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РЕЗЮМЕ
В  настоящее время актуальным вопросом в  профилактике и  лечении вирус-
ных инфекций является изучение действия на  организм человека и  животных 
индукторов синтеза интерферона  – веществ природного или синтетического 
происхождения, стимулирующих продукцию собственного интерферона. Од-
ним из  синтетических индукторов интерферона является полудан. Он  пред-
назначен для стимуляции клеточного иммунитета, который способен 
предотвращать заражение и развитие заболевания, а также обладает противови-
русным и иммуномодулирующим действием. В клетках и тканях организма по-
лудан в основном стимулирует выработку α-интерферона и в меньшей степени –   
β- и  γ-интерферона, образование которых препятствует размножению вируса 
в  клетке. Представлены результаты влияния полудана на  репродукцию ряда 
вирусов свиней в первичных и перевиваемых культурах клеток путем индукции 

синтеза интерферона и других цитокинов, понижающих уровень инфицирования 
клеток. В результате проведенных исследований выявили взаимосвязь внесения 
индуктора интерферона и изменения уровня репродукции вирусов репродуктив-
но-респираторного синдрома свиней, трансмиссивного гастроэнтерита свиней 
и африканской чумы свиней. Также установлен высокий уровень интерфероно-
генной активности полудана в первичных культурах клеток тестикул и селезенки 
свиней по сравнению с перевиваемыми линиями клеток почки эмбриона свиньи 
(СПЭВ) и почки макаки-резуса (MARC-145). Интерфероногенная способность по-
лудана была умеренной для клеток MARC-145 и не установлена для клеток СПЭВ.

Ключевые слова: репродуктивно-респираторный синдром свиней, 
трансмиссивный гастроэнтерит свиней, африканская чума свиней, полудан, 
интерферон.
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POLUDANUM’S INFLUENCE  ON REPRODUCTIVE 
AND RESPIRATORY SYNDROME, TRANSMISSIBLE GASTROENTERITIS AND AFRICAN SWINE 
FEVER VIRUSES IN PRIMARY AND CONTINUOUS CELL CULTURES 

SUMMARY
Today studies of the  influence of  interferon synthesis inducer on human and animal 
body is a topical issue. Interferon synthesis inducers are substances of natural or ar-
tificial origin stimulating production of  body’s own interferon. One of  the  synthetic 
inducers of interferon is Poludanum. It is used for stimulation of cell immunity which 
is capable of preventing infection and disease development and has antiviral and im-
munomodulatory effect. Poludanum mainly stimulates induction of α-interferon and, 
to a lesser extent, β- and γ-interferon in cells and tissues which prevent virus repro-
duction in a cell. The paper presents results of poludanum’s influence on reproduction 
of some porcine viruses in primary and continuous cell cultures by induction of inter-

feron synthesis and other cytokines lowering the  level of  cell infection. As a result 
of performed tests it was found out that there is a link between introduction of inter-
feron inducer and change in the PRRS, TGE, ASF virus reproduction. There was detected 
a high level of Poludanum’s interferon inducing activity in pig testicular primary cell 
cultures and spleen compared to the continuous pig embryo kidney (SPEV) and rhesus 
monkey kidney (MARC-145) cell lines. Poludanum’s interferon inducing activity was 
moderate for MARC-145 cells and it was not determined for SPEV.
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ВВЕДЕНИЕ
В настоящее время внимание многих ученых при-

ковано к исследованию факторов неспецифической 
защиты организма, в частности к роли интерферонов 
и иммуномодуляторов в профилактике и лечении раз-
личных вирусных инфекций [5].

Противоинфекционную защиту обеспечивают та-
кие факторы врожденного иммунитета, как α-, β-, 
γ-интерфероны, натуральные киллеры (NК), системы 
пропердина, комплемента, лизоцим, фагоцитоз и др., 
а также специфические факторы гуморального (В-клетки 
секретируют соответствующие иммуноглобулины) и кле-
точного иммунитета (CD4, CD8, Т-клетки) [8, 9].

Интерфероны (ИФН) – это семейство белков, относя-
щихся к цитокинам – медиаторам иммунитета, которые 
проявляют противовирусную активность, участвуют 
в антимикробной и противоопухолевой защите, а так-
же обладают антипролиферативными, противовоспа-
лительными, иммуномодулирующими и радиопротек-
торными свойствами [2, 8, 9].

ИФН начинают вырабатываться внутри клеток в от-
вет на внедрение в организм инфекционного вируса. 
Они многофункциональны, так как препятствуют про-
никновению инфекционных агентов внутрь чувстви-
тельных клеток; ингибируют синтез белка в  клетке 
и,  следовательно, замедляют размножение вируса; 
являются пусковым механизмом цитотоксического от-
вета и адаптивного иммунитета, что в конечном итоге 
влияет на течение и исход болезни [8, 9].

Использование экзогенных ИФН с целью успешного 
лечения острых и хронических заболеваний или для 
профилактики заражения может привести к побочным 
эффектам, например аллергическим реакциям. Поэто-
му альтернативой является использование индукторов 
эндогенного интерферона – высоко- и низкомолеку-
лярных природных и синтетических соединений, спо-
собных в той или иной степени стимулировать синтез 
собственных ИФН [8, 9].

Данные иммуномодуляторы эффективно индуциру-
ют выработку ИФН, как правило, не вызывают аллер-
гических реакций, безопасны и нетоксичны, посколь-
ку представляют собой природные или синтетические 
препараты нуклеиновых кислот (полудан, амплиген, 
полигуацил, ларифан, ридостин) или полифенолы 
природного происхождения, в том числе флуореноны 
и акриданоны – производные карбоновых кислот [7, 8].

Полигуацил, амплиген, ридостин – это природные 
и синтетические препараты нуклеиновых кислот (дс-
РНК), а полудан представляет собой биосинтетический 
полирибонуклеотидный комплекс, состоящий из поли-
рибоадениловой и полирибоуридиловой кислот [7].

Индукторы, относящиеся к разным классам соеди-
нений, различаются по диапазону доз, стимулирующих 
образование ИФН. Из известных сегодня индукторов 
наиболее активную продукцию ИФН вызывает метил-
глюкамина акридонацетат, индуцирующий в организме 
животных до 1 млн ЕД/мл, а в культурах клеток лимфо-
цитов человека – до 1280–2560 ЕД/мл ИФН. Метилглю-
камина акридонацетат уже в дозе 4–14 мг/кг вызывает 
продукцию α-, β-, γ-, λ-ИФН начиная с 2 до 72 ч от момен-
та введения, таким образом обеспечивая противови-
русную и иммуномодулирующую активность [1, 2, 5, 8].

Одним из  широкодоступных индукторов ИФН яв-
ляется полудан, который обладает противовирусным 
и иммуномодулирующим действием. В клетках и тканях 
организма он в основном стимулирует выработку α-ИФН 

и в меньшей степени – β- и γ-ИФН, образование которых 
препятствует размножению вируса в клетке [6, 11, 16].

В свою очередь, для определения эффективности 
индукторов ИФН in vitro используют различные куль-
туры клеток, такие как первичная культура клеток 
лимфоцитов человека, а  также перевиваемая ИФН-
чувствительная линия клеток BSC-1. Тем не  менее 
подбор первичных и  перевиваемых культур клеток 
животных для изучения противовирусной активности 
различных иммуномодуляторов также является акту-
альной проблемой и для ветеринарии.

Целью данной работы являлось изучение противо-
вирусной активности полудана in vitro с использовани-
ем различных вирусов болезней свиней и соответству-
ющих культур клеток.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В  работе использованы вирусы репродуктивно- 

респираторного синдрома свиней (РРСС), трансмис-
сивного гастроэнтерита свиней (ТГЭС) и африканской 
чумы свиней (АЧС).

Использовали штаммы вируса РРСС американско-
го («Иркутский-2007-В» и  NVSL  – слабовирулентные, 
«БД»  – авирулентный вакцинный) и  европейского 
генотипа («КПР»  – авирулентный вакцинный, «Ита-
льянский-2165»  – слабовирулентный); вируса ТГЭС 
(«Ленинградский»  – слабовирулентный вакцинный, 
«Ильиногорский» и «Краснодонский» – авирулентные 
вакцинные); изолят вируса АЧС «Лазаревское 01/14», 
выделенный из  пробы селезенки домашней свиньи 
(Тульская обл., Щекинский р-н, ООО  ПХ  «Лазарев-
ское»), и штамм вируса АЧС 8-№ 2 «Одинцово 02/14», 
полученный из пробы селезенки отстрелянного каба-
на (Московская обл., Одинцовский р-н, Таракановское 
лесничество).

С целью изучения влияния индукторов ИФН исполь-
зовали лиофильно высушенный препарат полудана 
(ООО  «Лэнс-Фарм», дочерняя компания ОАО  «Веро-
фарм», г. Москва), 100 ЕД, который растворяли в пита-
тельной среде Игла и добавляли в культуральные фла-
коны с субконфлюэнтным монослоем культуры клеток 
в дозах 25–100 ЕД за 24 ч до заражения вирусом.

Использовали перевиваемые культуры клеток (КК) 
СПЭВ (клетки почки эмбриона свиньи) и  MARC-145 
(клетки почки макаки-резуса), которые получали из сек-
тора культур клеток отдела инноваций ФГБУ «ВНИИЗЖ».

Первичные КК тестикул свиней (ТС) и селезенки сви-
ньи (СС) получали в референтной лаборатории по аф-
риканской чуме свиней путем трипсинизации тканей 
с использованием питательной среды Игла, в которую 
добавляли 20% фетальной сыворотки КРС (PAN-Biotech, 
Германия) и  противомикробные средства широкого 
спектра действия [2].

Суспензию КК СПЭВ, MARC-145 и  ТС в  посевной 
концентрации 500, 150–200 и 250 тыс. кл/см3 соответ-
ственно использовали для посева в  культуральные 
флаконы (матрасы) площадью 25 см2 или лунки 96-лу-
ночных культуральных микропланшетов. Подсчет кле-
ток проводили с помощью автоматического счетчика 
клеток CountessTM (InvitrogenTM, Корея). Инкубировали 
планшеты с КК в СО2-инкубаторе с содержанием 5% СО2.

Опыты с  использованием полудана проводили 
по  следующей схеме: из  матрасов с  монослоем уда-
ляли культуральную среду, в  одну группу матрасов 
на монослой клеток вносили по 0,5 см3 раствора полу-
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дана в дозе 25–100 ЕД, в другую – такое же количество 
питательной среды, по 2 матраса оставляли в качестве 
контроля культуры клеток. Матрасы с полуданом и без 
него инкубировали в  термостате в  течение 1  ч при 
температуре (37 ± 0,5) °С. Затем вносили по 9 см3 пита-
тельной среды в каждый матрас. Спустя 24 ч в каждый 
из матрасов вносили по 1 см3 препарата вируса в раз-
ведениях 10–1, 10–2, 10–3, 10–4, 10–5, 10–6, 10–7, заранее при-
готовленных в пенициллиновых флаконах. Все пробы 
исследовали с помощью светового инвертированного 
микроскопа «Биолам П-1» (ОАО «ЛОМО»).

Через 72–144 ч после внесения вируса, когда наблю-
далось существенное по степени выраженности цито-
патическое действие (ЦПД), матрасы с полуданом и без 
полудана помещали в  морозильную камеру (–70  °С) 
на 1–2 ч. Затем вируссодержащую жидкость «замора-
живали – оттаивали» и отбирали пробы для определе-
ния инфекционной активности вируса.

Титрование проводили в 96-луночных культураль-
ных микропланшетах с соответствующей КК. Инфекци-
онный титр вируса рассчитывали по методу Кербера 
(1931) в модификации И. П. Ашмарина (1959, 1962) и вы-
ражали в lg ТЦД50/см3.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
Первичный анализ интерфероногенной активности 

полудана проводили с использованием КК  MARC-145, 
инфицированной вирусом РРСС. Для штамма 
«Иркутский-2007-В» разведение вируса составляло 
 10–6, т. е. ~3 ТЦД50/см3, для всех остальных использу-
емых в работе штаммов – 10–5, т. е.  10–17 ТЦД50/ см3. 
Через 24–48 ч после инокуляции вируса во всех ма-
трасах с  полуданом и  без него наблюдали незначи-
тельные изменения в  монослое  – 5–10% округлив-
шихся клеток. Постепенно монослой деадгезировался, 
отдельные клетки слущивались в питательную среду, 
а уже через 120 ч поражение охватывало более 85% 
монослоя, причем в контроле КК монослой оставался 
неповрежденным.

ЦПД штамма «Иркутский-2007-В» вируса РРСС бо-
лее четко проявилось в матрасах с культурой клеток, 
обработанной полуданом в дозе 50 ЕД, по сравнению 
с культурой клеток без обработки полуданом (табл. 1).

Показано, что инокуляция полудана в культуру кле-
ток MARC-145 способствовала снижению титра штамма 
«Иркутский-2007-В» вируса РРСС на 0,75 lg ТЦД50/ см3, 
а  штамма NVSL  – на  1,50  lg  ТЦД50/см3. Следователь-
но, для вируса РРСС под влиянием полудана отмеча-
лось снижение инфекционной активности в среднем 
на 1,25 lg ТЦД50/см3. Однако внесение полудана не ока-
зало существенного влияния на репродукцию штам-
ма «БД» вируса РРСС.

Таким образом, в результате проведенного исследо-
вания выявили снижение титров вируса РРСС в куль-
туре клеток MARC-145 под влиянием полудана, так 
как данный препарат активизировал выработку ИФН 
в клетках MARC-145.

Анализ влияния индукции ИФН на  репродукцию 
вируса ТГЭС (штаммы «Ленинградский», «Ильиногор-
ский» и «Краснодонский»), адаптированного к росту 
в культуре клеток СПЭВ, проводили с использованием 
указанной КК.

В  КК  СПЭВ ЦПД вируса ТГЭС проявлялось в  виде 
округления клеток и их дегенерации. Признаками де-
генерации клеток являлись их сморщивание, исчезно-

вение контура ядра и наступление гибели клеток в те-
чение 24–36 ч после инокуляции вируса.

В результате экспериментов установлено, что при 
добавлении полудана в дозе 50 ЕД и без него не наблю-
дались различия в проявлении ЦПД вируса ТГЭС при 
инфицировании клеток в дозе 10 ТЦД50/см3 (разведе-
ние 10–6) при 144-часовой экспозиции вируса (табл. 2).

Вирус ТГЭС всех трех исследуемых штаммов при до-
бавлении полудана репродуцировался так же, как при 
культивировании данного вируса без использования 
полудана.

С целью определения возможной интерфероноген-
ной дозы полудана для клеток СПЭВ провели серию 
опытов по анализу изменений вирусной активности 
при внесении разных количеств полудана (табл. 3).

Сделали вывод, что внесение полудана в дозах от 25 
до 100 ЕД не вызывает существенных изменений в ин-
фекционной активности вируса ТГЭС. Таким образом, 
полудан не  обладает интерфероногенной способно-
стью для клеток СПЭВ, и  использование этой линии 

Таблица 1 
Титры инфекционной активности вируса РРСС в культуре клеток MARC-145 
с добавлением полудана и без полудана (n = 3)

Штамм вируса Генотип вируса
Титр вируса (lg ± 0,25 lg ТЦД50/см3)

с полуданом без полудана

«Иркутский-2007-В»

Американский

5,75 6,50

«БД» 6,25 6,50

NVSL 5,00 6,50

«Итальянский-2165»
Европейский

4,50 4,75

«КПР» 5,75 6,50

Таблица 2
Результаты титрования вируса ТГЭС в культуре клеток СПЭВ
с полуданом и без полудана (n = 3)

Штамм вируса
Титр вируса (lg ± 0,25 lg ТЦД50/см3)

с полуданом без полудана

«Ленинградский» 7,00 7,00

«Краснодонский» 7,75 7,75

«Ильиногорский» 4,75 4,75

Таблица 3
Сравнительные данные титров инфекционной активности вируса ТГЭС,  
штамм «Ленинградский», в культуре клеток СПЭВ
с разными дозами полудана и без полудана (n = 3)

Разведение вируса

Титр вируса (lg ± 0,25 lg ТЦД50/см3)

с полуданом
без полудана

25 ЕД 50 ЕД 100 ЕД

10–5 (100 доз) 7,75 7,75 7,75 7,50

10–6 (10 доз) 7,50 7,50 7,50 7,75
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Результаты анализа (табл. 5) показали, что сниже-
ние уровня накопления вируса для изолята «Лазарев-
ское 01/14» было достоверным, но  незначительным 
и не превышало значения 1,00 lg ГАдЕ50/см3. Для штам-
ма 8-№ 2 «Одинцово 02/14» разница в титрах вируса 
в пробах с полуданом и без него варьировала в более 
широких пределах: от 0,50 до 3,00 lg ГАдЕ50/см3.

Таким образом, в результате проведенных исследо-
ваний выявили, что полудан обладает высокой интер-
фероногенной активностью для первичных КК ТС и СС, 
которые способны продуцировать ИФН в  большей 
степени, чем перевиваемые КК. Это выражается в ин-
гибировании развития ЦПД вирусов, снижении уровня 
их накопления.

ОБС У ЖДЕНИЕ
По литературным данным известно, что клетки пер-

вичной культуры в большей степени, чем перевивае-
мые, секретируют ИФН типа I (включающий α- и β-ИФН), 
который защищает соседние клетки от инфицирования 
различными вирусами, например РРСС, ТГЭС (табл. 6), 
и тормозит их репликацию [12, 17, 18]. В свою очередь, 
некоторые вирусы способны с помощью определенных 
неструктурных белков подавлять синтез ИФН в клетках, 
что облегчает их репродукцию в определенных КК. Так, 
например, неструктурный белок 2 вируса РРСС обла-
дает не только деубиквитинилирующей активностью, 
но и является антагонистом ИФН [18].

Для вируса АЧС было установлено наличие генов, 
продукты экспрессии которых ингибируют выработку 
ИФН в моноцитах и макрофагах свиньи. Причем для ви-
рулентных изолятов было доказано, что при их репро-
дукции наблюдается существенное снижение уровня 
выработки ИФН в инфицированных клетках [13].

По данным A. L. Reis и соавт., удаление генов муль-
тигенных семейств MGF 360 и MGF 505, ответственных 
за синтез ингибиторов ИФН, из генома вирулентного 
вируса АЧС снижает его летальность для домашних 
свиней [14].

В  проведенных экспериментах наблюдали суще-
ственную разницу в чувствительности к воздействию 
ИФН у изолята «Лазаревское 01/14» и штамма 8-№ 2 
«Одинцово 02/14» вируса АЧС. Этот факт полностью 
согласуется с выводами A. L. Reis и соавт., поскольку 
в геноме штамма 8-№ 2 «Одинцово 02/14» выявлена де-
леция в гене 4R мультигенного семейства MGF 505, от-
сутствующая в геноме изолята «Лазаревское 01/14» [3].

Следовательно, в  результате работы определены 
основные параметры влияния интерфероногенной 
активности полудана при изучении особенностей ре-
продукции вирусов РРСС, ТГЭС и  АЧС. Обобщенные 
результаты представлены в таблице 6.

Таким образом, принимая во внимание важную роль 
интерферона при развитии защитного иммунитета 
in  vivo, важно научиться определять in  vitro способ-
ность различных штаммов испытуемых вирусов стиму-
лировать и/или ингибировать продукцию интерферона 
в клетках; подбирать наиболее эффективные индукто-
ры интерферона, которые можно будет использовать 
для профилактики и лечения различных заболеваний 
животных.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В  результате проведенной работы для перевива-

емой культуры клеток MARC-145 была установлена 

клеток для изучения влияния ИФН на  репродукцию 
вируса нецелесообразно.

На следующем этапе изучали интерфероногенную 
способность полудана в первичных КК ТС с использо-
ванием вируса ТГЭС, штамм «Ленинградский».

С этой целью приготовили разведения от 10–1 до 10–7 
вируса ТГЭС. Последними разведениями (с 10–5 до 10–7) 
заражали матрасы с  монослоем  ТС, обработанные 
полуданом и  без обработки. В  течение первых 24  ч 
репродукции вируса ТГЭС в монослое ТС наблюдали 
появление округлых клеток, увеличенных в размере. 
Через 48 ч вирус ТГЭС начал более активно разрушать 
монослой: на 35–45% – с полуданом, на 75–80% – без 
полудана.

В  период максимального различия ЦПД вируса 
в матрасах (через 48 ч после инокуляции) пробы были 
заморожены, и  в  дальнейшем в  планшетах с  перво-
начальной посадочной концентрацией клеток 250 
и 500 тыс. кл/см3 был определен титр накопившегося 
вируса в клетках ТС (табл. 4). Доза полудана составила 
50 ЕД.

Результаты показали различия в титрах в сто и более 
раз (от 2,25 до 5,37 lg ТЦД50/см3). Это свидетельствует 
о том, что полудан значительно увеличивает выработку 
ИФН в первичной КК ТС.

Поскольку для вируса АЧС установлено, что ИФН 
оказывают существенное воздействие на его реплика-
цию в зависимости от вирулентности изолята, особый 
интерес представлял анализ чувствительности к ИФН 
российских изолятов [15]. Для этого были выбраны два 
варианта вируса с различающейся степенью вирулент-
ности для свиней: изолят «Лазаревское 01/14» обладал 
100%-й летальностью, а  летальность штамма 8-№  2 
«Одинцово 02/14» была не менее 80%. Доза полудана 
для клеток СС составила 50 ЕД.
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Таблица 4 
Титры инфекционной активности вируса ТГЭС, штамм «Ленинградский»,
в культуре клеток ТС с полуданом и без полудана (n = 3)

Доза вируса, 
ТЦД50/см3

Титр вируса (lg ± 0,25 lg ТЦД50/см3)

250 тыс. кл/см3 500 тыс. кл/см3

с полуданом без полудана с полуданом без полудана

100 5,00 7,25 4,00 7,37

10 4,75 7,25 3,37 7,37

1 2,50 7,25 2,00 7,37

Таблица 5 
Результаты титрования вируса АЧС в культуре клеток СС
с полуданом и без полудана (n = 5)

Заражающая доза, 
ГАдЕ50/см3

Титр вируса (lg ± 0,25 lg ГАдЕ50/см3)

«Лазаревское 01/14» 8-№ 2 «Одинцово 02/14»

с полуданом без полудана с полуданом без полудана

1000 7,00 7,25 6,50 7,00

100 6,75 7,25 5,25 7,00

10 6,50 7,25 4,00 7,00
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умеренная интерфероногенная активность полудана, 
которая проявилась в  снижении титра вируса РРСС 
на  0,25–1,50  lg  ТЦД50/см3 в  зависимости от  штамма. 
Эти результаты согласуются с данными, полученными 
L. C. Miller и соавт. [17].

В то же время при использовании перевиваемой ли-
нии клеток СПЭВ не удалось выявить влияния полудана 
на репродукцию вируса ТГЭС, что может быть вызвано 
либо отсутствием интерфероногенного воздействия 
полудана на данные клетки, либо тем, что клетки СПЭВ 
не обладают способностью эффективно продуцировать 
интерферон, поэтому они не могут быть использованы 
для изучения интерфероногенной активности полудана.

Для клеток ТС отмечалось снижение титров вируса 
ТГЭС, штамм «Ленинградский», в 2 раза и более (от 2,25 
до 5,37 lg ТЦД50/см3) в культуре клеток, предварительно 
обработанной полуданом, по сравнению с титрами на-
копления данного вируса в культуре, не обработанной 
полуданом.

При анализе интерфероногенной активности полу-
дана и его воздействия на репродукцию вируса АЧС 
в первичной культуре клеток СС установлено сниже-
ние титра накопления для изолята «Лазаревское 01/14» 
на 0,25–0,75 lg ГАдЕ50/см3, а для штамма 8-№ 2 «Одинцо-
во 02/14» – на 0,50–3,00 lg ГАдЕ50/см3, что связано с осо-
бенностями структуры его генома.
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Таблица 6
Влияние полудана на репродукцию испытуемых вирусов

Вирус Штамм Характеристика 
штамма

Культура 
клеток

Эффект 
от введения 

полудана

РРСС

«Иркутский-2007-В» Слабовирулентный MARC-145 +

«БД» Авирулентный MARC-145 ±

NVSL Слабовирулентный MARC-145 +

«Итальянский-2165» Слабовирулентный MARC-145 ±

«КПР» Авирулентный MARC-145 +

ТГЭС

«Ленинградский» Слабовирулентный ТС +

«Ленинградский» Слабовирулентный СПЭВ –

«Ильиногорский» Авирулентный СПЭВ –

«Краснодонский» Авирулентный СПЭВ –

АЧС
«Лазаревское 01/14» Летальность 100% СС ±

8-№ 2 «Одинцово 02/14» Летальность ≥ 80% СС +

«+» – положительный результат; «±» – сомнительный результат;  
«–» – отрицательный результат.


