

bv. уса .

а . Вирус, инокулировапнкИ в неоплодотвореннне я:1ца но 

размножался в них. > некоторых случс ля переки-

вание вируса в неоплодотворенннх яйцах.

7 . Наибе лагоприятно азмнояенвя виру­
са гриппа являлись оплодотворенные яйца, солеряавгоие аоро-

дкш в возрасте от 3 до 12 дне!..

8 .  лктививсть яичных культур вируса гриппа зависела

от оптимальных сроков инкубации зараженных яиц. иаиболее ак­

тивными 0 или яичные культуры, инкубированные в течение . --t

днеП.

D. Личные культуры устойчивы к захораниванию и высушг- 

ванию в условиях вакуума.

10. Зирус, культивированный на куриной эмбриоио » в * о -  

гочно* ткан* вараненних ишюЯ, мояа* олуяить аиткгтеои шиг 

им: ун изации •: и во тинх.

II  вакцины, приготовленные из нивнх яичных к мышиных
ми

культур вируса, оказалгсь одинаково аффективны в опыте на 

мышах. 1ри внутрибрюшиино» введении достаточных доз вируса 

вакцинированные маши обн W *  наличие - т о  имму­

нитета против 100 ДЛИ обоих вирусов.



. Интраназальная вакцинация мышей живым вирусом грип­

па возможна при условии введения этим путем ничтожных доз 
вируса. Такой способ вак1 ии оказался не эффективным про­

тив последующего заражения ас ш дозами l . руса.

13. При интраназальном введении людям живого яичного ви­
руса в количестве 3000 доз с»ертельных для мыши не было об­

наружено признаков инфекции.

14. Интраназальная вакцинация людей яивым яичным виру­

сов

15. Иммунизация не чувствительных к гриппу животных ве­

ла к накоплению в их сыворотках антител, способных нейтрали­

зовать вирус.

лозных с 
роток
1 CM3 —

вируса.

рами „
вреживать вирус.

воротки высокого титра..



.19. lie уступая по антигенности мышиному яичнып антиген 

оказался менее реактивным,

■J. . Предстоит большая работа по изучению и усовершенст­

вованию методики выделения вирусов от больных гриппом#

Особенный интерес представляют случаи заболевания во впе- 

эпидемическое время с точки зрения этиологической роли виру­
са при спорадическом гриппе, как возмокном резервуаре вируса 
в межэпидемические периоды.

Остались не разрешенными вопросы о ед, или множест­

венности возбудителей гриппа, о причинах его  возникновения в 

пандемической, эпидемической или эндемической Формах.
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