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С момента открытия интерфероны (ИФН) привлекли особое внимание 
исследователей широким спектром противовирусной активности [1]. 
Однако практическое внедрение препаратов ИФН после их открытия 
натолкнулась на ряд трудностей, которые связаны в основном с их 
биологической природой. В организме молекула ИФН быстро дегра-
дирует. В связи с этим возникает необходимость повышения его ста-
бильности/активности. 
Цель. Исследовать влияния ионов четырёхвалентного церия на про-
тивовирусную активность ИФН І типа in vitro. 
Материалы и методы. Использовали рекомбинантный ИФН-α2β 
(препарат «Назоферон», ПАТ «Фармак», Украина) с исходной актив-
ностью 1·106 МЕ/мл и соль Се4+ [(NH4)2(CeNO3)6] с исходной концен-
трацией 1.0 М. Антивирусную активность ИФН in vitro определяли 
биологическим методом на модели защиты клеточной линии фиб-
робластов мышей L929 от цитопатического эффекта вируса везику-
лярного стоматита (ВВС, Rhabdoviridae, штамм Индиана). Клетки для 
формирования монослоя культивировали на среде 199 с 7% эмбрио-
нальной сыворотки (Sigma, США) и 100 Ед/мл гентамицина при 37°С 
24 ч в 96-луночном планшете при 5% СО2. Титр ИФН определяли ме-
тодом Рида-Менча. Для определения выживаемости клеток использо-
вали краситель кристаллический фиолетовый, оптическую плотность 
лунок измеряли с помощью спектрофотометра «Labsystem Multiscan 
FC» при длине волны 540 нм. 
Результаты. Известно, что при рН~7 Се4+ поддается гидролизу и об-
разует осадок гидроксида, который теряет воду и переходит в нерас-
творимую форму диоксида церия (образуется золь). Именно такой 
золь CeO2 определяет место церия среди биологически активных эле-
ментов, которые положительно влияют на живые организмы, владеют 
рядом активностей, в том числе антивирусной и адъювантной [2,3]. 
Мы предположили, что ионы Се4+ могут также влиять на свойства 
ИФН. В ходе исследований была использована комбинация ИФН (ис-
ходная концентрация – 1·106 МЕ/мл) и последовательных десятикрат-
ных концентраций Се4+ (от 0.1 нМ до 10 нМ). В сравнении с нативным 
ИФН, увеличение антивирусной активности показано при добавлении 
к ИФН соли Се4+ [(NH4)2(CeNO3)6] в концентрациях от 0.1 до 10 мМ. 
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Следует отметить, что в случае использования самой большой кон-
центрации Се4+ (10 мМ) титр ИФН увеличился почти в 7 раз, тогда как 
использование меньшей концентрации (1 мМ) сопровождалось увели-
чением титра ИФН почти в 30 раз в сравнении с нативным препара-
том. Дальнейшее уменьшение концентрации Се4+ в составе препарата 
ИФН сопровождалось уменьшением его титра до показателей натив-
ного ИФН, а при концентрации менее 100 мкМ не увеличивает анти-
вирусную активность ИФН. 
Выводы. Установлено, что в случае добавления соли Се4+ к ИФН по-
вышается его антивирусная активность. Полученные результаты нуж-
даются в дальнейшем изучении биологических свойств соли Се4+, 
ИФН, а также их способов комбинирования, что позволит модифици-
ровать технологию производства для получения препарата ИФН с по-
вышенной противовирусной активностью. 
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Эфриновые рецепторы (Eph) и их мембраносвязанные лиганды эфри-
ны активно синтезируются во время эмбрионального развития орга-
низма во многих тканях, участвуя в регуляции направления роста ак-
сонов, образовании нейрональных связей, морфогенезе тканей, ангио-
генезе и межклеточных взаимодействиях [1]. Помимо функциониро-
вания в здоровых клетках и тканях, эти белки играют важную роль  
в процессе канцерогенеза [2]. В связи с этим данная группа рецепто-
ров и их лигандов представляет несомненный интерес в качестве объ-
ектов целевой терапии рака и патогенезе тканей [3]. Для изучения ли-
ганд-рецепторного взаимодействия эфринов с их рецепторами, а так-
же поиска препаратов, влияющих на это взаимодействие при канцеро-
генезе, мы получали очищенные рекомбинантные эктодомен эфрино-
вого рецептора А5 и эфрин А5, которые подвергались конъюгации  
с флуоресцентными красителями Су3 и Су5 соответственно. 


