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A h u m á n adenovírusok interferont, i nduká ló képességének v izsgá la ta 
során k i m u t a t t u k , hogy a v izsgál t t ípusok mindegyike képes cs i rkese j tekben 
in te r fe ron t i n d u k á l n i (Béládi és Pusz ta i 1967), az in ter feronképződés m é r t é k e 
azonban a kü lönböző t ípusok ese tében nem vo l t azonos. L e g j o b b i n d u k t o r n a k a 
12-es és 8-as t í p u s bizonyult (Pusz t a i és m t s a i 1969). Az in t e r f e ron k ísér le tek-
hez használ t egy ik 12-es t ípusú v í rus törzsben e lek t ronmikroszkóppa l k i smére tű 
v í r u s p a r t i k u l á k a t t u d t u n k k i m u t a t n i , s a t ö rz s intenzív hemagglu t inác iós a k t i -
v i t á s t m u t a t o t t h u m á n és t enger imalac vörösvér tes tekkel . K ö z l e m é n y ü n k b e n 
beszámolunk azokról a kísérletekről , melyeket a kis v í ru spa r t i ku l ák izolálására 
és közelebbi jel lemzésére, v a l a m i n t abból a célból végeztünk, hogy azok szere-
p é t az in te r fe ron indukcióban b izonyí t suk v a g y k izár juk . 

Anyagok és módszerek 

Sejttenyészetek és vírustörzsek. Az adenov i rus törzsek és a , ,kis p a r t i k u l á k " 
tenyész tésére és cy topa thogen h a t á s á n a k v izsgá la tá ra mono laye r HEp-2 sej-
t e k e t h a s z n á l t u n k . A t áp fo lyadék 5 % b o r j ú s a v ó t és 0,25% l a c t a l b u m i n h y d r o -
l y s a t u m o t t a r t a l m a z ó Gey-oldat vol t , melyet 252 /tg/ml a rg in inne l egészí tet-
t ü n k ki. Az in t e r f e ron vizsgálatához primer csirkeembrió f i b ro b l a s t és AV3 sej-
t eke t h a s z n á l t u n k . A h u m a n l enkocy ta szuszpenziót Cantell (1974) módszere 
szer int k é s z í t e t t ü k . 

A 12-es t í p u s ú adenovirus törzsek közül a 12K jelzésű ( A d l 2 K ) Dr . К . 
K ö h l értől (Max P lanck I n s t i t u t , Tübingen) , a 12P jelzésű H . G. Pere i rá tó l 
(Na t iona l I n s t i t u t e for Medical Besearch , L o n d o n ) , a 12 Huie tö rz s a Karo l inska 
I n s t i t u t b ó l (S tockholm) s z á r m a z o t t . E tö rzsek közül egyedül a 12K jelzésű 
t a r t a l m a z o t t , ,kis p a r t i k u l á t " . A 18-as t ípusú adenovi rus tö rzse t B . Wigand tó l 
( I n s t i t u t f ü r H y g i e n e und Mikrobiologie, H o m b u r g , Saar) k a p t u k . Az in ter -
fe ron é r tékméréshez challenge-ként Sindbis és vesicular s t oma t i t i s vírust hasz-
n á l t u n k . 
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А 12K je lú adenovi rus törzs t enyésze té t 60 percen á t 60 °C-on kezelve 
és 12P adenovi rus ellen t e r m e l t nyúl i m m u n s a v ó v a l neu t ra l i zá lva az adenov í -
rus t i u a k t i v á l t u k , míg a t enyésze tben je len levő „kis p a r t i k u l á k " biológiai akt i -
v i t ása épen m a r a d t . Az így nyer t v í rus törzse t PVSz jelöléssel ha szná l t uk a 
t o v á b b i a k b a n . 

Embrionált tojás oltása. A PVSz tö rzs 107'5 T C I D 5 o / 0 , l ml in fek t iv i t á sú 
tenyészetéből 11 napos e lőke l te te t t t y ú k t o j á s allantois ü regébe 0.1 ml - t , am-
nionüregébe pedig 0,05 ml - t o l to t tunk . H á r o m n a p o s i n k u b á l á s u tán az al lan-
tois, ill. amn ion fo lyadékból m in t á t v e t t ü n k és v izsgá l tuk a hemagglut inációs 
ak t i v i t á s t . 

Immunsavók. A 12-es t ípusú adenoví rus törzsek , ill. a szeparált és t isz-
t í t o t t adenovi rus an t igének ellen n y u l a k b a n t e r m e l t ü n k immunsavó t a m á r 
i smer te te t t m ó d o n (Lengyel és Nász 1970). 

Hemagglutináció (HA) és hemagglutináció gátló si (HAG) próba. A vizs-
gá la toka t Taká tsy- fé le m i k r o t i t r á t o r b a n , ese tenként W H O lemezekben végez-
t ü k 4 °C-on, 0,75 — 1%-os vörösvér tes t ( v v t ) szuszpenzióval . A HAG p r ó b á h o z 
a savóhígí tásokat 8 H A egységnyi ( H A E ) vírussal é j s z a k á n á t 4 °C-on i n k u b á l -
t u k , m a j d h o z z á a d t u k a vvt -szuszpenzió t és l í jabb 4 °C-on való inkubá lás u t á n 
o lvas tuk le az e r edmény t . 

Interferon vizsgálatok. Az interferon indukció 48 órás primer cs i rkeembrió 
f ibroblasz t k u l t ú r á k o n t ö r t é n t a már le í r t módszer szer in t (Béládi és P u s z t a i 
1967). A ke le tkeze t t i n t e r f e r o n mennyiségi m e g h a t á r o z á s a Sindbis v í rus chal-
lenge-dzsel, p lakk- redukc iós módszerrel t ö r t é n t ( P u s z t a i és mtsai 1969). A 
PVSz ví russal h u m a n l e u k o e y t a szuszpenzióban is v é g e z t ü n k interferon induk-
ciós v izsgála to t Cantell (1974) módszere szer in t . A ke l e tkeze t t in terferon meny-
nyiségi megha tá rozása AV 3 sej teken t ö r t é n t VSV chal lenge vírussal, L i m b r o 
lemezekben. 

Cytológiai vizsgálatok. A cy topa th i á s ha tás v izsgá la ta 0,2 T C I D 5 0 / s e j t 
PVSz v í rus dózissal H E p - 2 sej teken t ö r t é n t . A vírussal o l t o t t állatok szerveiből 
formalinos f ixálással , p a r a f f i n o s beágyazássa l és haematoxyl in-eozinos festéssel 
ké sz í t e t t ünk szövet tani metsze teke t . 

Állatoltások. 22 db r í jszülöt t és 13 d b 3 hónapos hörcsögöt o l t o t t u n k sub-
cu tan , in t racerebra l i san , ill. in t rapu lmonal i san , 23 d b ú j szü lö t t C F L P egeret 
subcu tan és i n t r apu lmona l i s an , 15 db 2 hónapos C F L P egeret s u b c u t a n és 
in t raper i toneal i san , t o v á b b á 6 db tenger imalacot s u b c u t a n és in t raper i toneál i -
san PVSz vírussal . A v í rusdózis in t rapu lmonal i s és in t racerebral is o l tás esetén 
5.106 '5, a t ö b b i oltás ese tén 107'5 TCID 5 0 vo l t . 

Ultracentrifugálás. A vírussal f e r t ő z ö t t s e j t k u l t ú r á k b ó l a s e j t eke t ala-
csony fo rdu l a t s zámú centr i fugálássa l e lvá lasz to t tuk , m a j d ötszöri f agyasz t á s -
olvasztás u t á n a s e j t t ö rme lékc t e l t ávo l í tva a fe lülűszót arctonnal k e z e l t ü k . A 
vizes fázis t 1,5 g/cm3 denz i t á sú CsCl p á r n á n 90 percen á t 100 OOOx g-vel centr i -
fugá l tuk J a n c t z k y VAC 60 u l t r acen t r i fugában . A v í r u s t a r t a l m ú f r a k c i ó k a t 
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összegyű j tö t t ük és vagy k r i s t á lyos CsCl-dal 1,38 g/cm3 denz i t á s ra beál l í tva 48 
órán á t , vagy p re fo rmál t CsCl grádiensre ré tegezve 24 — 36 ó rán át 120 0 0 0 x g -
vel c en t r i f ugá l t uk MSE Superspeed 50 u l t r a c e n t r i f u g á b a n . Egyes e se t ekben 
Matsunaga és m t s a i (1977) e l j á rásá t a l k a l m a z t u k . A f r a k c i ó k a t a csövek a l j á -
n a k k i szúrásáva l nyer tük , és é jszakán á t 0 ,01M p H 8,1 Tr is-pufferre l s z e m b e n 
dial izál tuk. 

Anioncserés kromatográfia. D E A E S e p h a d e x A-25 (Pha rmac ia ) osz lopot 
haszná l tunk 0,04 M p H 8 Tr is-pufferes közegben , lépcsőzetes elúciót a lka l -
m a z v a a m á r le í r t módszer szer in t (Lengyel és Nász 1970). Az adenovirus a n t i -
gének je lenlé té t a f r akc iókban 5-ös t ípusú a n t i h e x o n és 12 H u i e víruspool el leni 
i m m u n s a v ó k k a l , géldiffúziós precipi tációval , a parvovi rus t a r t a l m a t H A - v a l 
m u t a t t u k ki. A frakciók ext inkciós é r t éke i t az UV t a r t o m á n y b a n U n i c a m 
SP800 spek t ro fo tomé te rben h a t á r o z t u k m e g . 

Gélszűrés. A kísérletekhez Sephadex G-200 és Sepharose 2B osz lopoka t 
haszná l tunk . Az eluens 0,5 M NaCl-ot és 0 , 0 2 % Na-az ido t t a r t a lmazó p H 
7,0 0,01 M fosz fá t -puf fe r vo l t . A f rakc ióka t L K B Ult rorac f rakc iókol lek tor ra l 
g y ű j t ö t t ü k és UV adszorpc ió juka t Uvicord I I . közbe ik ta t á sáva l r eg i sz t rá l tuk . 
Az oszlop ka l ib rá lásá ra Blue Dext ran- t (Pha rmac ia ) , b o v i n serum a l b u m i n t , 
kr is tályos R N a s e - t és fenolvörös t h a s z n á l t u n k . 

Elektronmikroszkópos vizsgálatok. A v izsgá la toka t a S Z O T E Központ i L a -
b o r a t ó r i u m á b a n J E O L C O 100B típusií e l ek t ronmikroszkóppa l Dr. M o l n á r 
József és Dr . N a g y Erzsébet végezte, a m i é r t ezúton is k i f e j ezzük köszöne tün-
ke t . A t i s z t í t o t t vírus szuszpenzióból kész í t e t t p r e p a r á t u m o k a t 1%-os u r a n i l a -
ce t á t t a l végze t t negat ív k o n t r a s z t festéssel , a vírussal f e r t ő z ö t t HEp-2 s e j t e -
ke t beágyazás u t á n készí te t t u l t r avékony me t sze tben ozmiumte t rox idos f e s t é s 
u t á n v izsgá l tuk . 

Eredmények 

A h u m á n 12-es t ípusú К jelzésű törzs sűrűségi gradiens cen t r i fugá lásakor 
az 1,32 —1,34 g /cm 3 denzi tású f r akc iókban az adenovir ionnál jóval k i s e b b 
mére tű , kb . 27 n m á tmérő jű , ikozahedrá l i snak látszó vírusrészecskéket f igye l -
t ü n k meg e lek t ronmikroszkópos v izsgá la t ta l (1. ábra) . E v í ruspa r t i ku lák a 
12 К törzzsel f e r tőzö t t H E p - 2 sej tek u l t r a v é k o n y metsze tében is megf igye l -
hetőek vo l t ak . A 2. ábrán egy ilyen sejt m a g j á n a k egy rész le té t m u t a t j u k be , 
melyben az adenoví rusok mel l e t t a kis vírusrészecskék egy csopor t ja l á t h a t ó . 

A 12 К v í rus törzs t enyésze te igen k i f e j e z e t t heinagglut inációs a k t i v i t á s t 
m u t a t o t t -(-4 °C-on emberi és tenger imalac vvt -ekkel és kevésbbé k i f e j eze t t e t 
sertés vv t -ekke l . Más speciesek vvt- jeivel n e m k a p t u n k hemagglu t inác ió t . N é g y 
ilyen kísérlet e redményei t fog la l j a össze a 1. t áb l áza t . A H A szobahőmérsékle-
ten és 37 °C-on nem köve tkeze t t be és a 4 °C-on agglut inál t vvt -ekről is e luá ló-
do t t a hemagglu t in in , h a magasabb hőmérsék le t re k e r ü l t e k . Ú j ra 4 °C- ra 
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1. ábra A d l 2 K vírustörzs sűrűségi gradiens cent r i fugálássa l nyert 1,34 g /cm 3 denzitású f r a k c i ó -
j á n a k e lekt ronmikroszkópos képe negat ív kon t ra sz t festéssel. A nyíl az adenoviriont , a k e t t ő s 

nyí l a ,,kis p a r t i k u l á t " jelzi 

2. ábra A d l 2 K törzzsel fe r tőzö t t H E p - 2 sejt m a g j á n a k e lektronmikroszkópos képe. J e l zések : 
1. 1. áb ra 

l ehűtve a v í russa l kezelt v v t - e k e t , az agglut ináció ú j ra beköve tkeze t t . A v í r u s -
törzs hemagglu t íná ló képessége 60 percig t a r t ó 60 °C-os hőkezelés és 10 m g / m l 
t rypsin-kezelés u t á n is vá l toza t l anu l m e g m a r a d t . A H A - t a 12 К törzs el len 
te rmel t n y ú l s a v ó k 1 : 2560, ill. 5120 t i t e r b e n gátol ták , míg más 12-es t í p u s ú 
törzsek elleni n y ú l i m m u n s a v ó k 1 : 10 h í g í t á s b a n sem a d t a k pozitív H A G r e a k -
ciót . 
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1. táblázat 

Az Adl2K vírus hemagglutinációs spektruma 

Vörösvértest f a j a 
Kísérlet száma 

Vörösvértest f a j a 
1. 

4 °C ^ 37 °C 
2. 

37 °C 
3. 

4°C,=? 37 °C 
4. 

37 °C 

H u m á n 512» < 4 1024 4 1024 < 4 2048 < 4 
Tengerimalac 512 < 4 1024 < 4 1024 < 4 nt2 

Sertés n t nt nt 256 < 4 
Csirke nt < 2 0 < 2 0 < 2 0 < 2 0 nt 
P a t k á n y < 2 0 < 2 0 < 2 0 < 2 0 nt nt 
Majom nt nt <20 < 2 0 nt 
Birka n t < 2 0 < 2 0 < 2 0 < 2 0 nt 

1 hemagglutinációs titer reciproka 
2 n t == nem tör tén t vizsgálat 

Kísérletek a „kis partikulák" elválasztására. 

Miután a „kis p a r t i k u l á k " tíszósűrűsége CsCl sűrűségi grádiens centrifugá-
lás során azonosnak bizonyul t az adenoví ruséval , így ez a módsze r nem vol t 
a lka lmas az adenovirus tó l való e lválasz tásra . 

Membránszűrési k ísér le tekben 0,45, 0,22, 0,1 és 0,05 p pó rusnagyságú 
Millipore szűrősorozatot a lka lmazva , a legutóbbival sikerült az adenovi rus tó l 
e lvá lasz tani a „kis p a r t i k u l á k a t " , de csak igen nagy vírusveszteséggel . í g y ezt 
a módszer t nem t a l á l t uk a lka lmasnak arra , hogy a tovább i kísér letekhez ele-
gendő mennyiségű virust á l l í t sunk elő. 

Hemadszorpció — elúció módszerével el t u d t u k vá lasz tan i a hemagglu t i -
náló „kis p a r t i k u l á k a t " az adenovi rus tó l . A 12 К vírus t enyésze t é t 2 órán á t 
h u m á n vv t -ekke l i nkubá l tuk 4 °C-on, m a j d a felülúszót cen t r i fugá lás u t á n 
e l t ávo l í to t tuk . A vvt -eket P B S o lda tban resuspendálva és 37 °C-ra t éve a 
hemagglu t iná ló vírusrészecskék e luá lódtak és centr i fugálás u t á n a felülúszóból 
v i s szanyerhe tők vol tak . 

Az elúció mér téké t a 37 °C-os inkubá lás különböző i d ő p o n t j a i b a n vizs-
gá lva (3. ábra ) azt t a l á l tuk , hogy a hemagglu t in in maximális , 100%-os vissza-
nyerése csak a 15. percben é rhe tő el, t o v á b b á növelve az inkubác iós időt az 
e luá tum H A t i te re csökken. K é t órán á t 37 °C-on inkubált v v t - e k felülúszójá-
val H A G p r ó b á t végezve azt t a l á l t uk , hogy a felülúszó 1 : 64 — 1 : 128-as 
t i t e rben gá to l t a a 12 К törzs agglu t inác ió já t , 8 H A egységnyi v í r u s t haszná lva 
a k ísér le tben. A v v t fe lü lúszójában komplement -kö tés i reakcióval vv t -an t igéne-
ket t u d t u n k k i m u t a t n i MN vv t - an t i gén elleni i m m u n s a v ó v a l . A felülúszót 
nagy f o r d u l a t s z á m ú centr i fugálással (10 000 g 30 percig) meg t u d t u k szabadí -
tan i a H A gát ló v v t - m e m b r á n t ö r e d é k e k t ő l . 
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A ,,kis p a r t i k u l á k k a l " reagáló vv t - r ecep to rok t u l a j d o n s á g a i t vizsgálva 
m e g á l l a p í t o t t u k , hogy azok érzékenyek t ryps inne l és r ecep to rbon tó enzimmel 
szemben. H u m á n vv t 2 0 % - o s suspensióját 20—30 m g / m l t r ipszinnel v a g y 400 
E /ml Vibrio c o m m a neu ramin idaseva l kezelve 37 °C-on 1 órán á t , a vv t -ek 
agg lu t inab i l i t á sa a 12 К tö rzzse l megszűnt . 

inkubációs idó'(perc) 

3. ábra Az A d l 2 K vírustörzs 4 °C-on humán vvt - re adszorbeált hemagglut ininjének eluciója a 
w t - r ö l 37 °C-on 

Ezek a l ap j án a hemadszorpciós-e lúciós módszer t tr ipszinkezeléssel kom-
b iná l tuk , s ezzel jobb e r e d m é n y t t u d t u n k elérni (2. t á b l á z a t ) . Az 1 órás elúciós 
idő u t á n a felülúszót egy t o v á b b i órán á t 5 mg/ml t r ipsz inne l kezelve az eredet i 
v í rus t i t e r t k a p t u k vissza. 

2. táblázat 

Az Adl2K hemagglutininjének tisztítása hemadszorpció-elúció és tripszin-kezelés kombinációjával 

Tripszin 
kezelés 

E r e d e t i Adl2K 
vírusanyag 

Hemadszorpció 
(2b 4 °C) utáni 

felülúszó 

E l u á t u m ( l h 37 °C) 
a vörösvértestről 

о 10241 < 4 256 

5 mg/ml l h 2048 64 2048 

1 a hemagglutinációs t i te r reciproka 

A tripszinkezeléssel kombiná l t hemadszorpc ió-e luc ióval előáll í tott anyag-
ban immunológia i módszerekke l nem t u d t u n k adenov i rus ant igént k i m u t a t n i . 
Az e l u á t u m o t anioncserés kromatográfiáxal is megvizsgá l tuk , és összehasonlítot-
t u k az e rede t i 12 К v í ruspool la l . A 4. á b r á n a f r akc iókka l végzett H A p r ó b á k 
eredményei t ábrázo l tuk . Az ábra m u t a t j a a géldiffúziós precipitációval ki-
m u t a t o t t csoport- és t ípusspec i f ikus adenovi rus an t igének helyét is a k roma-
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t o g r a m b a n . Az e l u á t u m egyál ta lán nem t a r t a l m a z o t t adenovirus an t igéneke t , a 
hemagglu t iná ló ,,kis p a r t i k u l á k " viszont azonos elúciós profilt m u t a t n a k m i n d -
két a n y a g b a n . E z e k elúciója közvet lenül a 12-es adenovirus h e x o n j a u t á n kö-
vetkezik , 0,2 M NaCl koncent rác iónál . A H A t i t e r ek arra m u t a t n a k , hogy k é t -
féle hemagglu t in in van az a n y a g b a n , egy második , kisebb p e a k t a l á l h a t ó 
0,3 M NaCl koncent rác ióná l , és ez részben egybeesik az adenovi rus t ípus-speci-
f i k u s an t igén jének elúciós pozíciójával . 

A hemadszorpc ió u t á n v i s szamarad t v í ru sanyag k romatográ f i á s f rakciói-
ban a csoport- és t ípusspeci f ikus adenovi rus an t igének vá l toza t l anu l k i m u t a t -
h a t ó k vol tak , s a f rakc iók 280 nm-en mér t ext inkciói is csupán a 0,24—0,32 M 

NaCl molaritás 

4. ábra A d l 2 K v í rus ( • • ) és а belőle hemadszorpció-elucióval nyer t , t i s z t í t o t t hemagglu-
t in in ( о О) anioncserés k roma tog rá f i á j a D E A E Sephadex A-25 oszlopon. Lépcsőzetes eluciő 
emelkedő koncen t r ác ió jú NaCl o lda tokkal , t r is pufferes (0,4 M, p H 8,0) közegben . Az A d l 2 K 
vírus f rakc ió iban géldiffúziós precipi tációval k i m u t a t o t t adenovirus an t igének jelzése: |~ | = 

hexon ant igén, [ЛТП] = f iber an t igén 

5. ábra A d l 2 K vírus gélszűrése Sepliarose 2B oszlopon, 0,5 M NaCl t a r t a l m ú 0,01 M ( p H 7,0) 
foszfá t pu f fe r eluenssel. V 0 = üres t é r foga t , Vf = te l jes térfogat . Je lek : 1. 4. ábra 
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BSA 
1 

RNase 
I 

37 

- 36 

(D ° 

| з ' 
33 

32 

3 

15 20 2 5 30 
frakciók száma 

6. ábra A d l 2 K vírus és hcmadszorpció-elucióval t i sz t í to t l hemagg lu t in in gélszűrése S e p h a d e x 
G-200 oszlopon, 0,5 M NaCl t a r t a l m ú 0,01 M ( p H 7,0) foszfát pu f fe r eluenssel. BSA = bovin 
serum a l b u m i n eluciós m a x i m u m a RNase = kr i s tá lyos r ibonukleáz eluciós m a x i m u m a . Je lek: 

1. 4. és 5. ábra 

NaCl koncen t rác ió jú f r a k c i ó k b a n csökken tek , a t öbb i f rakc ióban gyakor la t i l ag 
azonosak v o l t a k a hemadszorpc ió előtti a n y a g f r akc ió iban mért é r tékekke l . Az 
adszorpció u t á n i anyag h e m a g g l u t i n i n t a r t a l m ú f rakc ió i viszont igen a lacsony 
HA- t i t e reke t m u t a t t a k . 

Gélszűrési k í sér le te inkben a Sepliarose 2B oszlop n e m lá tszot t a lka lmas-
nak a p a r v o v i r u s e lvá lasz tására , mer t a hemagg lu t in in és a solubilis a d e n o v i r u s 
ant igének — elsősorban a hexon — azonos eluciós p ro f i l t m u t a t t a k (5. áb ra ) . A 
HA t i t e rek a lap ján i t t is fe l té te lezhető vol t két kü lönböző hemagglu t in in je-
lenléte, b á r ezzel a módszerre l egymáshoz igen közeli m a x i m u m o k a t p r o d u -
ká l tak . S e p h a d e x G-200 oszlopon m á r sokkal j o b b a n elvált egymás tó l a ké t 
hemagglu t in in (6. áb ra ) , de az adenov í rus tó l való szeparálásra ez sem vol t 
a lkalmas. 

A PVSz vírustörzs előállítása, tenyésztése és jellemzése 

A 12 К törzset 60 percen át t a r t ó 60 °C-os hőkezelésnek v e t e t t ü k alá , 
ma jd a „k i s p a r t i k u l á k a t " nem t a r t a l m a z ó 12 P adenov i rus törzs ellen n y ú l b a n 
termel t i m m u n s a v ó v a l kezel tük . Az így nyer t v í rusanyagga l H E p - 2 se j t t e -
nyészeteket ol tva cytopathiás hatás j e l en t meg a vírusdózis tól függően a 3 — 24. 
napon. A tenyésze tek ebben az i d ő p o n t b a n H A a k t i v i t á s t is m u t a t t a k . E z 
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7. ábra 

8. ábra PVSz v í russa l fer tőzöt t H E p - 2 se j t t enyésze t mikroszkópos képe 4 nappal a fe r tőzés 
u t á n . N a t í v felvétel, 200-szoros nagyí tás 

utóbbi á l landó kísérője vol t a se j tkáros í tó ha tá snak o lyannyi ra , h o g y nem 
kifejezet t v a g y kérdéses cy topa th i á s e lvá l tozás esetén H A próbával el t u d t u k 
dönteni , hogy az adot t k u l t ú r á b a n szaporodo t t -e a PVSz ví rus . 

A hő- és i m m u n s a v ó kezeléssel izolált vírussal o l to t t H E p - 2 k u l t ú r á k b a n 
a vírusl iatás először a s e j t ek megnyú l á sában és vakuol izác ió jában n y i l v á n u l t 
meg. Később a se j t ré teg fe l szakadozot t (7., 8 . ábra) , meg r i t ku l t , végül ped ig az 

É p H E p - 2 se j tku l tú ra mikroszkópos k é p e . Nat ív felvétel , 200-szoros n a g y í t á s 
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9. ábra A PVSz v í rus szaporodása H E p - 2 sej tekben. I n o k u l u m : 0,1 TCID 5 0 / s e j t . A titerek m i n d 
az e x t r a - , mind az intracel lulár is i n f ek t iv i t á s t magukban fog la l j ák 

összes sejt levál t a t enyész tőedény faláról. A v í r u s szaporodási görbéjét e s e j t -
k u l t ú r á b a n m e g h a t á r o z t u k : 0,1 TCID 5 0 / sej t vírusdózissal f e r tőzve a csöveke t 
m e g h a t á r o z t u k a különböző időpontokhoz t a r t o z ó infekt ív dózisokat (9. áb-
ra) . Az ábrán f e l t ü n t e t e t t é r t é k e k mind az in t ra- , mind az extracel lulár is 
v í rusmennyisége t m a g u k b a n fogla l ják . 

Az adenov í rusok esetleges helper hatásának v izsgála tára azonos m e n n y i -
ségű (0,1 T C I D 5 0 / s e j t ) PVSz vírussal és egyide jű leg 12 P, i l le tve 18-as t í p u s ú 
adenovírussal f e r t ő z t ü n k H E p - 2 c s ő k u l t ú r á k a t . Hé t napos inkubáció u t á n 
m e g h a t á r o z t u k a PVSz törzs i n f e k t í v t i t e ré t . Min t a 3. t á b l á z a t m u t a t j a , m i n d -
ké t vírus t í pus he lperként v ise lkedet t . Már igen kis adenov i rus menny i ség 

3. táblázat 

Adenovírusok hatása a PVSz vírustörzs szaporodására 

Vírus inokulum (TCID 5 0 / se j t ) 
PVSz infektív t i t e re 

az inkubáció 7. n a p j á n 
(TCID s„/0, lni l) PVSz 

Adenovirus 
PVSz infektív t i t e re 

az inkubáció 7. n a p j á n 
(TCID s„/0, lni l) 

dózis t ípus dózis 

PVSz infektív t i t e re 
az inkubáció 7. n a p j á n 

(TCID s„/0, lni l) 

0,1 — 10"." 

0,1 
0.1 
0,1 

12P 
12P 
12P 

0,5 x 10~2-5 

0,5 xl0~3>5 

0,5 xl0"*.5 

10'.« 
106.5 

105.5 

0,1 
0,1 
0,1 

18 
18 
18 

0,5 xlO" 3 

0,5xl0~4 

0,5x10-« 

105.75 

10« 
10".5 
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(1 T C I D 5 0 / 2 Xio5
 se j t ) is f o k o z t a a PVSz t i t e r é t . A PVSz t i t e r e a helper v í rus 

mennyiségének emelésével n ő t t , 102'5 TCID 5 0 /2 XlO5 sej t Ad 12 közel ezersze-
resére fokoz ta a pa rvov i ru s t i t e r é t a kontrol l PVSz tenyésze thez képes t . Kü lön -
böző m á s se j t t enyésze tekben adenov i rus helper je lenlé tében sem szaporodot t a 
p a r v o v i r u s (Hoggan , személyes közlés). Hason lóképpen n e g a t í v e redménnyel 
z á r u l t a k az embr ioná l t t y ú k t o j á s b a n való tenyész tés re végze t t kísér letek. 

A PVSz izopiknikus CsCl gradiensen való centrifugálásakor az in fek t ív 
v i r ionoka t t a r t a l m a z ó 1,40 és 1,34 g/cm3 denz i t á sú hemagg lu t in in peakeken 
k ívü l egy h a r m a d i k , a l acsonyabb , 1,26 g/cm3 körül i denz i tású hemagg lu t in in 
p e a k e t is t a l á l t u n k (10. ábra) . Az alacsony denz i tású f r a k c i ó k a t összegyűj tve 
t í j abb 48 órás u l t r acen t r i fugá l á s t végezve a hemagg lu t in in denzi tása 1,25 
g /cm 3 vol t (11. áb ra ) . 

A PVSz törzs elleni antitestek előfordulásának, v izsgá la tá ra H A G p r ó b á t 
v é g e z t ü n k 18 egészséges emberbő l származó vérsavóval , 8 H A E ví rus t és 
h u m á n 0 Rh- | - v v t - e t haszná lva a reakcióhoz. A savók egyike sem gá to l t a a 
PVSz törzs hemagg lu t inác ió já t . T izenhá rom p a t k á n y és 20 db ser tés kaol inna l 
kezelt (Moore, 1962) vé r savó jáva l k a p o t t H A G t i t e reke t m u t a t a 4. t á b l á z a t . 
A p a t k á n y s a v ó k vá l t akozó m é r t é k ű , a ser téssavók csak e lhanyago lha tó m e n y -
ny i ségű an t i t e s t e t t a r t a l m a z t a k . 

Állatkísérleteink során ú j s z ü l ö t t és ké thónapos egereket , ú j szü lö t t , és 
h á r o m h ó n a p o s hörcsögöket , v a l a m i n t t enger imalacoka t o l t o t t u n k PVSz vírus-
sal. Az ál la tok egy c s o p o r t j á n a k szerveiből ( m á j , lép, t üdő , vese, agy) az o l tás t 
k ö v e t ő 10. 20. és 40. napon részben szövet tan i me t sze teke t , részben pedig 
homogen i zá tumo t k é s z í t e t t ü n k s az u t ó b b i a k a t H E p - 2 k u l t ú r á k r a v i t t ü k . A 
se j t t enyésze teken 30 napi i nkubác ió u t á n sem észlel tünk c y t o p a t h i á s h a t á s t és 

frakciók száma 

10. ábra A PYSz vírus sűrűségi gradiens cent r i fugálása ú t j á n nyer t f rakc iók H A ti tere ( • • ) 
és denz i t á sa (x x) 
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frakciók sza'ma 

11. ábra A PVSz vírus a lacsony denzi tású hemagglu t in in jének recent r i fugá lása Mat sunaga és 
mtsa i (1977) módszere szerint . Je lek: 1. 10. áb ra 

4. táb láza t 

PVSz vírus elleni hemagglutináció-gátló ellenanyagok előfordulása egészséges állalokban 

H A G t i t e r 
Vizsgált savók száma 

p a t k á n y j sertés 

1 : 10 240 í 
1 : 5120 2 
1 : 1280 2 
1 : 640 2 
1 : 320 1 
1 : 160 1 
1 : 80 2 
1 : 40 — 4 
1 : 20 2 

< 1 : 20 — 16 

a t áp fo lyadékka l végze t t H A p róba is nega t ív e r e d m é n y t a d o t t . A szervek 
szöve t tan i v izsgála ta k i s fokú l y m p h o c y t a beszűrődéstől e l tek in tve n e m muta -
t o t t kórszöve t tan i e lvá l tozás t . 

Az ol tot t á l la tok másik c s o p o r t j á t 7 hónapon á t f igye l tük meg, eza la t t 
semmi lyen kóros e lvál tozás t nem t a l á l t u n k . E z u t á n az á l la tokból vé r t v e t t ü n k , 
m a j d leöl tük és fe lboncol tuk őke t . K ó r b o n c t a n i e lvá l tozás t egyikben sem talál-
t u n k . A levet t szé rumokka l kaolinos kezelés u t á n H A G p r ó b á t végez tünk , en-
nek eredményei t m u t a t j a az 5. t á b l á z a t . Az ál la tok közül a t enger imalacok és 
a hörcsögök esetében k a p t u n k je len tősebb H A G t i t e r t , egereknél csak a 2 hóna-
pos k o r b a n in t raper i toneá l i san o l to t t á l la tok m u t a t t a k , jóval kisebb mér t ékű , 
e l lenanyagképzés t . 
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5. táblázat 

PVSz vírussal oltott állatok vérsavóinak HAG ellenanyag literei az oltás után 7 hónappal 

Álla t kora Oltás m ó d j a 1 
Egér Hörcsög Tengerimalac 

Ál la t kora Oltás m ó d j a 1 

állatok j H A G ' 
száma t i te r 

állatok 
száma 

HAG 
titer 

állatok 
száma 

H A G 
t i te r 

1 napos 

S. C. l 4 
< 2 0 

20 
i 
2 

160 
320 

1 napos i. pulm. 1 160 1 napos 

i. p. 6 
4 

< 2 0 
20 

1 320 

2 hónapos 
vagy 
idősebb 

s . c . 2 < 2 0 1 320 1 160 
2 hónapos 

vagy 
idősebb 

i. p. 1 
1 

40 
80 

1 320 
2 hónapos 

vagy 
idősebb 

i. cer. 1 < 2 0 

' röv id í t é sek : s. c. = subcutan, i. pulin. = intrapulmonalis, i. p. - intraperitonealis, i. 
cer . = intracerebralis 
2 reciprok érték 

Interferont indukáló képesség 

A PVSz in te r fe ron t indukáló képességét pr imer cs i rkeembrió f ib rob las t 
s e j t e k b e n t öbb i r ányú vizsgálat ta l t i s z t áz tuk . 

Hemadszorpció-e lucióval ( H E ) t i sz t í to t t , hőkezelt ( H K ) 12 К adenovi rus 
törzzsel és PVSz ví russal végzet t kísér letek eredményei t m u t a t j a a 6. t á b l á z a t . 

6. táblázat 

Interferon-indukciós kísérletek az Adl2K vírustörzzsel csirkeembrió fibroblaszt sejtekben 

Kísérlet 
száma 

Indukcióhoz használ t v í rusanyag In ter feron 
t i te r 

1 . 
A d l 2 K hemadszorpció utáni eluátuin (HE) 
A d l 2 P 
A d l 2 P + H E A d l 2 K 

4L 

4096 
4096 

2. 
A d l 2 K hőkezelt 56 °C-ou 40' (HK) 
A d l 2 P 
A d l 2 P + H K A d l 2 K 

< 4 
2048 
2048 

3. 
PVSz 
A d l 2 P 
Adl2P 4 PVSz 

< 2 
2048 
2048 

1 reciprok ér ték 
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Az e luá tum ö n m a g á b a n csak minimális in te r fe ron indukc ió t m u t a t o t t és a 
12 P törzs in t e r f e ron i ndukc ió j á t sem befolyásol ta s zámot t evően . 

Az 56 °C-on 40 percen á t hőkezel t ( H K ) 12 К adenovi rus törzs ö n m a g á b a n 
n e m induká l t m é r h e t ő menny i ségű in te r fe ron t , és n e m befolyásol ta a 12 P 
t ö r z s in ter feron indukc ió já t , és ugyanez t az e r edmény t a d t a a PYSz törzs is. 
Hason lóképpen nega t ív e r e d m é n y t k a p t u n k h u m a n l eukocy tákka l végze t t 
in te r fe ron indukciós k ísér le te inkben a PVSz vírustörzzsel . 

Megbeszélés 

Az adenoví rusok i n t e r f e r o n t indukáló képességének vizsgálata során 
egyik legjobb i n d u k t o r n a k b i zonyu l t 12-es t í p u s ú törzsben kis mé re tű ikozahed-
rál is v í ruspa r t i ku láka t m u t a t t u n k ki (1. áb ra ) . Hasonló morfológiá t a p icorna 
és a parvovi rus család vírusspeciesei m u t a t n a k . A PVSz v í rus törzs morfológai , 
biológiai, f iz ikai , kémiai t u l a j d o n s á g a i egyér te lműen a r ra m u t a t n a k , hogy a 
v í rus a Pa rvov i r idae család Pa rvov i rus genusába t a r toz ik ( B a c h m a n n és 
m t s a i 1979, Nász és Lengyel 1979). 

Miután a v í rus törzse t adenovi rus mel le t t t a l á l t u k és h u m á n vv t -ekke l 
k i fe jeze t t HA- t k a p t u n k , első fe l té te lezésünk az volt , hogy az adeno-associated 
v í rus (AAV) h u m á n 4. vagy bov in ( I to és Mayor 1968, Luchsinger és mtsa i 1970) 
t ípusáró l lehet szó. Minthogy a későbbiekben a törzset s ikerül t az adenovírus-
tó l szeparál tan , ö n m a g á b a n is szaporí tani , ez a fe l tevés megdől t . A törzset 
12-es t ípusú h u m á n adenovi rus törzsből izo lá l tuk , az adenoví rus t pedig pe rma-
nens h u m á n s e j t k u l t ú r á k b a n ( H E p - 2 , HeLa) t a r t o t t u k fenn . H u m á n se j t tenyé-
szetekből g y a k r a n m u t a t n a k ki parvovi rus kon t aminác ió t (Siegl és mtsa i 
1971, Hal lauer és mtsa i 1972). A PVSz törzs hemagglu t inác iós tu la jdonsága i 
bizonyos m é r t é k b e n el térnek m á s parvoví rusokéi tó l (Hal lauer és mtsa i 1972, 
Tinsley és L o n g w o r t h 1973, Siegl 1976), de ugyanazon vv t - recep torokhoz kap-
csolódnak, m i n t azok (Ha l lauer és mtsai 1972). 

A v í rus törzs a vizsgált s e j t k u l t ú r á k közül csak a H E p - 2 se j tvona lban 
szaporodot t . Szaporodási görbé je (9. ábra) nem tér el más parvoví rusok szapo-
rodási görbéjé től (Salzman és mtsa i 1972, Bliode 1973). A PVSz törzs más 
v í rus jelenléte nélkül , ö n m a g á b a n képes vol t szaporodni a H E p - 2 k u l t ú r á k b a n , 
így a defekt iv AAV csopor tba való t a r t ozá sa k i zá rha tó vol t . Ugyanakkor a 
12-es és 18-as t í pusú adenoví russa l együ t t t enyész tve a törzset (3. t áb láza t ) 
magasabb v í rushozamot k a p t u n k . Az adenoví rusok „ h e l p e r " h a t á s á t más , nem 
defekt iv pa rvov i rus törzsekkel kapcso la tban is ismerik (Ledinko és Toolan 
1968). 

A HA tu l a jdonságok a l a p j á n (1. t áb l áza t ) az á l t a lunk t a lá l t v í rus törzs 
egyik ismert pa rvov i rus speciessel sem azonos í tha tó (Siegl 1976). Miu tán a 
p a t k á n y v v t - e k e t nem agg lu t iná l j a , így a „ h a m s t e r os teo ly t ic" csopor tba 
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(K i lham r a t , H - l , H - 3 , RTV, H B , X 1 4 vírus) n e m t a r toz ik (Toolan 1967, Hal-
lauer és mt sa i 1972), és nem lehet az MYM, PPY, K B S H , TVX v í ru sok egyikével 
sem azonos ( B a c h m a n n 1971). A v í rus tö rz s agglut inációja t enge r ima lac vv t -ek-
kel a r r a u ta l , hogy a canin és fe l in pa rvov í rusok tó l is kü lönbözik . A H T és 
H E R 5 2 pa rvov í rusok viszont a h u m á n vv t -eke t n e m agg lu t iná l j ák , így azok 
sem j ö h e t n e k szóba. A Ki rk és a H S - 3 vírus agg lu t iná l ja u g y a n a h u m á n és 
t enger imalac v v t - e k e t , de ez a r eakc ió nemcsak 4 °C-on, h a n e m 37 °C-on is 
végbemegy (Berquis t és mtsai 1972, Mircovic és m t s a i 1971), így ezekkel sem 
t a l á l t u n k te l jes ana lóg iá t . 

A parvov i rus tö rzse t 12-es t í p u s ú adenovirus tenyésze tében t a l á l t uk . E 
t ípus a Rosen (1960) szerint 3. hemagglu t inác iós a lcsoportba t a r t o z i k és a 
p a t k á n y vvt -ek részleges agglu t inác ió já t okozza. K i smér t ékben ezen kívül 
a h u m á n vv t -eke t is agg lu t iná lha t j a ( N o r r b y és Anke r s t 1969), ez azonban ma-
gasabb hőmérsék le ten is végbemegy, és igen labilis a hemagglu t in in 4 °C-on, 
így n e m lá t szo t t va lósz ínűnek, hogy a 12 К törzs n a g y f o k ú H A a k t i v i t á s a ade-
novi rus komponenshez kö tö t t . E r r e u t a l t a k a kü lönböző 12-es t í p u s ú adenovi-
rus tö rzsek elleni i m m u n s a v ó k k a l k a p o t t H A G eredmények is. A ké rdés végle-
ges t i s z t ázása a k roma tog rá f i á s k ísér le tekkel s ikerü l t . 

Az anioncserés k r o m a t o g r á f i á b a n (4. ábra) az adenovirus an t igének elú-
ciós so r r end j e megegyezik az i rodalmi ada tokka l ( N o r r b y és A n k e r s t 1969). A 
p a r v o v i r u s hemagglu t in in stabil elúciós t u l a j d o n s á g o k a t m u t a t o t t , és a H A 
e redmények arra u t a l n a k , hogy ez n e m egységes, h a n e m kétféle populációból 
t evőd ik össze. Er re u t a l n a k gélszűréssel k a p o t t e redménye ink is (5. és 6. ábra) . 
Fe l té te lezhe tő , hogy nemcsak a v í ru spa r t i ku l ák , h a n e m annak k i sebb részei, 
esetleg a f e h é r j e b u r k á t alkotó a legységek is rendelkeznek H A képességgel. 
Hason ló he te rogen i tás t más pa rvov i rus törzsekkel is k i m u t a t t a k ( N e u r a t h és 
mtsa i 1969). 

A liemadszorpciós-elűciós módsze r a k romatográ f i áva l k o m b i n á l t a n alkal-
m a s n a k l á t szo t t a pa rvov í rusok adenoví rus tó l való szepará lására . M i u t á n azon-
ban s ikerü l t a p a r v o v í r u s t ö n m a g á b a n is tenyész teni , a későbbiekben ezt a 
PVSz tö rzse t haszná l tuk kísér le te inkhez. 

Sűrűségi gradiens cent r i fugálássa l az in fek t ív PVSz vir ionok 1,4 és 1,34 
g/cm3 körül i denz i t á súaknak b i zonyu l t ak . A vir ionok hemagglut inác iós aktivi-
tással is rende lkez tek , ami a könnyebb pa r t i ku lákná l k i fe jeze t tebb vo l t , mint a 
nehezeknél . K i m u t a t t u n k egy h a r m a d i k , alacsony denzi tású hemagglu t in in t is 
(10. és 11. ábra) 1,25 g/cm3 körül, m e l y fe l tehe tően szolubilis komponensnek 
felel meg . Ez egybevág a gélf i l t rációval kapo t t e redményekkel . U t ó b b i b a n az 
egyik hemagglu t in in az üres t é r f o g a t b a n jelent meg (6. ábra) , így a virionok-
nak felelhet meg. A más ik hemagglu t in in elúciója csak a teljes t é r f o g a t o t meg-
előző f r a k c i ó k b a n k ö v e t k e z e t t be. E n n e k m a g y a r á z a t a többféle l ehe t . 

A különböző parvoví rusok s t r u k t ú r f e h é r j e i n e k (VP-1, V P - 2 , VP-3) 
molekulasú lya 57 000 és 85 000 d k ö z ö t t t a lá lha tó ( B a c h m a n n és m t s a i 1979, 
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P r i t c h a r d és mtsai , 1978), ezeknek t e h á t a hemagg lu t in in nem felelhet meg. A 
Pa rvov i r idae család egyes vírusairól k i m u t a t t á k , h o g y pol ipept id je ik prekurzor 
p ro te inekből a l aku lnak ki ( Johnson és mtsai 1977), egyes ese tekben a V-0-
n a k neveze t t , 120 000 molekulasú lyú prekurzor fehér jébő l , m á s k o r a vírusfe-
h é r j é k valamelyike a p rekurzora a t öbb i s t r u k t ú r p r o t e i n n e k (Tat tersal l és 
mtsa i 1976, Lübeck és mtsa i 1979). E p rekurzorok lebomlásakor elképzelhető 
kis molekulasúlyú f e h é r j é k képződése is. Kisebb molekulasú lyú ví russpeci f ikus 
po l ipep t ideke t k i m u t a t t a k AAV ese tében (Buller és Rose 1978), ezek azonban 
nem s t ruk turá l i s f ehé r j ék , s így a kü lönböző t i sz t í tás i el járások u t á n nem való-
színű je lenlé tük a PVSz p r e p a r á t u m o k b a n . Mivel a s t r u k t ú r f e h é r j é k kialaku-
lá sában is fel tételezik egy t r ipszinszerű enzim szerepét (Lübeck és mtsa i , 1979), 
az sem zá rha tó ki, hogy a t i sz t í tás i e l járások k ö z ö t t szereplő t r ipszinkezelés 
hozza lé t re a kis molekulasú lyú f e h é r j e t e r m é k e k e t , melyek t a r t a l m a z z á k a 
hemagg lu t inác ióban rész tvevő ak t í v csopor toka t . Végül még a n n a k a lehető-
sége is fennál l , hogy a m a g y a r á z a t a PVSz törzs n a g y f o k ú adhéziós készségében 
re j l ik , ami t a vv t m e m b r á n t ö r e d é k e k k e l k a p c s o l a t b a n k i m u t a t t u n k és a he-
magglu t in in e lűc ió jának elnyúlása a Sephadex részecskékhez va ló intenzív 
kötődés , nem pedig az alacsony molekulasúly köve tkezménye . E g y b e v e t v e az 
u l t racent r i fugá lás , az anioncserés k r o m a t o g r á f i a és a gélfiitráció e redményei t , 
mindenese t re ar ra a köve tkez te tés re j u t h a t u n k , h o g y a PVSz törzs hemagglut i -
nác ió j ában mind a v i r ion , mind pedig va lamely szolubilis f ak to r is részt vesz. 

A pa rvov i rus tö rzs e lőkel te te t t t o j á sban és kü lönböző l abora tó r iumi álla-
t o k b a n nem szaporodo t t , á l la tpa thogeni tássa l n e m rendelkeze t t , a beol to t t 
á l l a tokban azonban nagyobbrész t H A G e l lenanyagok képződtek ellene (5. t áb -
lázat) . Egészséges p a t k á n y o k b a n PVSz elleni H A G el lenanyagok fo rdu lnak elő 
(4. t áb láza t ) , emberekben nem t a l á l t u n k ilyen an t i t e s t eke t . 

Minthogy cé lunk elsősorban a parvovi rus tö rz s in ter feron i ndukc ió j ában 
j á t s z o t t esetleges szerepének v izsgá la ta volt , l eg fon tosabbnak e kérdés t i sz tá-
zásá t t a r t o t t u k . Min t e redménye inkből k i tűn ik (6. táb láza t ) a 12 К törzs 
in ter feron i n d u k c i ó j á b a n a pa rvov i rus szerepe k izá rha tó vol t , és az izolált, 
adenovirus mentes pa rvov i rus ö n m a g á b a n nem induká l t i n t e r f e ron t csirke-
embryo f ib roblas t és h u m á n l eukocy ta k u l t ú r á k b a n , s nem fokoz ta az adenovi-
rus ál tal i nduká l t in te r fe ron mennyiségé t sem. 

E redménye inke t egybevetve a szerológiai v izsgá la tokban k a p o t t a k k a l 
(Hoggan, személyes közlés) az á l t a l u n k humán 12-es t ípusú adenovi rus törzs 
tenyészetéből izolált PVSz v í rus törzse t a Kirk és a HS-3 pa rvov i rus törzsekhez 
közelálló, nem de fek t iv p a r v o v í r u s n a k t a r t j u k . 
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Összefoglalás 

Egy ik 12-es t ípusú h u m á n adenovirus tö rzsünkben e lek t ronmikroszkópos 
vizsgálat ta l k i smére tű , ikozahedrál is v í ruspa r t i ku láka t t a l á l t u n k . E v í r u s o k 
in tenz ív hemagglut inác iós akt iv i tássa l rende lkez tek , a f e r t ő z ö t t sejtek m a g j á -
ban szaporod tak , úszósűrűségük 1,4 és 1,34 g /cm 3 volt. Megfelelő módszerekkel 
s ikerült a v í rus t az adenoví rus tó l e lválasztani és t i sz tán előáll í tani. M e g h a t á -
roz tuk a törzs különböző f iz ikai , kémiai és biológiai t u l a jdonsága i t , s ezek a lap-
j á n megá l l ap í to t t uk , hogy az a Pa rvov i r idae családba t a r t o z ó , nem d e f e k t i v 
vírus, mely szerológiai rokonságban áll a rágcsálók két , a Pa rvov i rus g e n u s b a 
t a r tozó , v í rus törzsével . 
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