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Wp|yw pestycydów chIoroorgclnicznych
no procesy immunologiczne

Z ośr,odka NaLlk()\Ąro-I]adawczego SłUżby Weterynar;yjnej

Naz,nva clremiczna

TADEUSZ LIS, JERZY MIERZEJEWSKI

Trwałość i zdolności kurn-ulacyine oraz pow-
szechne stosowanie związków polichlorowych

cach ,o.d 3 do 12,6 mg/kg (4, 22). Podołrnie wy-
niki badań przepr,owadz,omych w Polsce wyka-
zały, że średnie stęzenie DDT w tkance tłuszczo-
*"i lt.rdri wynosi od B,14 do 12,65 mg/kg (11).

Tab. 1. Nazr,vy cl-remiczne r,vymienionych lv tekście
preparatów chloroorganicznych

?
1,2,13,4,10,10-sześcioch1olo-1,4,4a,
5,8,8a, sześciohydro-1,4 endo-exo-5,
8 -dwumetanonaftalen
1,,2 -ośm 3,3a,
4,,7 ohyd atloinden
1;1 ro-2, orofenylo/
etan
1,1,1-trójchloro-2,2-bis/p-chIoro-
feny1o/etan
patrz Linda,n
7,2,3,4,5,6 -sześciochlorocykloheksan
1,4,5,6,7,8,B-siedmiochloro-3a,4,7,
7a-czterohydro -4, 7-endo-metanoin-
den
gamma izomer !,2,3,4,5,6-sześcio-
chlorocykloheksanu
mieszanina 4-chlorof enylo -2,4,5 -tr ój-
chlorofenylo-azosiarczku i 1,l-bis/
4-chlorof eny1o/etanolu

(7) U 1udzi i zwierząt mającycłr predyspozyc-
ie na uczulenie wykazano doświadczalnie moż-
] iwość immunologicznego oddziaływarna związ-
ków polichlorowych. Miana hemaglutvnin u
1udzi podeirzarrych o wrazliwość na DDT wy-
nosiły o,d 16 do 12B, podczas §,dy u zdr,owych
osób od 8 do 16. W surowicy królików obser-
wowano pojawienie się precypityn swoistych
d.la azoproteinowej ko,niuqaty DDA (5).

Niezależinie od dośvriad,czalnych oibserwaeii
przeciwciał pestycydowych podjęto badania na
ludziach .mającycłr stałą stvczrrdść z DDT Na
por:lstawie tych badań zaproponowano rvyko-
rzystywanie odczynów serologiczłrych iako d,-
datkowych testów w diagnosltyce zatruć pesty-
cydami (16).

Ba,dania nad odpowiedzią imnrrrnoloqiczną
orpanizmów skaz,onych związkami chloroorga-
nicznymi w dawkach wielokrotnie przekracza-
jacvch dopuszczalne dzieinne spoż.7cie zapoczą-
tkowarre zcstały przez pra.ce nad stymulaci4
odponności swoistej poC \ł/płyłvem qamma-
-HCH (3), U królików immunizowanych trzvkr.ot-
nie szczepionką tyfusu brzuszneq.o, a następ,nie
ząŁrut:l ch qamma-HCH stwierdzano aglutyniny
swoiste o mianie wyższym, niż u zwterząt kon-
trolnych (tab. 2),

W przeciwieństwie do wyników uzyskanych
przy stosowanitt gamma-HCH, dootrzewnowe
oo,danie DDT w dawce ] 0 i 20 mg/kg c.c. świn-
kom morskim, immunizowanym następnie ana-
toksyną dyftervtyczną, nie wpływało na nara-
stanie odpor.ności, zmieiszało natorniast nasi]e-
nie szoku ałrafilaktycznego, Również nie uleg-
ły zmianie zarówno wczesrra odpowiedź immu-
nologiczna mienzona ochroł:rnymi właściwoś-
ciami su,rowicy w stosunku clo toksvny, jak i
zaeholvanie się frakcii garnma-globulinowych
(B). Podobnie nie stwiendzonó różnic w aklv\ł-
ności faq,ocytarnej leukocrrtów u szczuróu, tra,-
ktowanych dożołądkowo DDT w dawce po 0,25
mq/kg c.c. eodziennie przez 31 drni, w porów-
naryriu do kontr,oli (12).

Immuirrodepresyirrego działania DDT w into-
ksrlkacl'i ch,ronicznej nie wykazano też u dr,obiu
(13), Codzielr^ne podawanie kurorn DDT w da-
wce 10, a nawet 100 mq/kg w okre,sie 11 mie-
sięcy i kaczkom w ciąqu 14 dni nie wpływało
na poziom hemaqlutynin, IgG i IgM. U króIi-
ków otrzymujących DDT w dau,ce 1 rng/kg c.c.
codzierrrrie w okresie 6 miesięcy obserwowano
nawet wz,rost liczbv leukocytów o 320lo w poró-
wnaniu do kontroli, a dopier,o po 6 miesiącacti
spa,dek do 220/o wartoś,oi wyjściowych. Indelrs

Nazrva
Z1\IycZaJoWa

Akar
Aldrin

Chlordan

DDD

DDT

Gamma-HCH
HeksachIoran
Heptachlor

Lindan

Milbeks

Do niedawna w patologii zatruć pestycy,da-
mi brak było danych o pośrednioh skutkach ich
o,d,dział ania na organ]izmyż w ty,m ri na pro-
cesy immnologiczne. Peumym sygnałern tych
zjawisk były często not)o\Mane alergie powstają-
ce w następstwie kontaktowa,nia się z prepara-
tami chl,oro,organicznymi lub spozywania pro-
duktów skażonych, Groźniejsze też wydawały
się być następstwa tych alergii. Opisano m.in,
kilka przypadków ostrych objaw{w skórrrych u
ludzi, którzy pnzyPadkowo spozyli pr,o,dukty
pochodzące ze zboża zaprawionego lindanem

*) Nazwy chemiczne wymienionych w tekście preparatów
podano w tab. 1.
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Tab. 2. Miana aglutynin suro-wicy krwi
rvem codziennego podarvania w ciągu

królików będących
3 miesięcy v-HCH

(cyt, za 4)

stanie chronicznej
dawce 10 mg/kg

intoksykacji pod wpły-
i u królil<ór,v zdrowych

Grupa
zlvtetząt WyJsclowe 7 dzief, pa

I immuniz.
7 dzień po

II
lmmunlZ.

7 dzień po
III

Immuntz.

2 mies. po
III

immuniz.

7 dzień po
rewak-
cynacJr

14 dzieit
po rewak-
cynacJ1

Imtnunizowane
i skażone
kontrolne

l20
140

I:240
1:320

1:1600
1:760

1:1600
1:360

1:1B00
1:1900

Miana aglutynin

.lirgocytarny pod łvpływem DDT wzrastał do
2-miesiąca, a począwszy od 3-g,o n-}iesiąca spa-
dał do 620/o wartości kontrolnej (17).

W badaniu odporności nabytej u królików
otrzymujących DDT i immunizowąnych szcze-
pionką paratyfusorvą miana aglutynln oraz och-
ronne właściwości surowicy były nizsze w pr]-
l,ównaniu do kontro]nych (tab. 4). U zwierząt
skazonych obsel,wowano również limfocytozę
(75Vo) i neLłtropenię (230ń). Podobnie u króli-
ków, którym podawano DDT w wodzie pitnej w
dawce 200 ppm przez 3ó dni obserwowano sta-
tystycznie isŁot,ne obniżenie przeciwciał dla
S. typhż o,.,iiz poziomLł gamiTla-globulin, głóvr-
iiie kosztem IgG (1ab. 3) (20).

Były też prowadzone pojedyńcze prace nad
zacho\MaLniem się odporn,ości nabytej u zwie-
rząi skazonych innymi preparatami chloroor-
ganicznymi, takimi jak milbeks, chlordan, akar,
aldrin i heksachloran.

U koz immurrizowanych szczepionką tyfusu
brzusznego i jednorazowo skażanych milbek-
sem drogą dozołądkową stwierdzono pewną in-
hibicję w wyŁwarzaniu przeciw,ciał. Miano ich
było 3-B-krotnie niższe u kóz badanych, ani-
zeli u kontrol,nych. Podobnie fag,ocy,Loza oraz
bakteriobóiczość skóry i krwi u kóz badanych
byly znacznie słabsze, aniżeli u korrtrolny,ch
( 1),

ZbIl,żone wyniki uzyskano w chroiricz,nej,

'l'ab.3 lMiana plzeciu,ciał i rlgólna zarvartość 1-globulin oraz frakc.ji 7S i 19S u czterech grup króIików:
zakażonvch Solllronella tgpl,Li (\). sltażonych DDT i zakażcnych (2), immunizolvanych krwinkami owczymi (3)

olaz skażonych i immunizor,vanych (4) (cyt. za 20)

Miana plzecirvciał i y-globuliny surowicy lv mg/ml

Glirpy clośu iaclczaine
1;o 7 clniaclr 

l 
o" ;,Ji"u- ,"",i3i.t&u 

l

7S

salllt onelle
DDT + Salnonelle
I{r,lł,jnki
DDT + krrtinlii

] rgs
i

I

| 2,47
| 2,5L
| 1,76l r,zr

2633
939
640
256

1705 l7,I
12,4
19,1
15,9

75,4
9,7

I7,7
74,L

ZbLtżony do DDT aie irrnj,ej boksyczny DDD
wykazywał nieiednakovle działał:rie na odpor-
ność przeciwzakażną. W tral<c,ie przebiegu Ła-
kich chorób zakaźnydn u drobiu, jak wirusowe
zapalenie jeJit o charakterze krwiotocznynr,
choroba Mareka czy mykoplaznloza - odpor-
ność wzrastała, natomiast w infekcjach koliba-
kteryjnych zmniejszała się. Przypuszcza się, żr:
DDT posiadając właściwośoi inhibicyjnego od-
działyw-ania na wytłvarza,nie kortikosteronu po-
woduje w konsekwencji zmiany w stanie od-
porności przeciwzakaźnej (6),

W przebiegu histom,onadozy observrowano
wcześniejsze występowanie typowych zmia1-I
anatornopatologicznych u kurcząt będących w
stanie chrołricznej intoksykacji DDT. U ptaków
skazonych stwierdzano zmiany w jelitach śle-
pych i r,v wątrobie, natomiast w grupie kon-
trolnej w okresie 30 dni obserwacji ztniany
chorobowe nie wystąpiły (1B). Zjawisko to moż-
na tłumaczyć immunodepresyjnym oddziaływa-
niem DDT, skutkiem czego zwLększała się in-
tensywność inwazji.
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trwającei 3 miesiące intoksykacji koz pod
wpływem codzie,n,nego podawania milbeksu w
dawkach od 1/100 do 1/1000 LD50. U badanych
zwierząt vr pierwszych 30-45 dniach obserwo-
Wano uaktywnie,nie immunogenezy, a następ-
nie jej inhibicję (2).

U myszy pod wplywem jednorazowego poda-
nia per os 1 LD56 akaru obserwowano wyTaźioe
zmniejszenie narastania miana hemaglutynirr
QĄ. Zjawisko to występowało równolegle ze
spadkiem \iczby immunokompetentrrych komó-
rek śledziony. Analogiczną immunodynamikę
stwierdzano ! szczl)rów przy chronicznym po-
dawaniu akaru w dawkach od 1/10 do 1/100
LDrr.

W badaniach przeprowadzonych na myszactl
zatrutych jedn,oraz,owo aldrinem w dawce 10
mg/kg c.c. obserwolvano zmuarry \M immurro-
logicznej swoistości białek. Objawiały się one
wyt,]Marzaniem autoprzeciwciał, prowadzących
do zmian morfologicznych oraz zaburzeń tun-
kcjonalnyeh wątroby (15).
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Przeciwciała pestycy,dowe wykryto u króli-
ków otrzymującyoh heksachloran w dawce 10
mg/kg per os w ciągr"r 14 dni (16). Miana prze-
ciwoiał wahały się w zależwości od czasu ,ob-

serwacji i charakteru zatrucia. Najwyższe (1/80)
obserwowano w 10-tym i 14-tym dniu into-
ksykacji.

Tab. 4. Wskaźniki immunologiczne przy chronicznym
skażeniu królikółv różny,mi dawkami DDT (cyr:, za 17)

grupami sulfhydrylowymi białek, co rownież
pociąga zmiany w jej p:rzepuszczalności, a w
konsekwencji zahamowanie fosf,orylacji oksy-
datywnej (7).

Z przedstawio,nych danych wynika ogólny
wniosek, ze preparaty ch1,oł:oorganicz.ne nie są
imrnuinologicznie obojętrre. z tego względu po-
szukiłvar-ria inł-rych środków ochnony rośIin na-
Ieży uznac za kierunek badań korzystny rów-
nież m. in. z punktu rvidzenia irnmunologii
człowieka i zwierząt,

piśniennict,iloDDT
(mg/kg)

Aktywność
fagocytarna
Ieukocytów
(indeks fa-
gocytarny

tł, 0/o do kon-
troli)

Miano
aglutynin
lv 0/o do
kontro]i

właściwości
ochronne
Surowrcy

(przeżywa7-
ność białych
myszy w 0/o

do kontroli)

1.
2.

4.

3 m-c
zatrucia 6 m-c zatrucia
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Byly też prowadzo,ne prace nad zachowanien]
się odporności przeciwzakaźnej skażonych ho-
dowli tkankolvych. Komórki HeLa,r,osnące w
obecności chlor,danu stawały się bardziej wraż-
1iwe na wirus polio, a komórki iuż zakażane
wirusem szybciej ulegały degeneracji. Chociaz
brał< jest tutaj pośredniej odpcwiedzi innruno-
logicznej, obserwacje te wydaja się być wysta]]-
czająco przekonywujące, że chlordan był od-
powiedzialny za zmiany powstające w bada-
nych komórkach, doprowadzające Cc zwiększe-
nia wrażliwości (9),

Są także doniesienia o działaniu pestycydów
na syntezę białek u zwl,erząŁ. Wykazano, ze
heptachlor powodował zrrrrriejszenie poziomu
frakcji gamma-globulinowych u szczurów (7)

Zmniejszenie pcziomu frakcji gamrna-globuli-
nowych, przy wzroście ilości alburnin obserwo-
wa_no tak samo u szczurów, które były trakto-
wane DDT (21).

Wykazano równiez bezpośrednie oddziaływa-
nie heptachloru na Bursa Fabrictż u drobitr, a
tięc na na,rząd o,dpowiedzialny za produkcję
Iimfocytów B, Być może, iż obserwowane tu-
taj hgpoplasża Bursa Fubrżcżż i spadek poziomu
kwasów nukleinowych rnogły powodować za-
burzenia w syntezie irn-muno,cytów (19).

Mechanizm naruszerria procesów immunotro-
gicznych orgarrizmów pod wpływem działa,rr,ia
-węglowodorów chlorowanych nie jest jedłro-
znacznie powt,arzalny i głównie dlatego dotych-
czas nie wyjaśniony. Przyjmując mordel wiązań
Van der Waalsa w neuronach, rmcżma tłuma-
czyć, że cząsteczka DDT blokuje p,ory w cltocz-
ce włókna nerwo\Mego zmieniając jej przepusz-
,czalność wobec jorrów sodu, co moze z kolei
p,owod,ować zaburzen|a w przewodnictwie ner-
wowyln (10). Podobnie w błonie mitochondrial-
rrej następuje połączerrie tego typu związków z
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DEPORTER D. ,Ą., CAPA§§G F,., §óJIF-LOUGIIBY f}.
A.: Wplyrv zrrriany poziornu śródkomórkorvego cykli-
cżnega AłIF na rcakcje łradwrażliwości typlr \Ą/,czes-

nego in vivo. (Effect of xno
cyclic AMP levels on the i
rcaction in vitro). J. Pathol

Badania miały na celu określenie ił-pływu
ków porł,oduiącvch lłrzrost poziomu śródkomór o
cyklicznego A}IIP na przehieg biernego odczynu Art-
husa w jamie otrze.łnowej szczurów. Odczyn nadv,zra-
żliwości produkowano na szczurach rasy Wistar u.od-
pornionvch dożylnie albuminą surowicy bydlęcej po
dootrzewnowym podaniu, po 30 minutach po iniekcji
dożylnej odpornościowej surowicy króliczej skiero-ła-
nej przeciwko białkom surowicy bydła. Poziom cyk-
licznego AMP określono l^/g metody Browna i rvsp.
Szczuty z Erupy 1 stanowiły kontrolę. Zwietzęta z 2
grupy otrzymały teofilinę, z 3 drłrumasłovly cykliczny
AMP zaś z 4 obydwa te preparaty. Badane preparaty
stosowano w dawce 25 mg/kg vlagi ciała. Po 3 godzi-
nach od chwili wystąpienia odczynu obserwowano za-
hamowanie wydziela"nia histaminy przebiegające rów-
nolegle do wzrostu poziomu śród]<omórkowego cyk-
Iicznego AI\{P. Obserwacje przeprowadzone po 6 godz.
wykazały istnienie zależności między stężeniem cyk-
Iicznego AMP i prostaglandyny E rł leukocytach. Po-
ziom prostagiandyny spadał całkovlicie w leukocytach
i w płynie wysiękowym pod działaniem preparatów
zwiększających stężenie cyklicznego AMP.
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