
74 Medycyna Wet. 47 (1) 1991

Slon olergii luberkulinowei i obecność przeciwcioł reoguiqcych
z onlygenem Tuberculognosl u kur zokozonych

My". ovium lub prqlkomi olypowymi

PTacownia Immunologii Gruźlicy 1nstytutu weterynarii,
Al. Partyzantó\ir 5?, 20-100 Pulawy

Summary

Hypersensitivity to tuberculin and the prcsence of specific
antibodies in hens infected with M. avium or atypical fast
acid bacilli

Tt was found that in hens naturally infected with Myco-
bacterium avitrrn the state o,f hypersensitivity and the
prese,nce of antibodies reactiłrg with Tuberculognost antigen
could range in the course of the disease. It co,uld fluctuate
frorn negative restrlts in one test to distincly positive in the
second test. He,rrs artificiałly infected with M. aviurn dis-
piayed during a period abo,ut 30 weeks a stro,rrg hypersensi-
tivity to tuberculiin while there was no agglutinins in some
of the birds or their presence was o,nly tra,nsient. It was
proved thait M. kansasi and M. intracell,i.rlare could induce
i,n hens the state of hypersensitivity to tuberculin and the
presence of specific antibodies during a period up to 28
weeks.

W pracy poprzedniej (13) wyk,azano, że u kur i ba-
żantów badanych na gruźIi,cę stwierdza się często brak
zgo,dności między wynikarni testu tuberkulinowego
i próby szybkiej aglutynacji płytowej ze śwteżą kroplą
krwi. Równoczesne stosowanie obu testów zlviększa od-
setek wykrywalności ptaków chorych na gruźlicę, ale
ujawnia też więcej osoIbnikow reagujących nieswoiście
(I, 2, 4, 6, t0).

Celem niniejszej pracy było p,rześledzenie stanu aler-
gii tuberkuLlinowej oraz występowania we krwi aglu-
tynin reagujących z antygenem Tuberculognost u kur
zakażonych zjadliwlT n szczepem Mgc. auium w warun-
kach nat,uralnyo}r i sztrucznie otraz u ku,r, któr po-
dano różne gatunki prątków atypowych.

MAREK LIPIEC, ARTUR CEGIELSKI

Materriał i metody

Wykonano 3 ,doświadc,zenia. Doświadclzenie 1 przeprowa-
dzono na 21 k,urac,h ralsy asila w wieku 12 miesięcy. Kury
,te zos,tały wyselekcjorroNti/ane na podstawie wyników testów
tuberkui.dnowego i aglutynacyjnego, ze stada gos,podarstwa
przyzagrodowego, jako zaka,żome Myc. aui,um. Ptaki o,bjęte
tym doświadczendem nie sta,nowiły qTupy jednorodnej pod
względem reakc ji na sńosowarre testy: 10 kur reagowało
dcdatnio w olb,u tesrtach, 5 reagowało tylko na tuberkulinę
i 6 tylko w próbie płytowej. Okres badań wynosił 80 ty-
godni. więksrzość p,taków padła p,rzed zakończeniem doś-
wiadcze:ia. Doświa,dclzenie 2 o,bjęło 16 kur tej samej rasy
w wieku 3 mdesięcy. Zar.ażomo je sztucznie zjadLiwym szcze-
pern Mgc. al:żum TB ser. 2. W do,świadczeniu 3 cl,wanaście
kogtrtów ;tej sarnej rasy w wieku podzielono ,rra 4 grupy
po 3 p aki i ,,zakażano" je następującymi szczepami prątków
atypowych: grulpa I - Mac. kansasi, II - Myc. aquae,
IIl - Muc. źntracellulare ser. 8, IY - Myc. Jortuitum.

Prątki podawaino p,takorn do,rnięśrri,owo, w ilości 1 mg
półsuchej masy rnło,dej hodowli na podłożu Lówensteina-
-Jełrsena, zawieszonej w 1 m1 no,ztworu fizjologicznego NaCl"
Szczepy prątków użyte do zakażenia pochodziły z kolekcji
szczepów Insitytu,tu We,terył-rarii w Puławach.

Wszystkie ptaki polddawa,no okresowynr badan,io,m aler-
gicznym i sero,logicznym. Sta,r. alergii trriberkulinowej bada-
no testem śródskór,nyrn, wstrzyk,ując do dzwonka p aka
0,1 mł t,uberkułiny PPD ptasiiej. Wyniki próby odczytano
po 48 godzinach i oceniono nas,tępująco: ł - lekki obreęk
dzwoaka, ++ - zn'aczr'y oibrzęk dzwonka, t*i - bar-
dzo silny o,brzęk dzwonka i przestrze,ni międzyżuchwowej.
Ptaki w doświa,dczeniu 1 i 3 ba,d.a,no co 10 tygo,dni, a w doś-
wiadczeriiu 2 (zakażemie slztuc,zne Myc. auium) co ? tygodni.
Czas trwania doświadczenia 2 wynosił 20 tygodni, a 3-go
30 tygo,dni. Tes szybkie j agltrtynac ji pły,towe j ze świeżą
kropJą krwi wykonynvano c,o 7 dni, używając antygerru
Tuberc,ulognost produkcj,i,,Biowet". Wyniki ocerriono nas-
tępująco: dro;bne aglu,ty,naty pojawiające się na brzegach
zagłębienia pły,ty w ciągu 3 rninut ,ckreś,lono jarko t, drob-
no- 1ub gruboziarnistą agluty,nac ję występu jącą w całe j

Tab. 1. Stopień nasilenia reakcji w próbie tuberkulinowej i aglutynacyjnej u 21 kur zakażonych Mgc. auium, w wa-
runkach naturalnych
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kropli krwń ocenjoro, jako -l-*, a bard,zo szybkle pojawie. kulinę przez cały okres doświadczenia. W próbie pły-nie sdę agl,uity,rra,tów ownaczor'o +++.
ptaki padłe 1ub zabi,te ęlo zakończelriu doświadczenia ba- towej stwierdzano u tYch Ptaków na ogół dodatnie re-

darro se}icyjrie i bakterioiogicznie wg przyjętych ,"""J riil. akcje, ,choĆ okresowo olbserwowano także o,dczyny ujem-
ne. U wszystkich 21 ptaków badaniem ."ńyi.r5,* i bak-

Wyniki i ornówienie teriologicznym potwierdzono infekcję Muc. aoium.
Nieco inne wyniki uzyskano w doświadczeniu 2 (tab-

Wyni,ki zestawione w tab. 1 wskazują, że stopień 2). Wszystkie kury zakażone sztucznie MEc. aużum re-nasilenia reakcji w prÓ,bach i agluty- agowały silnie na tuberkulinę ptasią. Silny s alergii
nacYjnej u Ptaków objętych l był róż- tuberkulino\Mej utrzymywał siĘ ,, ".r"""rr-"1 kszościny. Znaczna częśc ptaków reagowało
silnie w obu testach w czasie całego okresu obserwacji.
U części ptaków l(k.ury nr 10-15) obserwowano ob-
niżenie się lutb zanik stanu alergii tuberkulinolvej, na-
tomiast pojawiły się okresowo aglutyniny reagujące
w różnym stopniu z antygenem TubercuLlognost. Spoś-
ród 5 ptaków (nr 16-21) nie reagujących w pierwszym
badaniu na tu,berkulinę, a reagujących silnie w odczy-
nie aglutynacyjnym, u trzech (nr 1B-20) wystąpiła
si).na alergia dopiero w końcowej fazie doświa,dczenia,
a u jednego (nr 21) nie stwierdzono odczynów na tuber-

Tab. 2. Stopień nasilenia reakcji w próbie aglutynaeyjnej i tuberkulinowej u kur zakażonych sztuczni e Myc. auiumoraz wyniki badań poubojowych tych ptaków
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Tab, 3, StoPień nasilenia reakcj,i w próbie tuberkulinowej i aglutynacyjnej u ptaków po domięśniowyrn podaniu imprątków atypowych
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14, 15) nie udało się 20 iyg po zakazeniu wyizololvać
prątkorv zarór,vno z narządów wewnętrznych, j"k
i z miejsca iniekcji

Wyniki badań alergicznych i serologicznych kogut-
kórł, zakażonych sztucznie różnymi prątkami atyporł,y-
mi zestar.viono rv tab. 3. Ptaki, ktorym podano Mgc.
katt s,asź reagclvały dośc s,iłnie na tuberkulinę ptasią.
Sta,n alergii tuberkulincwej utrzym)/wał się przez okres
co najrrniej 20 t5lgodni. We krwi ptakór,v tej grupy
strvierdzono przecir,vciała reagujące z antygenem Tuber-
culcgnost. Przeci.wciała te pojarviły się w 4-6 tygcd-
niu po za.każeniu i utrzymywały się przez okres okolo
20 tyg:drii

Kogut<i. ktory.rn pcdano Mgc *orrrłe nie reagorvały
lv żadnej ze stosorł,anych prob. Natcmiast XlIEc. źntra-
celltil.are ser. B wyrvoŁał u zakażcn],rch nim ptakorł, za-
Ic,wnc alergię tuberkulinor,vą o różnym nasileniu, jak
i po arvienie się przeciwciał reagujących z antygenem
Tuberculognost. Slabą reakc ję na tuberklrIinę stwier-
ciz:nc u jednego ptaka (nr 7) w 30 tygr,dniu po zakaże-
niu, a reakcję lv probie aglutynacyjnej (kogut nr B)

lv 28 tygodniu po zakażenitl. Spośród kogutolv ,,zaka-
żonych" Mac Jortużtum dwa ptaki zareagorvały \\-

piel,rvszym badarliu na tuberkulinę ptasią, a reakc je
1ą, probie plytorvej stlvierdzano przez, krótki czas, 1-7
1},gudni po zakażeniu.

\\I badanlach selkcyjnych, mikroskopowych i hodo-
r,r,lanych, ktore l,vykonano po zakończeniu dośrviadcze-
nia. nie strvierdzono żadnych znrian anatomopatologicz-
nych ani obecności prątkow kwasoopornych w- fiarzą-
dach ptakor,v.

Analiza lvyników doświadczenia 1 i 2 wskazuje, że
v,,ystępujĄ dośc znaczne różnice w Teagowaniu na tu-
berkulinę i 1i; probie aglutynacji płytowej u ptakow
zakażonych Mac: a,-użurn \\I warunkach naturalnych
i sztucznie Ptaki, które uległy infekcji p,rątkiem ptasim
w warunkach naturalnych wykazrlją znaczne wahania
zarówno lv nasileniu alergii tuberkulinowej, jak i obec-
ności we krrłri aglutynin reagujących z antygenem Tu-
berculognost. Wiąże się to prawdopodobnie z indywi-
dualną r,vrażliwośc,ią, czy też odpornością poszczegól-
nych ptakow na zakażenie i różnym przebiegiem pro-
cesu gruźliczego.

U wszystkicłr natomiast ptaków zakażo,nych sztucz-
nie '(dośr,viadczenie 2) r,vystąpił silnv stan alergii tuber-
kulinor,vej, ktory utrzymywał się z niel,vielkim lvaha-
niem przez cały okres doświadczenia. Duża darvka
prątków ptasich wprowadzona domięśniorvo nie wy-
wołała jednak tak jednoznacznych reakcji lv próbie
płytowej. Znaczna część ptakow nie zareagowała \\r
,ogole r,v odczynie aglutynacji lub reakcje te pojarł,iły
się okresowo, a ich nasilenie było słabe. NIożna więc
przyjąc, że przy sztucznym zakażeniu kur Mgc ctużum

od,pov",iedź konrórkowa (test tuberkulinowy) jest bar-
dziej miarodajna niż humoralna (proba aglutynacyjrra).

Szereg autorów wykazało, że prątki atypowe m,ogą

być przyczyną do,datnich reakcji rv próbie tuberkulino-
$/ej i aglutynacyjnej (5, 7, B). Wyniki uzyskane w doś-
."rliadczeniu 3 potwierdza ją te opinie. Szczepy Muc,
kansasź i MEc. źntracell,ulare ser. B lvywoły,wały dość
znaczny stan alergii tuberkuli,nowej i obe,cność prze-
eiwciał Teagujących w próbie płytowej. Krótkotrwałe
uczullenie na tuiberkulinę i obecność aglutynin leaglu-
jących z antygenern Tuberculognost wywoływało też
NIgc fartutżtum. Reagujące ptaki nie wykazywały na
sekc ji zmian chorobowych charakterystycznych dla
gruźlicy, ani też nie wyizolowano od, nich żadnych
prątkórv kwasoopornych. Należy więc uznać stwierdzo-

ne odczyny alergiczne i serologiczne jako niesrvoiste.
Tak więc z jednej strony ptaki zakaż:ne łIEc. auiułn

mogą nie reagowac na tuilrerkulinę i w probie agluty-
nacyjnej, z drugiej zaś strony os;bniki uczulcne pr,ąt-
kami atypor,vymi, r.vystępującyrni szerokc lv przyroCzie.
mogą reagolvać dodatnio r,v obu tych testacir

W przeprowadzonych dośr,viadczeniach strvierdzonc
r,viększą stlaŁilncśc pró,by tubelkulinorvej niż testu szyb-
kiej aglutynacji ply'iolvej, szczególnie u ptakorv zaka-
żon5,ch g7fllę7nlę I\Iyc {LDiuTlL. Wartość diagnostyczną
obu prób badali Baskaya i rvsp (1) i uzyskali oClnienne
rv5,niki Stlł,ierdzili oni r,viększą przydatnośó w Iozp]z-
nar.v:rniu grirźlicy kul proby serologiczne j niż testu
ale rqicznego. Fodobne opinie 11,yraziła takze G5tz ,(3)

po baCanitl bażantólv -"v ogrodzie zoolcł-icznyln Uzyska-
ła ona zgodnośc lvyni,kolv agtrutynacji z rvynikami ba-
dania mikroskopolvegr i hoCcrvlanego w 82,1c/o przy-
padkórł,, Sto1l (10) określa natomiast zgoCność łvynikór,i,
badań serc,logicznych z pośmiertnyrni na ?4,50/o. Od-
miennego zdania jest Keyhani (4), podkreślając możli-
lvcść re akcji se,rologicznycłr nalvet u pta,kólv zdror,vych.
Obok lvynikor,v f ałszywie dodatnich, zdaniem tego
autora, należy się liczyć także z lvyrrikarrri fałszywie
ujemnymi, zr,viązanymi z okresorrlym zanikaniem aglu-
tynin rve krrvi ptakow chorych na gruźlicę Zjawisko
to jest sporł,od:r,vane prawdopodcbnie rozpadem nekrc-
tycznych ognisk gruźliczych, r,v trakcie ktorego produk-
ty rozpadu i urvolnione prątki przedostają się do krwio-
biegu blckując sl,voiste przecir,r,ciała (9). Tuboty i Fabian
(],1) przypuszczają, że po zakażeniu ptakólv zjadliwym
szczepem Mgc. auium głowną roJ,ę odgrywa odpowiedź
komórkorł,a. natomiast w przypadku prątkow atypo-
r,l,ych dominuje lv odporviedzi immunologicznej proces
humoralny. Kłrjszczyk (5) i Rozańska (7, B) wykazali
natlmiast. źe prątki atypol,ve III, IV oraz II grupy wg
Runyona mogą wywoływać u kur si].ne reakcje zarółvrrc
rv teście alergicznym, jak i serologicznym. Autorzy ci
przyjmują. ze stan uczulenia sporł,odorł,any tymi prątka-
mi ma charakter przejściowy i r.vynosi ckoło 12 t.v-
gcdni Z badan u,łasnych wyr-rika, ze uczulenie na tu-
belkulinę rvyrvołane p:rzez prąLki atypor,ve mcże utrzy-
my\,vać] się nar,vet przez okre: 28 tvgodni. Być rncże
jest to 1yyr-rikiem użycia do zakażenia innych gatun-
kórł, prątkolł, atypcrvych.

Wnioski

1 U kur zakażonych NIEc. aużum r,ł, warunkach na-
turalnych stan alergii tuberkulinowej i obecność prze-
cirvciał reagujących z antygenem Tuberculognost może
kształtowac się rożrrie w przebiegu choroby i rłlahać
w szerokich granicach, od reakcji ujemnych w jednej
probie do silnie dodatnich r,v drugiej.

2. U kur sztucznie zakażcnydn Myc. aużum nasi],enie
alergii tuberkulinowej jest duże i nie wykazuje u więk-
szości ptakórv znaczniejszych wahań przez okres 30 ty-
godni (czas trwania dcświadczenia) rł, przeciwieństwie
do aglutynin, których obecrrości u części ptaków nie
stwierdza się w ogóle lub też pojalviają się o,krescwo
i zanikają.

3. Niektóre prątki atypowe, jak łIEc. kansesż i Mllc.
intracel,Lu,l,are, :mo1ą wywoływać u kur stan alergii
tuberkulinowej i obecność ich r,v krwi przez okres d,o

28 tygo,dni aglutynin reagujących z antygenem Tu-
berculognost

4. Domięśniowe zakażenie kur zjadliwym szczepeJn
Mac auium może wywołać u nich stan alergii tuber-
kulinowej j- obecność swoistych aglutynin, ale nie spo-
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rvodorvać choroby, poza
rv miejscu iniekcji.

ogranlczonym1 zi:nIanam1
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me,ta,bo,Iicznych (41, 45, 64), Jednocześnie nal,eży za-
znaezyć, że tóżnice metaboliczne między komórką pra-
widłową i nowotworową są z reguly nieznaczne i wów-
czas nowotwory takie określa się mianem ,,minimal
deviation tumors" (7).

Celem niniejszej pracy jest przedstawienie: 1) różnic
metabolicznych między limfocytami prawidłowymi
i limfocytami białaczkowymi in uiuo i i,n uitro u my-
szy i bydła oraz 2) określenie miejsc zmian ilcściowych
rvybranych związkow nisko- i wysokocząsteczkowych
rv niekitórych ciągach metaboiicznych tych komórek.

Badania limfocytów białaczkowych żn uźuo u myszy
i bydła

I. Enzymy, lipidy, kwasy tłuszczowe ,oraz gliko- i sialo-
-proteidy

Zawartość wybranych związków nisko- i wysokocząs-
teczkowych w limfocytach białaczkowych źn ui.uo u rny-
szy i bydła przedstaw,iono na ryc. 1, zaś zabutzenia w
niektórych ciągach metabolicznych tych komórek na
ryc. 3. Wykazano znaczne różnice i]ościowe w wielu
lvlv. związkach rniędzy limfocytern nolrrnałnym i strałr-
sformowanym nowotworowo, co op,isano już wcześniej
w pracy, dotyczącej zlaczeflia markerów biologicznych
w diagnostyce białaczek u zwierząt (30). Stwierdzono,
że wiele z wymienlonych zwlązków rna charakter do-
brych markerow bi,ologiczrrych w rozpoznawaniu bia-
łaczek, a to dlatego, że wykrycie podwyższonego ich
p,ozioł:nu, np. enzymów, rna znaczenie d]a mcnitorowania
terapii, zwłaszcza u ludzi. Jeżeli podwyższony poziom
b,iomarkera prze,d zabi,egiem obniży się do no,rmalnego,
wówczas każda zwyżka m,oże być interpretowana jako
wzRo,wa nowotworowa. Wynika to z faktu, że wahania
poziomów biomarkerów-uzależnicne są od masy nowo-
tworów w stopniu wpr,ost proporcjonalnym
II. Aminokwasy

Aminokwasy są kluczowymi związkami metabolizmu
ko,mórek. Ich aktywacja i synteza odbywa się w cyto-
plazmie k,omórki, zaś przemiany kataboliczne amino-
kwasów zachodzą w mitoch,ondriach.

U myszy z białaczką limfatyczną L 12t0 wykazano
wzrost ilości kwasu gltrtam.inowego, izoleucyny, proliny,
spadek natomias,t zawartości glicyny. Wymienione ami-

3.

4.
5.
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Rola limfocytow w mechanizmach obronnych, tj. pro-
dukcji białek odpornościowych, limfokin, wytwarzaniu
pamięci immunologicznej czy rozpoznawaniu antyge-
nórl jest stosunkowo dob,rze poznana. Natomiast wia-
dcmcśoi na temat bicchemii limfocytow są nadal skąpe.

\Ietabolizm limfocytow jest ściśle zwtązany z idn
strukturą i wyposażeniem bicchemicznym. Dzięki nie-
mu limfocyty spoczynkowe pcddane aktywacji są zdolne
do rozwinięcia wielu przemian i syntez odpowiadających
nowym zadaniom. Jedną z najistotniejszych cech meta-
bolicznych tych kornonek jest zdolność do przekształ-
ceń. połączona z możliwością zwiększenia intensywności
przemian wewnątrzkcmórkcwych. W limfocytach wy-
kazano przede wszyslkim cbecność dużej ilości RNA
i DNA oraz licznych enzymów związanych z metabc-
Iizmem wymienionych kwasów nulkle{nowych, a także
białek, węglowodanów i lipidow. Ponadto komórki te
zarvierają lizoscmy wypcsażone w kwaśne hydrolazy
oraz mitochncdria, w ktorych dckonuje się tlenowy
rozkład glukozy, jak rć,wnież degradacja tego węglowo-
danu lv cyrklu pentozowym (7),

Pod wpływem nie,ktorych stymulatorów limf ocyty
u_legają wielokierunkowej aktywacji, co może dokony-
r,vać się zarówno in uiuo, jak i in uitro. W wyniku ak-
tyrvacji limf,ocyty spoczynkowe ,wychodzą z fazy Go

i proliferują. W skrajnej postaci hiperproliferacji może
prawdopodobnie dojść do derepresji onkogenów, zawie-
rających informację dla transformacji nowotworowej,
Nfamy wówczas do czynienia z limfoproliferacją nowo-
tworową. Na znaczne możliwości powiązań między akty-
wacją i limfoproliferacją z jednej, a leukemogenezą
z drugiej ,strcny, zwrócono już uwagę we wcześniejszych
pracach własnych |(27, 37).

Transform,acja li,mfocyta prawidłowego w kierunku
limfocyta białaczko,wego u zwierząt prawdopodobnie
związana jest nie tylko z istotnyrni zmianami bioerrer-
getycznymi (32), ale także biochemicznymi zachodzący-
mi w tej komórce. W dobrze poznanym pod wzgłędem
regulacji metabolizmu wątrobiaku szczurów zaobserwo-
wano, że szybkość syntezy i degrada,cji metabo]itów w
kornórkach nowotworowych jest inna, niż w komórkach
prawidłowych (?). Ob.,erwacje te świadczą o tyrn, że
transformacja nowotwcrowa wpływa na zmianę mecha-
nizmow regulujących aktywność poszczegórlnych dróg
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Zobvrzenio meloboli zmu Iimfocytów biołoczkowych
in vivo i in vilro u zwierzql


