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monogtaIia

Ioctłs B. Obecnie lł,iadomo, ze jest to forma oporności
genetycznej związana z mikrochromosomami komórki,
kontrolującymi antygeny powierzchnicrve. Są to regio-
n}, okreś]ane jako: B-F, B-L i B-G (14, 15). Regiony
B-F i B-L są odpowiedzialne za 1<ooperację pomiędzy
komórkami B i T, produkcję immunoglobulin oTaz
firnkcjonowanie pomocniczyclt komórek T i makrofa-
gólł, (14). Ponadto gen Ir zwlązany z MIIC aktywuje
liomórki T, B i makrofagi za pośrednicirł,em antygentr
Ia, Ten typ oporności nie ma wyraźnego wpływu na
przebieg zakażenia we wczesnych staCiach, czyli l,v

pierwszych 6 dniach po zakażeniu. lecz prawdopodobnie
wiąże się z podwyższoną immunokompetencją gospo-
clarza (14).

Druga f orma oporności genet:Jczne j opa.rta jest na
nierł,rażliwości Iimfocytów T na zakażenie wirusem
lr,fD i zrł,iązanej z tym tran,sfolmacji nowotworowej.
Zależy ona od genów kodującycki antygeny powierz-
t,hniowe limfocytóu. T (7, B). Stwierclzono, ze limfo-
cyty T pochodzące od gcnctycznic ,,vra,z]lrvych kurcząt
posiada ją większą liczbę receptorólł, vliritsowych na
swej powierzchni od genetycznie nieu,razlir,vych ptakólv.

Rezystenc ja wickowa, Początkowo sądzono,
ze niewrażliwość wiekowa zaL€ż,y od dojrzer,rlania syste-
nru immunologicznego (5, 25, 26), szczególnie od odpo-
wiedzi komórkowej za\eżnej od komórek T. Późniejsze
badania wykonane na wrażli-wych i opornych liniach
ptaków wykazały, ze mechanizn,I}, tej oclporności są po-
dobne do mechanizmów zwiąża.nych z t,,{HC (23).

Humoralna odpowiedź immunologiczna

Odpowied ż pt zeciwv,rirusowa. Po zakaże-
rriu wirusem MD przeciwciała pojawiają się 5-7 dnia
po zakażeniu i są obecne do końca zycia ptaka. Tch
obecność rnożna wykryć różnymi nietodarni, jak: sero-
lieutralizacja, immunodyfuzja rv zelu agarov,ym, immlt-
nofluorescencja lub ELISA (9, 23) Przeciwciała nl,e za-
bezpi,eczają p,taka przed chorobą, jednakże obecność
przeciwciał matczynych przecl zakazeniem ogranicza
v,lczesną lityczną fazę infekcji, lecz nie chroni przed
zakazenicm wirusem.

60, 22, 1992.
UniV. Msliae

w. A, vdn

I]LZBI-ETA SAMOREK-SALA}{ONOWICZ

Choroba Mareka (MD) jest wvsoce zalażliwą, nowo-
i,,",lorową chorobą ptaków, stanowiącą przed wprowa-
dzeniem szczepień jeden z naiważnicjszvch problemów
eoiciemiologicznych i ekonomicznych lru hodowli drobiu.
Czvnnikiem wywołującym tę chorobę jest wirus cho-
loby Mareka należący do rodziny Hery:esuiridae (4).

Z,nane są trzy serotypy tego wirusa (16, 20). Do sero-
t;.rpu 1 zalicza się wszyrstkie szczepy patogenne nalcżą-
cc do czterech patotypów: patotvp L - szczepy wysoko
patogcnne tzw. ostre, patotyp 2 - szczepy wysoko wi-
rulentne, które są wariantami biotyplr, patotyp 3 -
-,:zczePY umiarkowa.nie patogenne czyli klasyczne oraz
pa.totyp 4 - szczepy sztucznie atenuorł,ane, Do seroty-
l-,u 2 należą szczepy naturalnie apatogenne występu-
jące u kur, natomiast do serotypu 3 niepatogenne
tzczepy występujące u indyków (1).

Wirus choroby Mareka wnika do układu oddecho-
w-ego kurcząt wraz z cząsteczl<ami p5lłu. Sposób, w jaki
pi"zedostaje się potem do ś)edzion;y, grasicy i torby
Fabrycjusza jest nadal niejasn;r, cltociaż v,ydaje się, że
poważną rolę odgrywają tu rnakrofagi (2, B), Z zaka-
::onych komórkach począwszy od 2 dnia po zakażenirr
wirus replikuje się powodujilc lizę komórek. Jest to
-wczesna, cytolityczna inf ekcja osiąga jąca swó j szczyt
4-5 dnia po zakażeniu (5, B). W komórkach nabłonka
brodarvek piór tworzą się kompletne cząstki wirusowe,
u.,ł.ralniane potem do otoczenia. Orl około 21 dnia po za-
]iażeniu zaczynają powstawać guzy nowotworowe, a

tnkże nacieki komórkowe w nerrvach. We krwi krążą
zakażone limfocyty, zawierające kompJctne cząstki wi-
I,Llsowc (B). Ta trwała wiremia jest cechą charaktery-
sryczną chorob_rr Mareka. W następstwie cytolizy ko-
mórek dochodzi do atrofii torbv Fabrycjusza i grasicy,
osłabienia reakcji immunologir:znvcb,, a w konsekwencji
do immunosupresji (2, 3, B, 13).

Przebieg i następstwa zakażenia vrirusern MD zależą
ori czynników niezależnych od gospodarza oraz od czyn-
rrików zależnycŁl od gospodarza, czyli statusu immuno-
logicznego ptaka (23). Rodzajc odporności biorących
t.clział l,v przebiegu choroby l\{arcka są następujące.

Chorobo Moreko - mechonizmy odporności

zakład Anatomii Patologicznej Instytutu weterynarii, Al. Partyzantów 57, 24-100 Puławy

Rezystencja wrodzona

Rezystenc ja genetycz1.a. V/edlug Cole'a (9) Odpowiedź ylr zeciwI1 owottłrorotva. Do-
jest to niewystępowanie zmian norvotlvorowych i śmier- tychczas brak jest dowodów na ten tYP oclPornoŚci.

ielności, pomimo zachowanej rn,rażliwości ptaków na Obecność przeciwciał nie zabezPiecza Ptaka Przed no-

z,akażenie wirusem choroby Mareka. r,vot'łorową formą choroby, Surorł'ice ozdrowieńców nie
Istnieją dwie formy rezystencji genetycznej. Pierw- reagują z antygenem towarzyszącym nowotworom np.

sza jest z:wiązana z układr:m zgodności tkankowej MATSA (Marek's Disease Tumor - Associated Surface
(MHĆ 

- Major Histocompatibility Complex), który po- ,\ntigen) (6). Podanie przeci.vciał skierowanyclt ptze,
czątkowo był opisywany jako locus grup krwi _ ciwko MATSA rówrrież nie chroni ptaków (6, 19). WY-
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r,laje się więc, że przeciwciała zabczptecz,ają ptaki tylko
].I,r€] \vcze|sncj fazie replikacji w-irrtsa.

0dpowiedź kcmórkorva

Odpor,viedż przeciw-wirusowa zależna
od komórek T (T-ce11 },{ediated Antivi-
: a1 Rcsponscs). W latach siedemdzicsiąt;,ch wy-
Ęazano, że limfocyty krwi obwodo,,vej pochodzące od
inrmunizowanych wirusem MD ptaków hamują in uitro
ilarnnażanic wirusa MD (i9). Niastępnie wykazano obec-
ność komórek cfc]<torowych T r,r,e frakcji 1cukocytów
pochodzących od kurcząt zakażonych rł,irusem MD.
Komórki zakażonc ulegały ),izic, gdyż komórki efekto-
lorve byly dla nich cytotoksyczne. Cytotoksyczność była
skicror,vana przcciwko antygenorn znajdującym się na
porvierzchni zakażonej komórki docelowcj (23).

Odpolvicdź przeciwnowotworo\\,a zalażna od komó-
re1< T (T-cell Mediatcd Antitumor Rcrsponscs). Polega
cila na działaniu przecir,vko antygenom powicrzchnio-
w}-m stransformowanych komóre]<. Jccinakże antygeny
ic nic są jcszcze całkowicie okreś]one. Początkowo przy-
p1,]s7rczallc, że działanie cytotoksyczne jest skierowane
przr.-cirvko MATSA (27). Jednakże późniejsze badania
,,r,j-kazały, że są różne antygeny MATSA w zalezności
od miejsca powstania guzów (24). Sl^roistego antygenu
njc udalo się wykazać. Jeżeli ant;,,gen taki irstnieje, jest
c]l p]]z]v obccnym stanie r,viedz;, 'lrr_rciny do wykrycia,
]ilb też zbyt słaby, by indukor.va.ć reakcje immuno1o-
gicznc. Zablokowanie MATSA srł,oistą surowicą 1ub
ll.ill-tięcic go na drodze enzyma,t_vcznc j nle ogranicza
rcakcji cytolityczncj (31). Dopiero przyszłe badania
ilao] itnmunologią norvotworóli, mogą przynicść wy-
jaśl-rienie tego zagadnienia.

C;v,totcksy czność komtjrkorv a zależna
od. plzeciwciał ADCC (Antibody Dcpcn-
Ccnt Celi _ NI cdiated C_vtotoxicity). Ba-
clania zn ,uźtro sugcrują, żc ten rodzaj cytotoksyczności
oCgryv,,a rolę lv odporności ptakórł, przeciwko chorobie
],ialeka. \{ieszanina surovlic pochodzącvch od ptakow
zakażonych rvirusem MD i komórek śledzion1l zdrowych
lrtakó\\- ie:t cytotoksyczna dla hcdo,;,,]i komórek zaka-
żcnych wirltsem NID (12). Antllgen_v ,,ł,irlłsotł,c biorącc
rCział rv reakcji nie są jeszcze scharak_teryzowanc,

Komórki NK (Naturai I{iller Cells), Za-
kazcrrie ptaków -wirusem NID polvod.uje podwyższenic
iiczby komórek itIK, które sa, nierrł,szą 1inią obrony
przccilł,nowotviororł,ej u 1udzi i zrł,icrząt (27, 2B, 35).
Genetvcznie opolne 1inie kurcząt mają lvyższą liczbę
iłcmórck NK niż 1inie lvrażlirł-c (2l]). Zti]<ażenie ,"viru-
scm MD powoduje wzrosi a,ktyrlności komórek NK w
o,,ganiźmic gospodal:za Liczba icłr jcIst znacznic rvyz-
sza u ptakóly 1a,yliazujących rcgresjq gr,uórv nor.votworo-
r].,ych iliż u ptaków z rozwijajac-\,nti sie gltzami. Ponad-
,o komórki NK pobrane od kurczat uodpornionych dzia-
iaią cvtotoksycznie in użl.ro, iak i po pr-zenrcsicniu na
inne nie uodpornione piskięta (źn,L)żDo) (23).

\,'1 ai..rofagi. ir4akrofagi stvnrr_l]rrja i rvzmacniają
f Linkc ję sup]:esora norvot-woró w. Zablov.rorłlanie makro-
ia_gów p,oprzez podanie błękitu tr;lrpa,nu, powoduie u za-
liażonych ptakólv wzrost w;,stĘpolvania norvotworów
(10). Ponadto hodowlc makrofagól^., inCltlior,,",anc limfo-
i-.inami iub intcrferonem po\^,,od."rją siine rcakcje cyto-
to]<sycz-nc,skicrorvanc przeciv,ko guzom nowottlroro-
,ńrym, po zakażeniu. rvirusem NID (L2, 22).' Makrofagi
ri';.,,"nież w kooperacji z komórkarr.i B pochodzącymi od
troclpornionych ptaków inakty."vu;ą .łirlrs, a ponadto

obserwowana jest wzmożona fagocytoz,a il,t uitro (31,36).
W ociporności komórkowej biorą alri-ywny udział tak-

żc limfokiny, szczególnie interlerrkina 2, wytwarzana
przez limfocyty T w obecnosci rnakrofagów. Rola jej
,"v przcbiegu choroby Marcka jeszczc do ltońca nic jcst
rvyjaśniona; prawdopodobnic 

- iak w innych zakaża-
niach wiruso-.łych - stymultrjc :rktyrvność 1imfocytów
(3. 30).

W hamowaniu replikacji rł,irusa \x,,c v,/czesnej fazie
c5ltolitycznej, rozprzestrzenianiu jego v/ organizmic,
a także w rcakcjach cytolitycznvch rv storsunku do gu-
zów nowotworcwych, bierze udział intcrferon leukocy-
talny, którego działanic przeciwrł-irrtsorve i przeciwno-
r,ł,otworowe jest znane (31).

Odporność poszczepienna

Na szczególną Lrwagę zasługtrjc fakt, żc choroba Ma-
rcka jest pierwszą chorobą no-wottł,ororvą zwalczaną za
pomocą szczepionki. Stosowanc są następujące rodzaje
szczcpionek:

Szczepionki atenuo\ł,ane oparte na se-
rot_vpie 1 lvirusa choroby \[areka, Uzł--
,skuic się jc przez atenuację zjadliw),ęfu, onkogennych
szczepó.,łl. Przykładem takicj szczcpionki jest szczepion-
ka oparta na umiarkowanie zjad_liwym szczepic CVI 9BB
(Łzl,ł. szczep Rispcnsa), przcpasażowarrym przez hodowle
komórkowe (1B). Wirus występuie w postaci związancj
z komórką. Szczepionka ta daje lvysoki procent zabez-
picczcnia piskląt przed wszystkimi zjaclliwymi patoty-
pami rvirusa choroby Mareka (17. 18).

3zczepionki oparte na naturalnie apa-
togennych szczepach wirusa N{D. Przykła-
dc-m takiej szczepionki jest szczepionka oparta r\a szcze-
pie SB 1 (21). Szczep ten występrrje w formie zrviąza-
rrej z komórką. Szczepionka sporządzona przy użyciu
ł"ego szczepu chroni ptaki przed wszystkimi patotypami.
wirusa MD (32).

Szczepionki oparte na scrotypie 3,
czyli herpeswirusie irrciv czyrn (I{VT) (11).
Sizczcpionka ta produkow-ana jest w postaci zliofilizo-
-,Ir'anej (wirus woiny od iromórek) i lv postaci płynnej
(r,virus zlviązany z komórką). Szczepionka zabczpiccza
ptaki przed patotypami zjadlirv5l;::Li i klasycznymi, n:r-
'r,omiast nie w pcłni przcd patoty,pami bardlzo zjadli-
w:rmi (20).

Szczepionki sporząd.zone z dwóch, a
nawet trz cch r óżnych szczeT:ó w np. HVT
i SB 1 1ub Md i1, SB 1i HVT (32,33). Podstar,vą
do ich opracowania były obserrluacjc, że po}ączenic pew-
n3rch szczepów daje lep;zą odi;ornojć plzecirł,ko rvszyst-
kinr szczelpom występującym lv tcrcnic niż szczepionka
oparta tylko na jedynym seroillpic. Jcst to spor,vodo_
wane synergistycznym działaniem dwóch szczepó,w.
Szczcpionka tego typu chroni ptaki przcd l:rtyczną fazą
zakazcnia r,virusowegc i. nie powodtl je przcjściowe j
immunosuprcsji (33, 34),

]\{echanizm działania szczepionck przecilvko chorobie
hlareka polega na: hamowaniu -;rilcmii tł,irusa tereno-
,,ł,ego (zjadliw-ego), zmniejszcniui jcgo rvydalania do oto_
czcnia. nicdopuszczaniu do ztuian wczcsnych, niedo-
iluszczaniu do immunosupresji, zachorłra,nit.r ir-ninuno-
kompctencji oraz hamowaniu oowsta,lva.nil1 zmian no-
r,votrvolowych.

Po szczepieniu u ptaków rozy,",ija się od1.,orność hu-
l"noi:alna i komórko."va. Przecir,vciała 1-;orvstają pomię-
dzv 1 a 2 tygodniem po szczcpieniu i są wykryl,valne do
końca życia ptaka. Jednak,ic or:iporrrość komórkor,va gra
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tu pierwszoplanową rolę. Hamorvana jest r,,ziremia wi-
ru,sa zjadliwego ptzez T limio,cyty, nie dochodzi do
zrnian wytwórczych i immunosupresji, jest zachovrana
irrrmunokompetencja (23, 3ó). Poptzez eliminację lub
ograniczenie litycznej fazy zakażenia,uvirtrsowego \My-
clalanie zjadliwego wirusa do otoczenia jest bardzo ogra-
niczone. Istotną ro,1ę w tym procesie odgrywają efekto-
rowe komórki T, makrofagi i komórki NK.

Imrnunosupresja

W następstwie zakażenia wirusem XĄD, po pobudze-
niu reakcji immunologicznycll następuje obniżenie
immunokompetencji gospodarza, Polvstaje rozległa
immunolsupresja, zależna od genetycznej wrażliwości
kutcząt, onkogenności szczepu wirusowego oTaz czyn-
ników zewnętrznych, jak: sires, niedobory żywieniowe,
skażenie środowiska, infekcje innymi drobnoustrojami,
czy też działanie immunosupresorów np, leków (31).

Upośledzeniu ulega zatówno odporność humoralna, jak
i komórkowa. Prawdopodobnie jest konsekwencją pierw-
szej litycznej fazy zakażenta limfocytórv B 1ub ]atent-
nej inlekcji komórek T, a także działania komórek
sr-rpresyjnyclt, czy też supresorów produkowanych przez
te komórki (23, 31).

Zakażenie wirusem MD osłabia odpowiedź na mito-
gen komórek T, powoduje opóźnienie odrzucania prze-
szczepów skórnych oraz komórek transplantacyjnych
nowotworowych (36). Podczas cytolityczne j fazy w
pierwszym tygodniu po zakażeniu wirusem MD na sku-
tek obniżenia reakcji komórek T na mitogen notuje się
lvczesną immunosupresję o charakterze przejściowym.
Druga faza niereagowania na mitogen jest powodowa-
na pTzez komórki produkujące rozpuszezalne czynniki
sll.presorowe - prostaglandyny. Rozróżniamy ttzy typy
supresorów: makrofag supresorż komórki guza i supre-
sor komórek T. Schat (23) sugeruje, że komórki guza
X4D ,są w istocie supresorem komórek T. Hamują one
takze aktywność komórek NK.

Pocisumowując należy stwierdzić, że ptzy obecnym
stanie wiedzy o rnechanizmach odporności przeciwno-
rvotworowej powstającej po zakażeniu .łirusami onko-

GIt.dSS W. B.: Wpływ krótkotrwałej ekspozycji kurcząt na
kortykosteron na odporność na zakażemie Eschericiria coli
i na odpowieilź humoralną na erytrocyty owcy. (Effect of
short-term exposure of chickens to corticostercne on resi-
stance to chaileng;e exposure with Escherichia coli and
antibody respon§e to sheep erythrocytes). Am. J. Vet. Res.
53, 2s7-293, 1992 (3)

ctrzymywały przęz 3a min. pokarm zarvierający 30, 40 lub

cfu E. coli. Identyczną dawkę podawano grupie kontrolnej

z ttżyciert erytrocytów owcy wykazały, że ekspresja odpor-
noścr po dożylnym podaniu erytrccytów zazna_czała się naj-
silniej po 4 godz. po podaniu hormonu. Była ona skorelo-
wana pozytywnie z poziomem 1imfocytów krwi obwodowej.
Zmiany w workach pow-ietrznych w formie ich obrzęku,
infiltracji heterofilami, a następnie ostrego obrzęku (po
4 godz. po zakażeniu) nie występowa_ły u k'urcząt otrzymu-
jących karmę z dodatkiem 40 mg kortykosteronu/kg paszy.

gennymi ostatnie slowo nie zostało jeszcze powiedzia-
ne, Nie wiadomo co przyniesie przyszłość, w której zo-
staną na pewno wyjaśnione \^Iszystkie dręczące nas
niejasności, a fenomen działania szczepionek przeciwko
chorobie Mareka będzie zupełnie zrozumiały.
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FIANSEN B., DI BART()LA §. P., CĘ{Ew D. J., BR,OWNIE
C., BERRIE H. K.: Profite arninokwasowe u psów z chro-
niczną niewydolnością nerek karmionych drvorna dietami.
(Amino acid profiles in dogs with chronic rerlal failure fed
two diets). Am, J. Vet, Res. 53, 335-341, 1992 (3)

Profile aminokwasów surowicy, poziom albumin surowi-
czych i białka całkowitego surorvicy określono dla psów
z chorobami nerek, U 9 psów, u których zdiagnozowano
chroniczną niewyd_olność nerek o różn5,m stopniu nasilenia,
klirens egzogennej kreatyniny wynosił 0,5-2,13 mglkg/min.

ka. Następnie pTzez 8 tygodni otrzymywały karmę o zawa.f,
tości 160/o białka. Chroniczne j niewydolności nerek towa-
rzyszyły niewielkiego stopnia zrniany w stężeniu amino-
kwasów w surowicy krwi. Dieta bogata w białko obniżała
w surowicy stężenie glutaminy, lelrcyny, proliny i seryn;,
oraz powodowa,ła wzrost pcziomu 3-metyohistydyny. Dieta
uboga w białko powodowała u psór,v z chroniczną niewy-
dolnością nerek obniżenie poziomu seryny w surowicy oraz
wzrost stężenia cystationiny, fenyloalaniny i 5-metylohisty-
dyny. Zdrowe i chore psy niezależnie od rodzaju diety wy-
dalały niewielkie ilości aminokwasów z moczem. Klirens
metylohistydyny u psów chorych był znacznie niższy niżeli
u psów zdrowych.
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