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СПОНТАННЫЙ И ИНДУЦИРОВАННЫЙ МУТАГЕНЕЗ У ВИРУСА 
ЗАПАДНОГО ЛОШАДИНОГО ЭНЦЕФАЛОМИЕЛИТА В КЛЕТКАХ 

КУРИНЫХ ЭМБРИОНОВ, КОНТРАСТИРУЮЩИХ
ПО РЕПАРАТИВНОЙ АКТИВНОСТИ

Ранее нами было показано, что первичные и перевиваемые клетки си­
рийского хомячка отличаются по способности вырезать тиминовые и ура­
циловые димеры, образующиеся после у.-ф. облучения в ДНК и РНК кле­
ток. В этой системе клеток были показаны различия в выживаемости 
РНК-содержащего вируса после воздействия некоторыми мутагенами (‘). 
Кроме того, нами была обнаружена другая система клеток, контрастирую­
щая по системе ДНК-репарации: клетки безлейкозных и обычных (кон­
таминированных вирусом лейкоза кур) куриных эмбрионов. Изучение ре­
паративной активности клеток обычных и безлейкозных куриных эмбрио­
нов, проведенное по методу Сетлоу и др. (2), выявило, что клетки безлей­
козных куриных эмбрионов обладают репаративной активностью, тогда как 
клетки обычных эмбрионов не способны вырезать тиминовые димеры, об­
разующиеся после у.-ф. облучения, из ДНК (3).

Настоящее сообщение посвящено исследованию выживаемости (разни­
ца в титрах контрольного и обработанного мутагеном вируса) вируса за­
падного лошадиного энцефаломиелита (WEE) после воздействия мутаге­
нами и показателям спонтанной изменчивости вируса в этих клетках.

В работе был использован крупнобляшечный мутант РНК-содержащего 
вируса (WEE). Крупнобляшечный мутант этого вируса в условиях пасси­
рования на белых мышах образовывал в клетках куриного эмбриона пре­
имущественно крупные бляшки диаметром 4—6 мм.

Анализ спонтанной мутабильности вируса в клетках обычных и без­
лейкозных куриных эмбрионов на протяжении 5 пассажей, которые про­
водили каждые 24 часа (это соответствует примерно 40 вирусным циклам), 
показал, что к концу 1-го пассажа в клетках безлейкозных куриных эмбри­
онов образовывалось 14% мелкобляшечных вариантов (табл. 1). При этом 
число их существенно не изменялось в течение 5 проведенных пассажей. 
Мелкобляшечные варианты вируса проверены на стабильность признака 
размера бляшек. При этом было показано, что они сохраняли мелкобля- 
шечную характеристику на протяжении 40 последующих вирусных гене­
раций. В клетках обычных куриных эмбрионов число мелкобляшечных ва­
риантов нарастало по мере пассирования и достигало 76% к 5-му пассажу. 
Следовательно, возникновение вариантов вируса отмечалось в каждом по­
следующем вирусном поколении, что приводило к накоплению их в вирус­
ной популяции. Из приведенных данных следует, что клетки безлейкозных 
куриных эмбрионов способствуют определенной стабильности исходной по 
признаку размера бляшек генетической характеристики вируса, тогда как 
в клетках обычных куриных эмбрионов возникают спонтанные мутации.

В литературе имеются сведения о репарации повреждений, вызванных 
у.-ф. лучами в геноме ДНК-содержащих вирусов с помощью репарацион­
ного механизма клеток хозяина (4). Аналогичные результаты получены с 
РНК-содержащим вирусом в системе первичных и перевиваемых клеток 
почек хомяка, контрастирующих по системе РНК-репарации (*).

При анализе показателей выживаемости вируса в опытах с у.-ф. луча­
ми, когда облучение инфицированных клеток у.-ф. лучами проводилось в 
темноте лампой БУ В-15 (эффективность излучения 4,6 эрг/мм2, длина вол­
ны 253,7 ммк, экспозиция 3 мин.), было обнаружено, что выживаемость
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Рис. 1. Выживаемость виру­
са WEE в клетках обыч­
ных (I) и безлейкозных 
(2) куриных эмбрионов по­
сле у.-ф. облучения и воз­

действия MMG
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вируса (lg БОЕ на 1 мл) в клетках обычных ку­
риных эмбрионов составляет 3,6, тогда как в 
клетках безлейкозных 0,7 (рис. 1). Следует от­
метить при этом, что клетки обычных и безлей­
козных куриных эмбрионов обладают одинако­
вой чувствительностью к вирусу. Аналогичные 
данные нами были получены в опытах с метил- 
метансульфонатом (ММС) в концентрации 2- 

• 10_3 М при экспозиции 2 часа, когда также от­
мечалась повышенная выживаемость вируса в 
клетках безлейкозных куриных эмбрионов. 
Если разница в титрах (lg БОЕ на 1 мл) конт­
рольного и обработанного вируса в клетках 
обычных куриных эмбрионов составляла 1,8, то 
в клетках безлейкозных эмбрионов эти титры 
были одинаковыми.

По-видимому, различия в выживаемости вируса после воздействия му­
тагенами в клетках обычных и безлейкозных куриных эмбрионов связаны 
с тем, что в клетках безлейкозных куриных эмбрионов имеется активная 
система не только ДНК-репарации, но и РНК-репарации, и потенциаль­
ные повреждения вирусного генома частично восстанавливаются активно 
функционирующей клеточной системой. В табл. 1 суммированы данные по 
выходу индуцированных ММС мел­
кобляшечных вариантов вируса. Вид­
но, что в клетках безлейкозных кури­
ных эмбрионов при данных условиях 
эксперимента не отмечалось нара- 
станпя числа мелкобляшечных вари­
антов по сравнению с контролем. 
В то же время число индуцирован­
ных ММС мелкобляшечных вариан­
тов вируса в клетках обычных кури­
ных эмбрионов было в 10 раз выше, 
чем в контроле. В опытах с у.-ф. лу­
чами в обеих клеточных системах ин­
дукции вариантов на проводимом 
уровне исследований не наблюдалось. 
Эти результаты подтверждают ранее 
полученные данные, которые показы­
вают, что в клетках обычных кури­
ных эмбрионов система РНК-репара­
ции находится в неактивном состоя­
нии (5), что отражается на показателях выживаемости и индуцированной 
мутабильности вируса.

Таким образом, как в системе первичных клеток (обычных и безлей­
козных куриных эмбрионов), так и в системе первичных и перевиваемых 
клеток (почек сирийского хомяка), контрастирующих по репаративной ак­
тивности, получены данные о различиях в показателях спонтанной и ин­
дуцированной мутабильности у РНК-содержащего вируса. Можно предпо­
лагать, что эффект ряда химиотерапевтических веществ и инактиваторов 
вирусов варьирует в зависимости от активности системы репарации. 
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Таблица 1 
Выход мелкобляшечных вариантов при 

пассировании вируса WEE и 
мелкобляшечных вариантов вируса 

WEE, индуцированных ММС в клетках 
безлейкозных и обычных куриных 

эмбрионов (в %)

вариантов

\
Клетки 

обычных 
эмбрионов

Клетки 
безлейкоз­

ных 
эмбрионов

Пассаж
1 40 ±2,0 14±0,5
3 62 ±3,0 15±1,0
5 76±2,0 18±2,0

ММС 49± 1,0 2 ±0,2
Контроль 5 ±0,2 2 ±0,3

Примечание. Процент 
вычислен на основании подсчета 250—300 
бляшек.
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