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Immunostymulacyjne i immunosupresyjne oddzialywanie

niektérych bakterii,

Mycobacterium

Jednymi z lepiej poznanych mikroorganiz-
moéw, wykorzystywanych do immunostymula-
cji, sa bakterie kwasooporne, szczegblnie za$
atenuowany szczep M. bovis, stosowany juz od
kilkudziesieciu lat w profilaktyce gruzlicy u
ludzi. Okazalo sie bowiem, ze szczep BCG po-
siada nie tylko wlasciwosci indukowania od-
pornoéci przeciwko pratkowi grutlicy, ale tak-
20 stymuluje nieswoistg odpornos¢ glownie an-
tynowotworows 1 antywirusows. Yarkoni 1
Rapp (147) zacheceni mozliwo$ciami podwyz-
szenia nieswoistej odporno$ci przeciwko roZ-
nym zarazkom podawali zabita szeczepionke
BCG $&winkom morskim ze zmianami nowo-
{worowymi watroby (hepatoma) i stwierdzili
cofanie sie tych zmian oraz eliminacje zmie-
nionych komérek z wezléw chlonnych. Pod-
skérne wprowadzenie komérek adenocarcinoma
wraz z zarazkami BCG chomikom syryjskim
prowadzilo réwniez do zahamowania rozwoju
zmian nowotworowych (3). Podwyiszona reak-
tywnosé organizmu zaobserwowano takZze w in-
fekcjach wirusowych. Podanie myszom do-
zylnie zywych drobnousirojow szezepu BCG
przynajmniej na 8 dni przed zakazenier: men-
gowirusem wzmagalo wyraznie system obron-
ny gospodarza (87). Iniekcja szezepionki BCG

grzybéw i wiruséw

wplywala pozylvwnie na obnizenie Smiertelno-
$ci zwierzat do$wiadezalnych zakaZzonych po 3
{ygodniach lub péiniej wirusem aneephalomy-
ocarditis, wirusem zapalenia watroby myszy,
herpes simplex 1 i 2, wirusem pryszczycy, in-
fluenzy 3 lub wirusem wscieklizny (87). Zwiegk-
szong odporno$é na infekcje wirusem wykazal
Spencer (118) po donosowym wprowadzeniu
myszom szczepu BCG, a Werner (134) po pa-
rentalnej iniekeji szezepionki.

Brown i wsp. (22) Sledzgc proces wytwarza-
nia przeciwcial przez komorki §ledziony my-
szy, szezepionych zywymi badz zabitymi prat-
kami BCG oraz erytrocytami, obserwowali
wzmozong produkeje przeciwcial tylko przez
splenocyty zwierzat immunizowanych martwy-
mi pratkami. Podobne wyniki uzyskali réwniez
i inni autorzy (12), wykorzystujge w tym celu
jedynie frakeje metanolowa BCG. Przypusz-
cza sie, ze dochodzi do fuzji lizosoméw z fago-
somami i tak zmienione makrofagi latwiej in-
dukujg odpowiedz humoralng po kontakcie z
antygenem (22). Natomiast komérki pochodzgce
od myszy traktowanych zywym szczepem BCG
cechuja sie obnizong cdpowiedzig humoralng w
stosunku do erytrocytow. W sytuacji te] bo-
wiem zywe zarazki uniemozliwiaja tworzenie
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sig fagolizosoméw, a tym samym przetworzenie
antygenu i jego prezentacje limfocytom. Su-
gestia ta znajduje poparcie w fakcie, ze ko-
morki $ledzionowe myszy szezepionych mart-
wymi pragtkami BCG tracg zdolnosé wytwarza-
nia przeciwcial po dodaniu do hodowli ,,sura-
minu”, hamujgcego in vitro powstawanie fago-
lizosoméw (22). Wydaje sie jednak, ze dosé
istotng role odgrywa tu takze dawka szczepu
BCG oraz droga jego wprowadzenia. Collins i
Watson (32) podajac myszom rézne ilosci prat-
kow (105 109, 10 w przeliczeniu na zwierze)
stwierdzili, ze inkorporacja tymidyny przez ko-
morki sledziony szczepionych myszy byla na-
silona w pierwszej fazie infekeji tylko po pod-
wyzszonych dawkach drobnoustroju. Na aktyw-
no$¢ pratkéw kwasoopornych i ich wyciagéw
rzutuje takze charakfer uzytego szczepu, np.
wyciggi ze zjadliwego szezepu M. tuberculosis
dzialaja jedynie w wysokich stezeniach, pod-
czas gdy analogezne ekstrakty otrzymywane ze
szezepu BCG sg aktywne w niskich dawkach
(54). Przypuszcza sie, ze za stymulacje odpor-
nosci przez szezep BCG odpowiedzialnym jest
kompenent zawarty w oslonce komérek. Zda-
niem Tsing i wsp. (125) najsilniejsza i najszyb-
ciej wystepujacg odpowiedz indukuje dozylne
podanie szczepu BCG niezaleznie od rodzaju
zarazka uzytego do ,challenge”. Wprowadzenie
tg drogg szezepionki BCG powoduje pojawie-
nie sie juz 3 dnia antywirusowej aktywnosci
cytotoksycznej, podczas gdy podskérne jej po-
danie wymaga 7 dni, aby wywolaé podobny
efekt. Te réznice w czasie ujawniania sie wlas-
ciwosci stymulacyjnych nalezy wiazaé z tym,
ze pratki BCG podane podskérnie wolniej roz-
przesirzeniajg si¢ z miejsca inokulacji, anizeli
wprowadzone wprost do krwiobiegu i w
zwigzku z tym musi uplynaé diuzszy okres ko-
nieczny do indukeji odpornosci. Natomiast wy-
ciagi z pratkéw okazaly sie aktywne w  jed-
nakowym stopniu po 3, 7 i 14 dniach od zasto-
sowania i to niezaleznie od drogi wprowadze-
nia (24).

Badania prowadzone przez licznych autorsw
wskazuja, ze mechanizm stymulacji odpornosci
przez pratki jest znacznie bardziej ztozony, niz
poczatkowo sadzono. Makrofagi howiem ulega-
jac pod wplywem pratkéw kwasoopornych
aktywizacji, wykazuja nie tylko nasilong ad-
herencje i wytwarzanie kolagenazy (131), ara-
ginazy i tymidyny (35, 68, 90), ale takze nie-
ktorych skladnikow dopelniacza (21, 42, 72),
prostaglandyn (51, 69, 84) oraz interferonu
(86). Nastepuje roéwniez bezposrednia aktywa-
cja pewnych populacji limfocytéw. Stwierdzo-
no bowiem, ze frakcja metanolowa BCG wpro-
wadzona wraz z erytrocytami owcy do hodowli
splenocytéw, wzmagala odpowiedz humoralng
w stosunku do krwinek czerwonych takie w
hodowlach pozbawionych makrofagéw. Poza
tym dochodzi do pobudzenia subpopulacji lim-
focytow T, ktére posrednio przez limfokiny
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zwiekszajg aktywno$é cytotoksyczna makrofa-
gow (24). Po podaniu myszom szczepu BCG za-
obserwowano takze zwiekszong cytotoksycznosé
komoérek sledziony, mediowang przez przeciw-
ciala (56). Réwnocze$nie jednak moga ulec po-
budzeniu subpopulacje limfocytéw, hamujgce
rozwoj odpornosci komérkowej, przy czym ich
aktywnos¢ uwarunkowana jest zaréwno dawka,
jak i droga podania szczepionki BCG (13). We-
diug Sutherlanda i wsp. (119) wprowadzenie
szeczurom paleczek BCG powoduje poczatkowo
wzrost, a potem spadek intensywnoéei odpo-
wiedzi limfoeytéw na fitohemaglutynine. Au-
torzy sugerujg, ze supresyjny efekt BCG moze
by¢ mediowany poprzez modyfikacje recyrku-
lacji limfocytéw na skutek zaistnialych zmian
w miejscach ich rozpoznawania. Obserwacje
chronicznego procesu chorobowego wywolanego
zakazeniem M. lepraemurium wskazuja, ze do-
chodzi do ewolucji dwoch réznych subpopulacji
komorek $ledziony wywolujaeych niespecy-
ficzng aktywno$é supresyjng (26). Miedzy 4—10
tygodniem infekeji obecne sa komérki o wlas-
ciwosciach makrofagéw oddzialywujace depry-
mujaco na pierwotng odpowiedz komérek §le-
dziony, poczawszy za$§ od 10—11 tygodnia po-
jawia si¢ populacja supresyjnych limfocytéw
T, czemu towarzyszy hamowanie nadwrazli-
wosci typu péznego na antygeny M. lepraemu-
rium.

Podobnie u ludzi chorych na trad wy-
odrebniono subpopulacje limfocytéw TH*,, in-
dukujgeg in vitro supresje odpowiedzi mitogen-
nej komorek jednojgdrzastych na konkanawa-
ling A (76, 77). Tak wiec przy dlugotrwalej i
intensywnej stymulacji moze dojs¢ do nieko-
rzysinych zjawisk bedacych wyrazem zaburzef
naturalnej réwnowagi immunologicznej. Nie-
mniej jednak immunostymulacyjne dzialanie u-
miarkowanej dawki bakterii kwasoopornych
lub ich $cian, wzglednie wosku D jest wyko-
rzystywane w praktyce do przygotowania adiu-
wantéw w postaci emulsiji wodno-olejowych.
Wsréd nich najbardziej znany i czesto stoso-
wany w badaniach do$wiadczalnych jest kom-
pletny adiuwant Freunda (45), ktéry jednakze
z powodu silnego dzialania draznigcego nie jest
dodawany do szczepionek przeznaczonych dla
ludzi. Nie wykluczone, ze juz wkrétce niektére
frakeje pratkéw m.in. komponent rozpuszezalny
w wodzie, nie wykazujacy wlasciwosei draznig-
cych, a posiadajgcy te sama wlasciwosé stymu-
lacyjng jak $ciany komérkowe pratkéw (1, 29),
bedy ‘mogly znalezé praktyczne zastosowanie
przy immunizacji zwierzat, a byé moze i ludz

Propionibacterium (Corynebacterium)

Dzialanie immunomodulacyjne zabitych dro-
bnoustrojow rodzaju Propionibacterium, powo-
dujacych u myszy pobudzenie ukladu siatecz-
kowo-srédblonkowego zaobserwowali po raz
pierwszy Halpern i wsp. (52). Od tego czasu



Nr 11

MEDYCYNA WETERYNARYJNA

Rok XXXVIII

pojawilo sie wiele doniesien na temat aktyw-
nodci tych zarazkéw przy réznych procesach
cherobowych, gltéwnie nowotworowych u zwie-
rzat do$wiadczalnych. Jednakze wyniki do-
gwiadczen nie zawsze 53 poréwnywalne, co
wigze sie z faktem prowadzenia badan przy
uzyciu odmiennych szczepow, a nawet gatun-
kéw Propionibacterium. Okazalo sie bowiem,
7e drobnoustroje uwazane poczgtkowo za jeden
gatunek C. parvum, w $wietle pozniejszych do-
ciekan zostaly zréznicowane co najmniej na 3
odrebne gatunki rodzaju Propionibacterium
(140).

Immunostymulacja lub supresja zalezy od
gatunku a nawet szczepu Propionibacterium,
czasu jaki uplynal pomiedzy podaniem drobno-
ustroju i antygenu, dawki immunostymulatora
i antygenu, drogi podania oraz gatunku, a na-
wet linii zwierzat uzytych do badan. Cygan
i Barcz (36) stosujgc preimmunizacje myszek
inaktywowanym szczepem P. acnes na 10 dni
przed podaniem antygenu Str. agalactiae,
stwierdzili wyraznie wyzsze miana swoistych
aglutynin u zwierzat szezepionych, w porow-
naniu do grupy kontrolnej, immunizowanej tyl-
ko paciorkowcem bezmlecznoscl. Gelencser i
wsp. (48) uodparniajgc myszy anatoksyna tez-
cowa lub anatoksyna Cl. perfringens lacznie z
réznymi szezepami P. acnes obserwowali wzmo-
zong odporno$¢ m.in. po uzyciu szczepu RR-1,
a wyrazng depresjg systemu immunologicznego
po zostosowaniu szczepu RR-12. Podanie mysz-
kom zawiesiny Propionibacterium przed iniek-
cja inaktywowanej hodowli wloskowca rozycy
nie wplywalo na stopien swoiste]j odpornoSci
przeciwrézycowej (91), podczas gdy rownoczes-
ne wprowadzenie obu drobnoustrojéw wzma-
galo wyraznie niewrazliwos¢ zwierzat na zaka-
zenie E. rhusiopathice. Jednakze adiuwancyjne
dzialanie P. acnes przy rownoczesnym Wwpro-
wadzeniu z antygenem nie zawsze sig ujawnia.
Thompson i wsp. (122) immunizujge w ten spo-
s6b konie inaktywowanym wirusem zapalerua
jamy nosowej i ptuc (rhinopneumonitis) nie od-
notowali ani wzmozonej odpowiedzi humoral-
nej, ani podwyzszonej odpowiedzi limfocytar-
nej. Warto przy tym podkresli¢, ze uzycie w
tych warunkach kompletnego adiuwantu Fre-
unda wplywalo korzystnie na ksztaltowanie sie
swoistej odpornosci.

Aktywnosé stymulacyjna Propionibacterium
ma gléwnie charakter nieswoisty i jest zwiaza-
na z pobudzeniem ukladu siateczkowo-srédbion-
kowego. Wedtug Scotta (110) parentalne poda-
nie myszkom P. acnes prowadzi do aktywacji
makrofagéw i wzmozonej fagoeytozy (75, 138,
139). Nastepuje przy tym wzrost masy watroby
i §ledziony, a niekiedy rowniez weziéw chlon-
nych (2, 27, 52, 75, 79), pojawiajacy sie W kilka
dni po wprowadzeniu drobnoustrojéw i osiaga-
jacy najwyzsze wartosci w drugim tygodniu
po iniekcji. Towarzyszy temu zmniejszenie
ciezaru grasicy i spadek liczby komérek z an-

tygenem theta (27). Powrét do stanu wyjscio-
wego trwa kilka tygodni, przy czym dawka P.
acnes nie decyduje o dynamice zachodzgcych
zmian, ale wywiera wplyw na stopienn powiek-
szenia narzadow (2). Podskorna iniekeja Pro-
pionibacterium wplywa glownie na powieksze-
nie wezléw chlonnych drenujacych okolice
wstrzykniecia stymulatora (111, 129). Histolo-
gicznie stwierdza sig woweczas w Sledzionie pro-
liferacje makrofagéw, histiocytow i komorek
hemopoetycznych (23, 31, 52, 78), a w watrobie
monoeytow i makrofagéw (23, 52, 79, 132), ktd-
re prawdopodobnie przywedrowaty do tych na-
rzadow poprzez uklad krazenia z silnie pobu-
dzonego szpiku kosinego (11, 38, 142, 143). Ma-
krofagi takie w warunkach in vitro cechuja
sie dzialaniem cytotoksyeznym lub cytolitycz-
nym w stosunku do komorek nowotworowych
(7, 8, 19, 30, 33, 81, 89, 111, 124), przy czym
wlasciwosei antynowotworowe W wyraznym
stopniu uwarunkowane g dawka stymulatora
(124). Wzmozong aktywnosé przeciwnowotworo-
wa stwierdza sig rowniez in vivo (37), zwiasz-
cza po wprowadzeniu Propionibacterium w naj-
blizsza okolice zmian chorobowych (6).
Korzystny wplyw nieswoiste] immunostymu-
lacji obserwowano takie przy zakazeniu wiru-
sem encephalomyocarditis (28), Herpes simplex
1 (66) oraz wirusem Semliki (50). Aktywnosé
P. acnes w stosunku do wielu wiruséw jest
mediowana w duzym stopniu za po$rednictwem
makrofagéw (50), ktére pobudzone hamujg wy-
raznie wytwarzanie czastek wirusowych przez
zakazone komorki (28, 50, €6). Wedlug Neu-
manna i wsp. (85) zaaktywowane makrofagi
stajg sie 7rédiem interferonu blokujgcego re-
plikacje wiruséw. Teze te potwierdza fakt bra-
ku aktywno§ei antywirusowej po dodaniu do
kadanego ukladu surowicy odporno$ciowej prze-
ciwko interferonowi typu L Przypuszezalnie
powstajacy interferon wraz z innymi immuno-
modulatorami aktywujg makrofagi za pomoca
mechanizmu zwigzanego z limfocytami grasi-
czo-niezaleznymi. W niektérych jednak przy-
padkach, np. po zakazeniu myszy wirusem Ju-
nin, rola Propionibacterium ogranicza sig ra-
czej jedynie do restauracji odpowiedzi limfo-
cytow T. Nieswoista immunostymulacja makro-
fagéw odgrywa istotng role takze w zwalczaniu
infekeji bakteryinych. U myszy zakazonych li-
steriag pod wplywem P. acnes dochodzi do szyb-
szego usuwania zarazka, a jego namnazanie
w watrobie i §ledzionie jest wyraznie przyha-
mowane. Te wzmozong odpornos¢ mozna prze-
nie§é z dawecy na biorce wraz z komérkami
wysieku otrzewnowego, zidentyfikowanymi ja-
ko makrofagi (80). Podobne wyniki nasilonej
nieswoistej odpornosei skierowanej przeciwko
K. pneuwmoniae, S. aureus i S. pyogenes uzy-
skali Kobayashi i wsp. (67). Sledzac aarastanie
odpornoéci antybakteryjnej zauwazyli, ze liczba
wielojadrzastych leukocytow otrzewnowych u
myszy wezrastala miedzy 1—12 dniem, a makro-
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fagébw pomiedzy 2—21 dniem PO szczepieniu.
Szczyt odpornosei przypadal na 14 dzien, cze-
mu towarzyszyla wzmozona aktywnogé kwasnej
fosfatazy i fagocytarnych wiasciwosei komérek
wysigku otrzewnowego,

Listeria monocytogenes

Na uwage jako substancje adiuwanacyjne za-
sluguja lipidy, a zwlaszeza fosfolipidy blon ko-
morkowych réznych drobnoustrojéw (60). Pre-
paraty te podane zwierzetom do$wiadezalnym
wplywajg korzystnie na stan zwigkszonej od-
porno$ci przeciwko patogenom (41, 57, 59). W
badaniach Jakoniuka i Borowskiego (58) najsil-
niejszym stymulatorem okazat sie fosfolipid po-
chodzacy z L. monocytogenes, ktéry w znacz-
nym stopniu obnizal gmiertelnogé myszy zaka-
zonych zaréwno paleczkami rodzaju Listeria
jak i Yersinia. Fostolipidy innych drobnoustro-
jow, takich jak B. subtilis, E. coli, K. pneumo-
niae, A. fumigatus i G. candidum posiadaty
nieco stabiej zaznaczone wlasciwosei immuno-
stymulacyjne. Nizszego rzedu efekt ochronny
wywieraly lipidy S. gureus i S, faecalis, za$
fosfolipidy C. albicans i C, neoformans dzia-
faly depresyjnie obnizajagc odsetek Zwierzat
przezywajacych doSwiadczalne zakazenie. Ak-
tywnos¢ lipidéw zalezy nie tylko od zrédla ich
pochodzenia, ale takze od dawki i czasu ich za-
stosowania (57). Podobnie jak w przypadku en-
dotoksyny najwyrazniejszy efekt uzyskiwano
stosujac preparat 1—2 dni przed infekcja. Pc-
niewaz lipidy maja wlasciwosci indukowania w
ustroju monocytozy, ich dzialania ochronne
wydaje sie byé nastepstwem stymulacji ko-
moérek jednojgdrzastych, jakkkolwiek nie wy-
klueza sie takze roli zaktywizowanego, nieswo-
istego czynnika humoralnego (57). Efekt adiu-
wancyjny w odniesieniu do odpowiedzi komér-
kowej i humoralnej wywieraja rowniez miedzy
innymi pateczki rodzaju Lactobacillus, a po-
niewaz towarzyszy temu wyrazne powieksze-
nie watroby i Sledziony nalezy sgdzié, ze adiu-
want dziala poprzez uklad RES (18).

Treponema pallidum

Kretek blady wykazuje supresyjne dzialanie
przede wszystkim na komérki T, a takze na
limfocyty B. Istnieja dowody sugerujace, ze
wezesne stadia zakazenia T. pallidum wiaza sie
z zaburzeniami regulacji immunologicznej. Pod-
czas infekeji kretkiem bladym stwierdzono nie-
dobér limfocytéw w przestrzeniach przykoro-
wych wezlow chionnych (43, 70, 128), zahamo-
wanie produkeji MIF i reakeji nadwrazliwogei
pbinej (121, 145), a takze spadek reaktywnosci
in vitro limfocytéw pochodzacych od pacjen-
tow i doswiadczalnie zakazonych zwierzat (82,
83, 94, 95, 96, 136, 137). Dane te sugerujg, ze
we wczesnych stadiach schorzenia uszkodze-
niu ulega funkcja komoérek T, podczas gdy
limfocyty B nie sg zmienione, a nawet zda-
niem niektérych autoréw (137) ulegajg pobu-
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dzeniu, czego wyrazem jest silna odpowiedz
humoralna. Pézniejsze jednak badania (9, 10)
dowiodly, ze kréliki zakazone T. pallidum w
okresie pierwszych 8—10 tygodni po infekeji
sg niezdolne do normalnej odpowiedzi humo-
ralnej w stosunku do eryirocytow owezych.
Wicher i Kaminski (135) stwierdzili, ze roéwniez
supernatant hodowli T. pallidum wywiera efekt
immunosupresyjny. Hamujace dzialanie ma
miejsce prawdopodobnie na etapie klonalnego
rozwoju limfocyléw, poniewaz zaréwno T0ZPO-
znanie antygenu, jak i produkeja ezynnika in-
dukujgcego transformacje blastyczng sa zacho-
wane mimo checnoéei supresora. Wydaje sie, ze
czynnikiem odpowiedzialnym za supresje jest
mukopolisacharydowa substancja T. pallidum
(15).

Mycoplasma

Badania dotyczace wplywu mikoplazm na
procesy odpornosciowe wskazujg przede wszy-
stkim na ich efekt immunosupresyjny. Szczepy
réznych gatunkéw mikoplazm dzialajg in vitro
antagonistycznie w stosunku do fitohemagluty-
niny indukujacej mitoze i transformacje limfo-
cytow ludzkich (4, 34, 115). Mechanizm tej
inhibicji ma polegaé¢ na wspoizawodnictwie po-
miedzy mikoplazmami a limfocytami w wyko-
rzystywaniu argininy, stanowigcej dla nich
zrodio energii (4). Mozliwosé wyezerpania argi-
niny w zywym organizmie wydaje sie jednal:
maio prawdopodobna, a ponadto stwierdzono,
ze M. prneumoniae, ktéra nie wykorzystuje ar-
gininy, réwniez do pewnego stopnia hamuje
wyiwarzanie przeciwecial (65). Simberkoff i
wsp. (115) sugeruja, ze czynnikiem odpowie-
dzialnym za spadek reaktywnosci komérek in
vitro jest enzym — dwuhydrolaza argininy,
obecna w ekstraktach mikoplazm. Ekstrakty
te okazaly sie jednak nieaktywne w badaniach
in vitro, podczas gdy zawiesiny calych komé-
rek (65) lub blon komérkowych (14) posiadaly
dzialanie inhibicyjne. Zywe mikoplazmy powo-
dowaly hamowanie produkeji przeciwcial tylko
wtedy, gdy podano je lacznie z antygenem, na-
tomiast analogiczne dzialanie blon komérko-
wych uwidocznialo sie, gdy wprowadzono je
przed iniekejg antygenu (14). Kaklamanis i
Pawlatos (65) stwierdzieli u SZCZUréw po wpro-
wadzeniu M. arthritidis hamowanie transfor-
macji limfocytéw, a takze supresje wytwarza-
nia przeciwcial przeciwko bakteriofagowi ¢ 5.
Bioragc pod uwage fakt, ze bakteriofag ¢ 5
jest antygenem grasiczozaleznym (74) brak od-
powiedzi ze strony limfocytow przemawiatby
za odzialywaniem mikoplazm na limfocyty T.
Autorzy sadza, ze mikoplazmy moga interfe-
rowa¢ w przerabianiu antygenu przez makro-
fagi i w ten sposéb utrudniaé proces stymulacji
limfocytéw T; nie wykluczajg réwniez mozli-
wosci blokowania przez mikoplazmy specyficz-
nych receptoréw na powierzchni komérek wraz-
liwych na dzialanie antygenu.
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Candida albicans

Podobnie jak bakterie, tak i pewne grzyby
zasiedlajace blony $luzowe przewodu pokarmo-
wego, ukladu rozrodezego czy oddechowego
normalnych osobnikéw, nie sa obojetne dla zja-
wisk immunologicznych, zachodzacych w ma-
kroorganizmie. Segal i wsp. (113) oraz Vardi-
non (130) wykazali, ze doswiadezalna infekcja
C. glbicans u myszy i $winek morskich hamo-
wala cze§ciowo odpowiedZ immunologiczna za-
kazonych zwierzat, a dotyczylo to glownie re-
akeji na antygeny T-zaleine. Supresja  byla
silniejsza i trwata dluzej, gdy iniekeja grzyba
wyprzedala 3—17 dni pedanie antygenu. Osla-
bienie odpowiedzi zaréwno komérkowej, jak i
humoralnej jako rezultat dziatania C. albicans
obserwowalo wielu innych autorow (16, 61,
106, 107, 108), przy czym wydaje sie, ze glow-
na przyczyna tego zjawiska byt ujemny wplyw
grzyba na uklad limfocytarny. Stwierdzono bo-
wiem znaczny spadek liczhy limfocytow we
krwi, pojawienie sie ich form atypowych (73),
a takze obnizenie ciezaru §ledziony i wezlow
chlonnych w poréwnaniu do masy tych narza-
déw u zwierzat kontrolnych (61, 113). Supre-
syjne wlasciwoéei cechowaly takze metabolity
i"w mniejszym stopniu ekstrakty plazmatyezne
C. albicans (112). Metabolity C. albicans peda-
wane $winkom morskim przed erytrocytami
wywotaly silniejszy spadek zdolnoéei tworzenia
rozetek (RF) z makrofagami otrzewnowymi, niz
woéwezas, gdy podawano je roéwnoczesnie z an-
tygenem. Obnizaly réwniez miano przeciwcial
okreflane odczynem zahamowania hemagluty-
nacji. Biorgce pod uwage, ze podobne wyniki
uzyskano z zywymi zarazkami, nasuwa sie
przypuszczenie o identycznosci skladnika za-
wartego w ekstrakcie metabolicznym 1 czyn-
nika supresyinego wydzielanego przez Zywy
sarazek podezas infekeji. O czynniku takim,
wykrywanym w surowicy pacjentéw z chro-
niczna kandydoza donie§li Peterson i wsp. (92)
oraz Fischer i wsp. (44), przy czym ten ostatni
sugeruie, ze jest nim mannan — gléwny sklad-
nik polisacharydowy Sciany komérkowej. Przy-
toczone obserwacie moga w pewnej mierze u-
zasadniaé orzyczyne infekeji bakteryinych i
pierwotniakowych wepblistnieiacych czesto z
sakazeniami drozdzakowymi. Nieliczne donie-
sienia wskazuja na stymulacyine oddziatvwa-
nie C. albicans na uklad siateczkowo-§rédhlon-
kowy (17) lub nowotworohdicza aktywnos¢ ma-
-rofagbw otrzewnowych (133).

Aflatoksyny

Spoéréd wielu toksyn pochodzenia biologicz-
nego stosunkowo dobrze poznang grupe sta-
nowia aflatoksyny — produkty metabolizmu
gltéwnie grzybéw rodzaju Aspergillus. Supre-
syiny efekt aflatoksyny B, dotyczy przede
wszystkim systemu kemérkowego, przy czym
obeimuje zaréwno funkcje limfocytéw, jak i fa-

gocytéw. U indykoéw po konsumpcji 0,5 mg/kg
aflatoksyny B; obserwuje sie inwolucje grasi-
cy (191), a u $winek morskich traktowanych
codziennie przez 3—b5 tygodni dawka 0,035 mg
toksyny — depresje nadwrazliwoéci péznej 1
redukcje aktywnosci limfokin (98, 99). Limfo-
cyty zaréwno ludzkie (109), jak i bydlece (93)
w znacznym stopniu iraca pod wplywem afla-
toksyny zdolno$¢ do odpowiedzi na fitchema-
glutynine, Badania pluenych i surowiczych
makrofagéw pochodzacych od kerdlikow otrzy-
muijacych w diecie aflatoksyne wskazuja na
istotny spadek odsetka komoérek partycypuja-
eych w fagocylozie zarodnikéw Aspergillus fu-
migatus (105). Przypuszcza sie, ze toksyna dzia-
lajgc na blony lizosomalne powoduje uwalnia-
nie enzyméw, ktére niszcza lub uszkadzaja fa-
goeyty (102). Konsumpeja umiarkowanych da-
welk aflatoksyny nie wplywa w istoiny sposéb
na ilogé i jakosé krazaeych przeciwcial, Wyzsze
dawki wywolujac hipoplazje torebki Fabrycju-
sza (120) opézniaja u drobiu proces wytwarza-
nia immunoglobulin (20, 46) lub powoduja ich
spadek, zwlaszcza klasy G i A (49, 127). Afla-
toksyna obniza takie sprawnoéé nieswoistych
czynnikéw humoralnych utrudniajge produk-
cje interieronu (100) i proces aktywacji dopel-
niacza (104, 123). Ten immunodepresyjny
wplyw aflatoksyny na swoiste i nieswoiste m=-
chanizmy obronne zwieksza w istotny spos6b
predyspozycje organizméw na infekecje min.
kandydoze (53, 114), kokcydioze (39, 1486), sal-
moneloze (20—117), fascioloze (40). Rowniez
sam zarazek wydaje sie wywieraé¢ immunosu-
presyjne drialanie; stwierdzono bowiem m.in.
u pséw z aspergilozg gérnych drég oddecho-
wych wyraznie obnizong odpowiedz limfocytoéw
na mitogeny (5).

Wirusy

Pomimo bardzo szybkiego rozwoju wiruso-
logii, zwlaszcza w ostatnich dwéch dekadach
naszego wieku, nicliczni tylko hadacze zajmu-
ja sie zagadnieniami oddzialywania wiruséw na
procesy odpornosciowe. Stosunkowo najlepiej
zagadnienie to poznano przy schorzeniach no-
wotworowych. Na skutek reakeji zachodzgc 2]
pomiedzy wirionami a komérka dochodzi do
zmian wlasciwoéci blony komérkowej, spowo-
dowanych synteza bialek wirusowych i gliko-
proteidéw (116). W wyniku tego komérka no-
wolworowo zmieniona i zakazona wirusem sta-
je sie obca dla ustroju. ktory uruchamia sy-
stern obronny (gléwnie komérkowy) majacy na
celu jej usunigcie. W takiej sytuacji wirus
dziata jakby adiuwancyjnie utrudniajac wzrost
przeszezepialnych nowotworéw (63, 71, 141).
Czebciej jednak zakazenie wirusem wplywa u-
jemnie na system immunologiczny. Johnson 1
Muscoplat (62) stwierdzili, ze zakazenie cielat
wirusem biegunki i choroby bion §luzowych
bydla powodowalo spadek reaktywno$ci ich
limfocytéw w stosunku do mitogenow. Podobne
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obserwacje poczynili Rowls (103) u noworod-
kéw z wrodzong rézyczka, Oldstone (88) u my-
szy chronicznie zakazonych wirusem LCM (lim-
focytarne zapalenie opon i splotéw naczyniéw-
kowych), a Perryman i wsp. (97) u norek chro-
nicznie zakazonych wirusem choroby aleuckiej.
Supresyjne dzialanie wirusa na proces wytwa-
rzania przeciweial wykazano u myszy zainfe-
kowanych wirusem LCM, wirusem dehydro-
genazy mlekowej oraz u dzieci z wrodzong
rozyczkg (144). Atenuowany wirus pomoru
$win, wprowadzony do hodowli tkanki tcha-
wicy $win, obnizal o 58% aktywnos$é bakterio-
bbjczg tkanki w stosunku do Pasteurella mul-
tocida (55).

Obnizong reaktywno$é komoérek $ledziony w
stosunku do PHA oraz zahamowang odpowied#
komérkowa, wyrazona brakiem reakcji alergicz-
nej typu poinego, wykazywaly myszy szczepio-
ne wirusem krowianki. Supresje tego rodzaju
mozna bylo przenie$¢ z dawcy na biorce za
pomocg komoérek £ledziony. Analogiczng supre-
sje alergii pdinej obserwowal Tughes (126) u
dzieci poddanych wakeynacji wirusem kro-
wianki. Jednodniowe piskleta inokulowane wi-
rusem reticuloendoteliozy, a nastepnie szczepem
B; lub TCND wirusa rzekomego pomoru dro-
biu, nie wytwarzaly przeciwcial przeciwko wi-
rusowi NDV, a proces chorobowy ulegal wy-
dluzeniu; odsetek ptakéw padlych z ostrymi
objawami ze strony ukladu oddechowego lub
nerwowego byl wyZszy, niz w grupach kon-
trolnych traktowanych tylko szczepem B, lub
TCND (148). Gardner i Kung (47) zakazajac
myszki biale wirusem influenzy lgcznie z gron-
kowcem zlocistym wykazali dluzsze utrzymy-
wanie sig w plucach bakterii oraz stanu zapal-
nego z nasilong infiltracjg limfocytarna, niz w
grupach kontrolnych. Liczba komérek limfo-
cytarnych okazala sie znacznie nizsza u zwie-
rzat zakazonych wirusem i gronkowcem, niz u
myszek, ktérym podano jedynie bakterie. U
cielgt zakazonych réwnocze$nie wirusem parain-
fluenzy PI-3 i P. multorida, a nastepnie pod-
danych stresowi zimna, zaobserwowano wy-
stepowanie choroby z objawami ciezkiego za-
palenia pluc. Natomiast zwierzeta zakazone tyl-
ko wirusem lub tylko P. multocida wykazywa-
ly jedynie lekkie objawy chorobowe (64). Moz-
na wiec przyjaé, ze zakazenie wirusowe ultatwia
prawdopodobnie rozwéj zarazka warunkowo
chorobotwérezego glownie poprzez supresje u-
kiadu immunologicznego.

Ostatnio coraz intensywniej prowadzone ba-
dania nad immunologicznym dzialaniem po-
szezegblnych  komponentow drobnoustrojow
zmierzaja do uzyskania nowych preparatéw o
wlasciwosciach adiuwancyjnch badz supresyj«
nych. Szereg takich potencjalnych substancii
otrzymano w postaci wysoce oczyszczonej, co
umozliwia ich standaryzacje i dokladne prze-
badanie pod wzgledem farmakologiczym. Wy-
daje sig, ze juz w niedalekiej przyszloseci nie
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ktére z nich znajdg praktyczne zastosowanie
przy produkeji szezepionek, jako preparaty
wzmagajgce swoisty odpornosdé, a takze przy
leczeniu pewnych choréb przewleklych, przede
wszystkim nowotworowych, jako preparaty im-
munomodulacyjne, korygujace spaczong kon-
trole immunologiczng makroorganizmu. Nieza-
leznie od tego niektére z nich moga byé wy-
korzystane jako immunosupresory, co ma o-
gromne znaczenie w chirurgii transplantacyj-
nej, tym bardziej, ze dzialanie farmakologiczne
wykazujg w bardzo niskich dawkach.
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DEEM D. A, WHITLOCK R. H.: Cysty neriowe 1
krowy Zz cbjawamij utraty laknienia, hypokalcemia i
bolesnoscia brzucha. (Renal cysis in a cow with ano-
rexia, hypocalcemia and abdominal pain), Cornell
Vet. 72, 36—42, 1982 (1).

U krowy rasy holsztynsko-iryzyjskiej w wieku 10
lat wyst pila utrata laknienia, goraczka na 2 tygod-
nie przed wycieleniem. Chore zwierze bardzo czesto
przyjmowalo pozycie lezgeq. Poziom wapnia w pla-
7mie obnizyl sie bardzo wyraZnie (4,8 mg/dl), zas$
poziom potasu byi ponizej normy (3,0 mEqg/l). R6-
wnoczeénie wystapilo zapalenie pluc i zapalenie gru-
¢zotu mlekowego, a po indukowanym dinoprostem po-
rodzie zapalenie macicy. Laparatomia przeprowadzona
w lewym dole slabiznowym wykazala silne powiek-
szenie prawej nerki spowodowane obecnoscia dwoch
pojedynczych cyst. Po usunieciu cyst zwierze po-
wrocilo do zdrowia. &
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