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Bierna i czynna odpornos¢ przeciw chorobom
zakaznym u oseska do okresu okotoodsadzeniowego
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Truszczynski M., Pejsak Z.
Passive and active immunity against infectious diseases of suckling until weaning

Summary

Pre-weaning mortality in domestic animals results in a significant loss in animal production. Immunizing
pregnant dams before parturition is practiced in order to prevent or decrease losses from various threatening
diseases. The transferal of maternal immunity to offspring depends on the type of animal species and may
occur via the placenta and colostrum or only through colostrum. Maternal, passive immunity of sucklings
lasts for several weeks only and decreases in time, therefore young animals must be vaccinated in order to be
protected against infectious diseases. Maternal antibodies present in suckling block antigenic epitopes of the
vaccine antigens and interfere with their efficacy and, thus, the appropriate time for vaccinating is not easy to
determine. It should occur early in the process of maturation, yet not when the level of maternal antibodies is
very high in order to facilitate minimizing the immunological window (also know as the window of suscepti-
bility) which exists between decreased maternal immunity and the inefficacy of post-vaccine protection.
Maternal antibodies do not interfere with the activity of cellular immunity. In the case of humeral immunity
the priming of B lymphocytes, which gain immunological memory, occurs despite the blocking of epitopes and
so the ensuing vaccine leads to a more intensive production of antibodies and a higher activity of T lympho-
cytes. Additionally, the appropriate choice of adjuvant in inactivated vaccines is crucial for the immunogenic

effect of early vaccination in offspring.
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Okres od urodzenia do odtaczenia od karmiace;j
matki cechuje si¢ szczegdlnie duza Smiertelnoscia
zwierzat gospodarskich. Przykladowo, ginie wtedy
srednio ponad 10% nowo narodzonych prosiat (1).
Gltowna przyczyna sa choroby bakteryjne (m.in. koli-
bakterioza, salmonelloza, martwicowe zapalenie jelit,
wywolane przez Clostridium perfringens), jak rowniez
wirusowe (m.in. choroba Aujeszky’ego, zespot roz-
rodczo-oddechowy — PRRS, wirusowe zapalenie Zo-
tadka i jelit — TGE). Analogicznie jest w odniesieniu
do cielat i jagniat. Szczegdlne znaczenie w powodo-
waniu zachorowan maja drobnoustroje warunkowo
chorobotworcze 1 sprzyjajace rozwojowi infekcji nie-
dobory naturalnej oraz swoistej odpornosci.

Mimo ze u szeregu gatunkéw ssakéw wykazano
zdolno$¢ do stymulowanej antygenem odpowiedzi
immunologicznej juz w Zyciu ptodowym, w tym u §win
od 70. dnia zycia ptodowego (12), a synteza immuno-
globuliny G (IgG) ma miejsce od 7. dnia zycia prosig-
cia (4, 6), to jednak skuteczno$¢ tego rodzaju odpor-
nosci czynnej jest niewystarczajaca do zapewnienia
ochrony przeciw wigkszo$ci chorob zakaznych. Osiag-
nigcie dojrzatosci systemu immunologicznego nastg-

puje w przypadku prosiat w okresie okotoodsadzenio-
wym (9). Podobnie jest u innych gatunkéw ssakow.

W zwiazku z powyzszym, w celu zapobiegania cho-
robom zakaznym oseskow od szeregu lat powszechne
zastosowanie znajduje uodpornianie cigzarnych samic
przeciw wazniejszym chorobom zakaznym potomstwa.
Istotne znaczenie posiada jako$¢ szczepionek (13, 14).
Dane na temat przekazywania od matki do ptodu i/lub
noworodka immunoglobulin u niektérych gatunkéw
ssakow przedstawia tabela 1.

Transfer do ptodu u czlowieka i naczelnych doty-
czy IgG, lecz nie IgM, IgA lub IgE. U pséw i1 kotow
przez tozysko do ptodu przenika 5-10% IgG, a pozo-
state trafiaja do oseskoOw za posrednictwem siary.
W pierwszych godzinach zycia, kiedy enzymy nowo-
rodka nie wykazuja proteolitycznej aktywnosci, nie-
uszkodzone Ig docieraja do jelita cienkiego, zwtasz-
cza jelita biodrowego, gdzie przenikaja droga pino-
cytozy do enterocytow, skad przechodza do naczyn
krwiono$nych jelitowych, a nastgpnie systemowych.
Przeciwciata te okreéla si¢ jako matczyne (maternalne
— Mat.Ab) lub siarowe. Okres przepuszczalnosci dla
Ig blony $luzowej jelit zalezy od gatunku zwierzgcia
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Tab. 1. Przekazywanie do plodu i/lub noworodka immunoglobulin (Ig)
przez lozysko i/lub za posrednictwem siary (wg 3, zmodyfikowana)
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nik zaczyna dysponowaé w znacznym stopniu
dojrzatym uktadem immunologicznym. Wska-

zuje to na mozliwo$¢ skutecznego, czynnego
uodporniania przy zastosowaniu szczepionki.

Gatunek . Przenikanie Iy | Przekazywanie oseskowi
zwierzgcia iRt ELE przez tozysko za poSrednictwem siary
Swinia, kon epiteliochorialne 0 e
Krou{a I inne syndesmochorialne 0 +4++
przezuwacze
Pies, kot endoteliochorialne + +++
Cztowiek .
i inne naczelne hemochorialne ++ +
!Vlysz, szezur hemendotelialne 4+ +
inne gryzonie

Uzyskana odporno$¢ utrzymuje sig¢, zaleznie
od choroby i rodzaju szczepionki, kilka do kil-
kunastu miesigcy, a niekiedy do okoto 1 roku.
Doszczepianie, np. bydta, koni, pséw i kotow
znacznie ja przedtuza. Istnieja jednak pewne
trudnosci w wyborze takiego momentu do po-
dania szczepionki, by czas, kiedy konczy si¢
skuteczno$¢ matczynej odpornosci, a jeszcze

Objasnienia: 0 — brak przenikania Ig; zalezne od liczby + zwigkszajace si¢

przekazywanie ptodowi/oseskowi Ig

oraz rodzaju klasy Ig. Na ogét najintensywniejsze prze-
chodzenie Mat.Ab z jelit do krwi nastgpuje bezposred-
nio po urodzeniu i utrzymuje si¢ przy statym spadku
przenikania przez btong sluzowa do 24 wzglednie 32
godzin po urodzeniu (3, 10). Przy ro6znicach wsrod
osobnikdw miotu, a tez migdzy miotami najwyzszy
poziom Ig w krwi u prosiat, szczeniat, kociat ma miej-
sce po 36-48 godzinach po urodzeniu. Od tego mo-
mentu zaczyna si¢ stopniowy spadek Mat.Ab. Poziom
ich osiaga 1-3% ich pierwotnej wartosci po 60 dniach
u prosiat, po 40 dniach u jagniat, po 100 dniach u cie-
lat, po 115 dniach u Zrebiat, po 30 dniach u szczeniat
1 kociat (3).

Niezaleznie od przedstawionych danych, dtugos¢
utrzymywania si¢ u noworodka odpornosci matczynej
(maternal immunity) jest trudna do $cistego okresle-
nia. Waha si¢ bowiem zaleznie od szeregu czynnikow,
a glownie od st¢zenia Ig w siarze, ilosci jej pobrania
przez oseska w okresie wchtanialno$ci przez btong $lu-
zowa przewodu pokarmowego oraz gatunku zwierzg-
cia. W przypadku panleukopenii kociat 80% nabytej
od matki ochrony przed infekcja utrzymuje si¢ do
2 tygodni, liczac od pobrania siary, a 40% nieco po-
wyzej 6 tygodni. Zanik do 10% pierwotnej warto$ci
nastgpuje po 14 tygodniach (5). Analogiczne, ale nie
identyczne dane odnosza si¢ do innych chorob, w tym
o rdzniace]j si¢ patogenezie 1 wystgpujacych u innych ga-
tunkow zwierzat. Przyktadowo, w przypadku wywo-
fanego przez koronawirus zakaznego zapalenia Zotad-
ka 1 jelit (TGE) ochrona przed zakazeniem i choroba
bardziej zalezy nie od systemowej, a od miejscowej
odpornosci, wystepujacej w obregbie przewodu pokar-
mowego. Zwiazana jest ona z IgA, ktore, taczac si¢
z enterocytami, neutralizuja znajdujacy si¢ tam wirus.
Przeciwciata wymienionej klasy wystepuja nie tylko
w siarze, ale tez w mleku (odpornos$¢ laktogenna) (2),
co zapewnia miejscowa, w jelitach wystgpujaca ochro-
n¢ do odsadzenia oseska od matki.

Uogolniajac poglad co do dlugos$ci utrzymywania
si¢ u oseska biernej systemowej odpornosci matczy-
nej mozna zaktadac, Ze jej zanikanie nastgpuje po okoto
2-6 tygodniach od pobrania siary. Wtedy mtody osob-

nie zostata wytworzona przez mtody organizm
odporno$¢ czynna skutecznie chroniaca przed
choroba zakazna, byt mozliwie najkrétszy.
Okres ten przedstawia ryc. 1.

W zwiazku z uzasadnionym dazeniem do maksy-
malnego ograniczania okresu wrazliwos$ci na infekcj¢
(ryc. 1) konieczne jest podanie mlodemu zwierzgciu
mozliwie wezesnie szczepionki. Powinno to mie¢ miej-
sce wtedy, kiedy w jego organizmie wystgpuja jeszcze
W znacznym stezeniu przeciwciata matczyne (8, 12).
Jak jednak wynika z przegladéw piSmiennictwa (12),
nastepuje w takiej sytuacji neutralizacja przez prze-
ciwciata antygendéw uodporniajacych w wyniku blo-
kowania ich epitopow, programujacych komoérki im-
munokompetentne, zwtaszcza w odniesieniu do od-
pornosci humoralnej (limfocyty B). Ilustruje to ryc. 2.

Skala blokady epitopow zalezy od stosunku migdzy
ilo$cia antygenu szczepionkowego a mianem przeciw-
cial matczynych. Nie dotyczy to lub dotyczy w znacz-
nie mniejszym stopniu limfocytéw T, odpowiedzial-
nych za poziom odpornosci komorkowej, do ktorych
wprowadzana jest swoista pami¢¢ immunologiczna
(priming) niezaleznie od obecnosci przeciwcial mat-
czynych (12). W przypadku aplikowania duzej dawki
antygenu szczepionkowego nie wszystkie jego epito-
py ulegna zablokowaniu i wtedy mozliwe jest uzyska-
nie efektu odpornosciowego rowniez w odniesieniu do
limfocytow B. Jednak zwigksza to koszt szczepien
1 ma zastosowanie raczej u niemowlat, a nie oseskow
zwierzat domowych (12).

Wrazliwos¢ na infekcje

Odpornos¢ bierna noworodka Osiagnigcie petnej kompetencji
otrzymana od matki immunologicznej
(linia przerywana) (linia ciagta)

O

Ryc. 1. Charakterystyka poziomu odpornosci noworodka
przeciw chorobie zakaZnej. W czasie okreslonym strzalkami
ani poziom przeciwcial matczynych, ani tez aktywnie przez
mlody organizm wytwarzana odporno$¢ nie sa wystarczaja-
co wysokie, by zapobiec infekcji. Okres ten okreslany jest jako
»0kno immunologiczne” (czyli okno wrazliwoS$ci) (wg 8, zmo-
dyfikowana)
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tego, ze nawet wysoki poziom

Indukcja odpornosci
humoralnej’komérkowej

przeciwcial matczynych nie ma
ujemnego wplywu na odpor-
nos¢ komoérkowa oseska (11,

12), a po drugie, poniewaz

Brak indukcji odpornosci

w czasie wprowadzenia do ko-
morek T 1 B pamigci immuno-

humoralnej
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Przeciwciata matczyne Efeklyinaidam ki amy genu
> 7
Prog immuno-
Antygen ‘Z:i’ genn osci
z czesciowo
zablokowanymi
epitopami \’
-< e
Antygen Y >
z catkowicie Czas
zablokowanymi
epitopami

logicznej, uzyskuje si¢ inten-
sywniejsza odpowiedz po kolej-
nym podaniu szczepionki. Po-

Ryc. 2. Wplyw stosunku przeciwcial matczynych u noworodka do ilo$ci antygenu szcze-
pionkowego na ksztaltowanie si¢ czynnej odporno$ci humoralnej i komérkowej (wg 12,

zmodyfikowana)

W procesie uodporniania mtodego zwierzegcia istot-
ne znaczenie wydaje si¢ mie¢ wspomniane wczesniej
zjawisko wprowadzania pamigci immunologiczne;j
przez antygeny szczepionki do immunokompetentnych
limfocytéw, mimo wysokiego poziomu przemwcmi
matczynych. Wtedy bowiem nastgpne szczeplenle
Wykonane po uptywie kilkunastu dni, wyzwala wyz-
szy poziom odpornosci przeciwzakaznej niz gdyby
szczepionkg podano po raz pierwszy, w terminie poz-
niejszym, to jest u zwierzat ze znacznie nizZszym po-
ziomem przeciwcial matczynych i z juz bardziej doj-
rzatym systemem odpornosciowym. Dodatkowo
szczepienie oseskow, mimo wysokiego poziomu prze-
ciwcial matczynych, aktywizuje u nich, jak wspomnia-
no, odporno$¢ komoérkowa. Wytania si¢ zatem pyta-
nie, czy w zwiazku z tym wskazane jest przesunigcie
szczepien czynnych na wezesniejsze niz obecnie zale-
cane okresy zycia mtodego organizmu, to jest kiedy
poziom przeciwciat matczynych jest wysoki, a system
odporno$ciowy niedojrzaly. Przedstawione wyzej dane
przemawiaja za takim rozwigzaniem, po pierwsze, dla-

Zahamowanie odpowiedzi
immunologicznej u potomstwa (%)

100%

75%

50%

25%

0%

Przewaga | .
e czygy cﬁ Réwnowaga
Wiazanie epitopow Ag
przez Ig siarowe
blokuje dostep
limfocytéw B
noworodka do Ag

Zwiazanie czesci
epitopéw Ag przez Ig
siarowe ogranicza
dostep limfocytéw B
noworodka do Ag

Zréznicowana odpowiedz

"Blokowanie odpomedm
na podany Ag

immunologicznej

Ryec. 3. Zr6znicowana, w zaleznosci od odpornosci biernej, odpowiedZ immu-
nologiczna immunizowanych noworodkéw (wg 11, zmodyfikowana)

Przewaga Ag
szczepionkowego

Wolne epitopy Ag sa
w petni dostepne dla
limfocytéw B noworodka

Efektywna odpowiedz
limofocytow B i T

twierdzeniem powyzszego sa
m.in. wyniki szczepien prosiat
w 7. dniu zycia przeciw myko-
plazmowegmu zapaleniu pluc,
bowiem mimo obecnosci przeciwcial matczynych swo-
istych dla antygenow Mycoplasma hyopneumoniae,
uzyskano po dwukrotnym podaniu szczepionki wyso-
ki poziom odpornosci przeciwzakaznej (7).

Zalezno$¢ migdzy poziomem odporno$ci biernej
a efektami podania roznych dawek antygenu szcze-
pionkowego zaprezentowano na rycinie 3.

Sposobem ,,ominigcia” przeciwcial matczynych
przez podawane noworodkom antygeny szczepionko-
we jest aplikacja szczepionki nie parenteralnie, ale na
powierzchni¢ btony §luzowej (doustnie lub donoso-
wo) 1 indukowanie tym sposobem odpornosci czynnej
bton $luzowych (mucosal immunity). W zwiazku
z tym, ze u noworodkow i mtodych organizmow kon-
centracja Mat.Ab na powierzchni bton §luzowych jest
istotnie nizsza niz w ptynach ustrojowych, a odpowiedz
na podany na btony $§luzowe antygen sprawna, istnieja
duze szanse uzyskania, mimo siarowej odpornosci,
pozadanej miejscowej ochrony przed infekcja. Sku-
teczno$¢ takiego postepowania wykazano, migdzy in-
nymi, przy szczepieniach prosiat przeciwko chorobie
Aujeszky’ego, w tym przypadku, szcze-
pionki aplikowanej na btong $luzowa
nosa prosiat (15).

W opracowywaniu i stosowaniu pro-
gramow szczepien w okresie neonatal-
nym psow, kotdéw, zwierzat duzych
($win, bydta, koni) nalezy jednak wy-
kluczy¢, czas kiedy Mat.Ab wystepuja
w bardzo wysokim stezeniu, co dotyczy
kilku pierwszych dni zycia (ryc. 3). Je-
zeli stosowane sa szczepionki inaktywo-
wane, to dodatkowo niezbgdny jest wy-
bor odpowiednich adiuwantdéw, warun-
kujacych wysoka skutecznos¢ (11).

Wykonane na oseskach mysich zawie-
rajacych matczyne przeciwciata badania,
majace na celu wywolanie u nich aktyw-
nej odpornosci przeciwzakaznej wska-
Zuja, ze o ile stosowane szczepionki za-
wieraja odpowiednie adiuwanty, jak
AL(OH), lub ISCOM, to uzyskuje sig
wysoki poziom odpornosci poszczepien-
nej. Analogicznie przedstawia si¢ spra-
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Tab. 2. Wladciwosci uodporniajace kilku antygenow szcze-
pionkowych u noworodkow (wg 8, zmodyfikowana)

Rodzaj antygenu

: Gatunek noworodka Wynik
szczepionkowego
. . . i Wytworzona
Herpes Equi 2 wirus 10-dniowe Zrebieta odpornosé

Wysoki poziom

Parvowirus 3-tygodniowe szczenieta przeciweiat HI
. - . . Wytworzona
Wirus noséwki 1-dniowe szczenigta odporno$é
Odpowiedz

Rotawirus 2-dniowe jagnieta

immunologiczna

wa u psow, koni i owiec (8). W tabeli 2 przedstawiono
kilka antygendw szczepionkowych, z uwzglednieniem
gatunku zwierzgcia 1 wieku szczepienia, ktore wyzwo-
lity odpornos¢ czynna u noworodkow (8).

Reasumujac, nalezy podkresli¢, ze mozliwie wezes-
ne stosowanie u oseskOw szczepionek, mimo wystg-
powania przeciwcial matczynych, nawet w znacznym
stezeniu, nalezy uzna¢ za wskazane. Powoduje bowiem
maksymalnie zawezenie ,,okna immunologicznego”,
czyli okna wrazliwos$ci 1 sprzyja ciagtosci ochrony
przeciwzakaznej w okresie okotoodsadzeniowym. Tym
samym przeciwdziata infekcjom i chorobom zakaz-
nym tego okresu. Jest jednak skuteczne tylko wtedy,
jezeli szczepionka podawana jest co najmniej dwukrot-
nie.
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