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Instytut Cl-ralób zalśażnych i Inwazyjnych Wydziału weterynaTyjnego AIt,
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Lizozym (E.C.3.2.1.17) jest przykładem
białka używanego szczególnie często w bada-
niach imrnunologicznych. Oczyszczone prepa-

nokionalnych (16, 56, 57, 58).
Badania imnrunochemiczne prowadzone z

użyciem lizozymu jako wzorca dostarczyły wie-

Iu informacji odnośnie struktury antygenowej
białek globularnych, ptzyczyniły się też do
Iepszego scharakteryzowania lizozymu. Mimo
Iicznych prac dotyczących budowy antygenowej
Iizozyml, otrzymane do tej pory wyniki są
jeszcze niekompletne. Atassi i wsp. (9-12) na
podst kompleksov,rych badań z chemicznie
zmod wanym lizozymem jaja kury, frag-
mentami enzymu natywnego oraz. ich synte-
tycznymi analogami wykazali istnienie w cząs-
teczce tego białka trzech miejsc immunologicz-
nie czynnych (I, II, III) (ryc. 1). Według
autorów miejsca antygenowe zawierają j
nie 16 reszt aminokwasów, a mimo to wiążą
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r,vana ro].a pcszczególnJ/ch reszt aminokrvasór,v
\Ą, t\i,oizeniu svrois'lości tego antygenu (tr, 16,
27, ó,ł , 60).

Obiecuiące, c}:oć vlvrnagające lrontynuac ji
są irnmunologiczne badanie porównav"cze liza-
zymów pochcdzącyah z różmych źródeł. Uzys-
kane ,wyniki są bardzo polnocne plzy ocenie
heterogenności lizozymu, ponadto dosiarczają
ścisłych dani,,ch na ternat drogi ewolucvjnej
tego enzyrnu, jak równiez ewoiucji poró"wnywa-
n;-clr gatunkóiv. Szczególrrie przydatna w tym
względzie okazała slę teclrnika $'iązania dopeł-
niacza ora,z test precypitacyjny wg Ouchter-
loiry'egc. Są to metody bardzo czułe w sto-
sunklł do nie,"vielkich zmian w strukturze an|ty-
genowej i służą do. poróvlnania białek ortolo-

49, 53). lVykazanie przez wielu autorów istnie-
nia ścisi.ej korelacji między zróżnicowaniem im-
nrunologicznym ptasic7l iizozymów i sekwenc ją
anrinokrvasów rrr cząstełzka.ch sprawiło, że oba
icsl;lr znaiazły szeroxie zastoso-wanie w bada-
niacir poró,wna-rvczyc]l tych białek (5, 6, 'I , 25,
30, 31, 3i, 4i, 4B). Cstatnio Gavilanes i wsp.
(2j,) -*ykazali ró-łnjez vrspółzależność międzv
r,ł.-1sŁępovlanieir-l leeikcji ltrz3,zowych w testach
seloiogicznyłh, seklrrcncją aniinik,uvasów i kon-
forinatją Fo;iÓ-rłnvłiiailych 1izozymów ptakórv
i3o_c. tabeia), Lane te.rą,skazlrją na mozliwośó
lrL,!g;IclY3-]1ego rł,czeŚtrie j (6, B, 20, 30, 49, 64,

t
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Ęył. 1_, Selirrencja gilinok.,llascwa lizozl,rnu z 'oiałka jaja lrurze;o ,;n!az z ap;inokwasanriwłączonynriwnriejsca
antygeno:ve

pqtio-.,.leiriu (B, 20, 30, 31, 33, 37, 51) (ryc. 1).
Znaczną rolę pętli ,rv antygenowości lizozymu
potwierciziły bada.nia prowacl.zone ptzez Dar-
siey'a i Reesa {76) z u"życiem przecir,,uciał mono-
klorralrr)rc1,1. Uczeni ci stwierdzili, że lv ol"lrębie
iego iegj,onu, określanego rłlcześniej jako jedno
rnie jsc cl an-t;,gelrcu,e, istnie j ą plzyna j rnnie1 tr zy
i:óżne, nakłaciające się epitopy. Iia łvie].odeter-
irinantciłly nrociei sir"u}<tury aniygenowej czą,
steczki lizozyniu -"r",skazujĘ ró,*vnież wyniki
uzyskaire Qrr,łz innych autorólv (2, 14, L7, 26,
5'i, 58, 59). Srigerują cne pcrraCto, ze potencjal-
nie imrnu_nogenna jesi caia cząsieczka_ llzozy-
't{:1,-Ł araz, ze posiada o1ia szel-eg zeŁ,ran;vch tol:o
graficznie eiritopów, rozl]ozrlawarrych u lego sa-
inego g oS ljo d, a_r z a ptzłz pclsz czegóiri e glupy pl,Z e-
ci.w ciał uionck1 onainych " Ukorono.,izanieir.'nad a.p
prowadzcnych ci,:ec*ie w 1łiil,,u iilst5ltuc jacil
ilauko"ł5rch na ś,,viecie jest olrzymanj,e vr sta-
,lie i.;rystalicznyn:, różn;;ch {tj. homciogicznych,
heteroclityczn-)rch oraz heŁeroiogicznych) kcm-
pleksółv fragł:lentl: Fab pr-zeci.,vciała lllonok]o-
nalnego cila iizozynlu izoiowanego z i:iałka ia-
ja ptakór1,1 (2. 3, 23, żó, 36, 57, 58), Poznano
szcze§Óły budo,ł-v 1,;-ch i,;onipleksóv"., ar:az za-
clroctzące ,r nlc}r ieakrje nriędzy irniygenern
a przeci."r,zcla_lenl (i_. 2, 3, 60, GL\. Zasaczątirovi;a-
ne zosta"ły t;ż i:+zie§łe 

-cad:rnia, Cotycząc., intr;r-
eke ji ko,inĆ:lĘ31,17 "1rcŁr i cząs'ieczko*.I/,vch organiz-
mu lia podany 1nizozlvm (4, 13, t4, Ą3, 4ą, 63).
Do ch,,viii obecnej rrie została jednalr sprecyzo-
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Tab. 1. Porórvnanie właściv.lości
z białka

strukturalnych i in;-nrrnclogicznych zlanych form lizozynru typu c
jaja piaków (wg 2l, 28, 29, 31, 32, 33, 37, 47,50)

Grupa taksonomiczna Indeks
ztóżnicowa-

nia
struktury
przestrzen-

neJ

Rodzina preedsta,łiciel

zróżnicovla-
nle

sekwencji
arrrinok.1,1a-
sóww%

Ociległość
immunologi-

Krzyżc,łe
reakcjs

irnnrunoIt-:gi-
czne w ło

Kuraki 1,,ct)

1,00

].,00

0

3,1

3,1

5,4
4,7

0,0

0

6,6

18,0

'9 
al

2B,D

26,0

180

8s
u].
al

nb

1,04
1,0§
1,1B

1,09

'_ Kur banki,,lra
_. Przepiór kalifor-

nijski
- Przepiór wirgiń-

ski
- Indyk pólnocno-

amerykański

- Przepiórka

- Bażant łolvny

- Periiczka z\^ryczaJ-
na

- Guan meksykań-
ski

- Kaczka krzyżó,xka

- Pekin 1

- Fekin 2, 3

- Kaki III

- Kaki II

20,9 I27,0

L,4źJ
1,48
1,54
1,61

67,0
66,0
64,0
68,0

nO Szcżegółowa an9]iza budowy cZąSteCZki tego
€nz3l6ri Ws}razuje na bardzo duze, większe niz
pTze\"1idy\^7ano Zróżnico\i/anie, ZaIÓwnO Sekwen-
cji arł-ino}<v..,asów, jak i struktury przestrzen-
nej tego białka w poló-wnaniu do inaych zna-
nych f orrn lizozyn:lr k-riał},s" jaja pta}rów (2]-,

40, 4!, 42, 54, 55). Przv poĘocy rl_ityl\o\H:.rch

metocl immunologicznych (v",iązania dopełnia*

kowicie orlirrienne in:rmunologicznie (b, 'ł}. Przy
pomOcy inetody -łiązi:nia clopełniacza olł.z inr-
munodyfuzji wykryto występovla,nie gęsiego
lizozynru równiez r_t innych, noza gęsią, ptakóv/
i52). Por,órvnĄwczl. analiza clrvócłl najle,oiej po-
znanyc}r lizozyrnó,ł typu g, tj. enzyinu wystę-
nującego u g..si el*łleńskiej olaz łabędr"is czar,-
ni]go, ,.,vyi,:azałł., Że są oil. zbiiiane .q,iruktu-r"a1-
nie (63; oraz ident;rczn; ant--,,-gencl..",7c {?}. istnieją
SU g eStie o 1,11 \I§t ęp,Jv/aniu gęsi e go iy 1_-,,; trlzazy tnu
lórl,,nież u innych krq1o";ió-+r (i8, 52), jednax-

16,3
17,7
17,B
17,1

49,0
nb
nb
q1

objaśnicnia: nb - nie badano.

66) wykorzystania rnetod immunologicznych
do wykryu/ania lóżnic w stlukturze piel\^/szo-

zała istnienie ich icowania (po::.

tabeia), które zal poszczególne
Itzozymy
góInie d
immuno1
nywania
jaja poszczególnych kuraków z etzymem izolo-
v/anvm z jaja glrana meksykańskiego (tab, 1).

Natomj,ast zupełnie odmienny antygenow-o
(całkowit5, brak reakcji krzvzowyc}, w teście
Ouchter , okazał się 1izoz3zm białka jaja
gcłębia (52). Przeprov/adzona niedav.r-

325



Nr6 MEDYCYNA WETERYNARYJNA Rok XLV

że brak jest na to dowodów immunologicznych.
Do kurzego typu Lizozymu (c) zostały zali-

czone na podstwie właściwości molekularnych
i katalitycznych również białka obecne ił, tkan-
kach i płynach ustrojowych innych kręgow-
ców i bezkręgowców (22,34,3B): Przeprowadzo-
n a analiz a porórx,n aw c za ty ch lizozyrnów dost ar-
czyła danych o znacznym zróżnicowaniu budo-
wv ich częsteczek, zgodnie z rozbieżnością fi-
logenetyczną porównywanych organizmów (21,
40, 4I, 42, 63). Niezależnie jednak od cech róż-
nicujących poszczególne białka stłvierdzono wy-
stępowanie wspólnych obszarów strukturalnych
które warunkują zbliżoną aktywność enzyma-
tyczną znanych 7izozymów c (21,, 63). Jednak-
że niewiele jest prac poświęconych właściwoś-
ciom immunologicznym lizozymów pochodzą-
cych z innych, poza ptakami, żródeŁ. Jolles
i wsp. (35) podczas hadania lizozymów żołądka
u 9 gatunków ssaków stwierdzili obecność
krzyżowych reakcji w teście immunodyfuzji,
zgodnych z odległością filogenetyczną porówny-
wanych zwietząt oraz występującym u nich
typem trawienia. Natomiast dość osobliwe ztóż-
nicowanie antygenowe lizozymów występują-
cych u innych ssaków wykazała grupa Wil'Śona
(25, 66), Uczeni ci podczas analizy enzymów
występujących u 19 gatunków rzędu naczeI-
nych odkryli istnienie ścisłego pokrewieństwa
immunologicznego w przypadku lizozymów czło-
wieka i szympansa oraz człowieka i orangu-
tana, jak również występowanie bardzo sła-
bych reakcji krzyzowych między lizozymami
człowieka i innych badanych małp, z goTy-
lem włącznie (25, 66). Interpretacja uzyska-
nych wyników jest bardzo trudna ze względu
na brak oczyszczonych preparatów dla więk-
szości porównywanych enzymów (z wyjątkiem
lizozymll izolowanego z mleka kobiety, moczu
Iudzi chorych na białaczkę oraz rnleka pawia-
na), jak również nieznane do dziś szczegóły bu-
dowy. ich częsteczek Powyższe dane nie mogą
negować konstrukcji ustalonego drzewa rodo-
wego naczelnych, iednakże pozwoliły one usia-

, lić przeciętną szybkość ewolucji lizozytnu u
tych ssaków (34) otaz są dodatkowym (poza
ptakami) dowodem, ze metody immunologiczne
dostarczają dokładniejszych danych niż meto-
dy morfołogiczne.

Istnieją informacje o występowaniu form
molekularnych |izozymu u tych samych ga-
tunków ssaków (3B), jednakże właściwości im-

. munologiczne określono jedynie w przypadku
trzech odmian lizozymu otrzymanego z żołąd,-
ka bydła (35) oraz 2 izozymów lizozymu (P i M)
izolowanych z różnycŁt tkanek pochodzących
z 24 gatunków gryzoni (24). Przeprowadzone
analizy porównawcze w obu przypadkach wy-
kazały istnienie zróżnicowania antygenorlrego
badanych enzymów oraz pozwoliły zaliczyć
je do typu c lizozymll (24, 35).

Ukazały się nieliczne prace dokonujące
szczegółowej, porównawczej analizy immuno-
logicznej ilizozymów izolowanych z różnych
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źródeł, a opublikowane wyniki są często kon-
trowersyjne. Większość badaczy nie wykazała
istnienia związków immunologicznych w sto-
sowanych rutynowo testach, podczas badania
Iizozymóvł bardzo odległych rv skali ewolu--
cyjnej, takich jak: \izozym występujący u ku-
ry i człowieka (6, 45, 48,49), kury i szczlra
(53), kury i bezkręgowców (53), różnych pta-
ków i pawiana (53) oTaz człowieka, szczuTa
i bezkręgowców (53). Porówf,Lawcza, iinmuno-
logiczna analiza 2 lizozymów mleka (kobiety
oraz krorvy) i białka jaja kul,y przeproł,radzolra
przez Eitenmillera i wsp. (19) wvkazała istnie-
nie pokrewieństwa antygenowego obu lizozy-
mór,r mleka oTaz brak związków immunolo-
gicznych tych białek z lizozyrnem jaja lrury.
Równiez żadne z otrzymanvch przeciwciał mo-
nok}onalnych dla lizozymu, jaja kurzego nie
vriąże lizozymu z mleka ludzkiego (1, 26).
Wszystkie te dane potwierdzają znaną prawid-
łowość zanikania krzyżovłvclt reakcji w odczy-
nach serologicznych podczas poróu,nywania
białek globularnych, różniących się znacznie
(ponad 30%) sekwencją aminokwasów (l4, 15,
48, 49, 53). Niekiedy jednak obserwotĄ,ano re-
akcje krzyżowe występujące podczas porów-
nywania lizozymóvł występujących w jajach
ptaków z lizozymem pochodzącym z mleka ko-
biety (39, 53). Wykazano również częściową
identyczność antygenową lizozymów otrzyma-
nych z białka jaja ptaków oraz hemolimfy
owadów (2B, 46). Na istnienie pokrervieństw
antygenowych znanych odmian lizozymu wy-
stępujących u ptaków i enzymu izołowanego
z rnleka kobiety wskazują też wyniki badań
z ls,życiem przeciwciał monoklonalnych (16).

Analizie molekularnej i katalitycznej pod-
dano również lizołyrn izolowany z Escherżchia
coli zakażonej fagiem T4 (typ fagolvy Iizozy-
mu.), enzym obecny w tkankach niektórych roś-
Iin (typ roślinny) oraz stwierdzony u grzybów
z rodziny Chalaropsźs (typ ch) (3B). W zadnym
przypadku nie określono jednak właściwości
antygenowych tych białek. Analizy immuno-
logicznej oTaz dokładnej klasyfikacji wyma-
gają tez enzymy podobne do lizozyrnu typu c
i występujące w innych, niż wymieniono, or-
ganizmach.
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Wirusowe ronienie kloczy irhinopneumonilis equoiurn w świelle
nowego podziołu herpeswirusów koni
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W latach trzydziestych bieżącego stulecia
zaobserwowano, że poronienie klaczy może to-
warzyszyć ostrej, wirusowej chorobie dróg od-
dechowych, nazywanej wtedy influenzą. Wkrót-
c tym mylono
d ą przez myk-
s o określenie

. influenza oraz drugą, nazwaną rhźnopneumo-
ni,tźs equorum albo wirusowe ronienie klaczy
(13). Jej czynnik etiologiczny określony został
jako herpeswirus koni typ 1. Choroba ta, obok
influenzy, nalezy po dziś dzień do najczĘstszych
infekcji wirusowych koni. Występuje na całym

,świecie, jest również poważnym problemem
w naszym kraju (37). Straty jakie wywołuje
rvynikają z poronień oraz schorzeń dróg od-
dechowych. Poza tym choroba powodować może
śmiertelność nowo narodzonych źrebiąt (2l),
a także przebiegać z ciężkimi zaburzeniami ner-
wowymi. W ostatnich latach obserwuje się w

wielu krajach wzrastającą neuropatogenność
herpeswirusów koni. Przejawia się ona stosun-
kowo licznymi ogniskami zachorowań z obja*
lvami nerwowymi o ciężkim, śmiertelnym prze-
biegu (2, B).

Mimo licznych badań wiele aspektów epi-
zootiologii choroby określanej jako rhżnopneu-
monitżs equorum było niejasnych. Trudne do
wytłumaczenia były wielokrotnie opisywane
niepomyślne próby wywołania poronienia u, jak
się spodziewano, wrażliwych klaczy przez za-
każenie zjadliwym wirusem (5, 20, 25).,Tak sa-
mo brak było odpowiedzi na pvtanie, dlaczego
w niektórych ogniskach choroby roniły tylko
pojedyncze klacze, a lv innych - kilkadziesiąt
procent. Ponadto wbrew powszechnej opinii
o wzajemnym zakażaniu się klaczy i źrebiąt
(14) wielokrotnie ohserłvowano ogniska, w któ-
rych chorovzały wyłącznie klacze lub źrebięta.
Pytano też, czy frma nerwowa wynika z za-
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