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chniczną nowej ich generacji. Szczególnie dużo mozliwości
stwarza metoda chemicznej syntezy receptorów drobnoustro-
jów, które e w szczepionkach indu
pożądaną W odniesieniu do pop

ochronne szczepionek sprowadza
transmisji zarazka w środowisku, co niekoniecznie jest jed-

rroznaczne z indukcją odporności u każdego osobnika, Brak

osobniki d
nologiami
agretopów
stawicieli
stywana jest wiedza o molekularnych podstawach zalezności

oópowiedzi immunologicznej od zmienności antygenów MHC,
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WIESŁAW DEPTUŁA. JAN BUCZEK*
artykuł przeglądouĄ)y

Rozpatrując układ odpornościowy u tych zwierząt przedę

wszystkim jako mechanizm obronny organizmu przed czyn-

nikami zakaźnyfii, nie zaskakuje fakt, że w zakażeniach wi-

rusowych (choć nie tylko) dysponują one prawie pełnym

repertuarem mechanizmów obronnych, jakie występują u
człowieka. Mechanizmy te znajdują się w ciągłym współdzia-

łaniu, mającym na celu stworzenie jak najefektywniejszych
układów obronnych w stosunku do zmiennego czynnika zaka-

żającego, jakim jest wirus (3, 18, 19, 25,26, ż8, ż9,33-36,
38). Stąd podobnie jak w przebie gn zakażęń wywołanych przez

inne czynniki, mechanizmy odporności przeciwwirusowej,

nieswoiste i swoiste, występujące u zw|ętząt gospodarskich

i domowych, nalezy podzielić na humoralne i komórkowe

(tab. 1),

Odporność w chorobach wirusowych u zwie rzał*)

Katedra Mikrobiologii Wydziafu Nauk Przyrodniczych Uniwersytetu Szczecińskiego, ul. Felczaka3a,7I,4l2 Szczecin

*Katedra Mikrobiologii Wydziału Weterynaryjnego AR, ul. Akademicka 12,20-033 Lublin

Prezentowany artykuł dotyczy zagadnień immunologicz-

nych związanych z interakcją pomiędzy wirusem a objektem

biologicznym, jakim są zwierzęta gospodarskie i domowe,

tj.: bydło, owca, koza, świnia, koń, pies, kot, lis, królik. Me-

chanizmy obronne, występujące u wymienionych gatunków

zwierząt, są jednakże porównywalne do mechanizmów ob-

ronnych człowieka, a dodatkowo stanowią one badania mo-

delowe. Dlatego też uzyskiwane rezultaty mają nie tylko

znaczerilę dla danego gatunku, ale stają się w duzej mierze

źródłem infbrm ac ji ogólnobioJ ogicznych.

x) Referat wygłoszony na sesji ,,Immunologia weterynaryjna" w czasie

YLI Zjazdtt Pol Tow. Immunol. w Solinie, 3-5 XI 1992 r
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Mechanizmy nieswoiste

Humoralne:
Produkty komórek PMN

N, płytek krwi, t

IL-t,INF, LZM, C, Ll Tf,
konglutynina, properdy
przeciwciała naturalne
mukoproteidy,
polipeptydy, białka
katlonowe, fetuina, bovine
pJ atelet factor-BPF-4,TNF,
perforyna, cytolizyna,

ikany, defenzyny,

fosfolipazy, esterazy
evrentualnie

-8orazIL l0-13

An atom ic zn o - fl zyczne :

Mechaniczne
- szczelność powłoki
skóry i błon śluzowych;
- złuszczanie naskórka;

- ruchy perystaltyczne
jelit;

- wentylacja i filtracja
dróg oddechowych
chemiczne

kwaśne pH skóry;

- niskie pH w żołądku
Biologiczne
- antybakeryjne
wydzieliny łez, spermy,
dróg rodnych,
flora antagonistycZna

Humoralne:
Produkty 1imfocytów B:
immunoglobtlliny klasy G, M, A, E,
ich odmiany, ewentualnie
paraimmunoglobuliny ?

Tab. 1 Nieswoiste i swoiste mechanizmy obrony
l zwierząt gospodarskich i domowych*

Komórkowe:
Komórki PMN, MN,

ki krwi poprzez
zjawisko:

i, cytolizy
zy, pinocy.tozy ?

Mechanizmy swoiste

Komórkowe:
Produkty limfocytów T
i ich subpopulacji:
IL 2-6. 8-10, l2-13; limfokiny (np
IMF. LIF') czv cvtokinv
np GM-CSF, G_CSF)

Objaśnienia: IL interleukiny, INF - interferony, LZM - lizozym,
C - dopełniacz, Lf - Iaktoferyna, Tf - transferyna, TNF - czynnik
nrartwiczy guza, LIMF - czynnik hamujący migrację leukocytów, LIF -

granulocytów, GM-CSF czynnik wzrostu granulocytów i nlakofagów,
G-CSF czynnik wzrosru granulocytów;
x u tych zwterząt udokumentowano jedynie występowanie IL 1-6

Charakteryzując i przedstawiając zagadnienia zwlązane z
odpornością przeciwwirusową u tych zwierząt należy zwróclć
uwagę, że różne właściwości wirusów jako antygenów czynią
je unikalnymi (18, 19, 24-26,29,30, 33, 38). Stwierdzenie
to obliguje do podania definicji tej unikalności i zmusza do
refleksji nad konsekwencjami praktycznymi tej cechy wifusa
jako antygenu. Wirus to nie tylko kompleks antygenowy i to
o róznych właściwościach, co prowadzi do jego rozpoznania
przez komórki układu odpornościowego - nawet i wtedy, kie-
dy nie będąc jeszcze w pełni wirusem, może być przez nię
rozpoznawany i wiązany, Rzecz waŻniejsza - Wirus, to takze
antygen podlegający replikacji, a jego genetyczne mechani-
Zmy mogą tworzyĆ w nim róŻnę zmiany, mające istotny
wpływ na typ odpowiedzi immunologicznej oraz efektywność
i przebieg tej reakcji. Sprawia to, ze sama natula wirusa jako
antygenu stwarza wiele dodatkowych możliwości odreagowa-
nia organizmu (nie tylko u zwierząt), co moze prowadzić do
powstania swoistego obrazu w obrębie układu odpornościo-
Wego - typowego tylko dla tych, tak powszechnie występu-
jących w przyrodzie zarazków.

Zschiesche (39) podaje, że wirusy u zwierząt mogą wy-
wierać dwojaki wpływ na reaktywność organizmu, w którym
replikują - stymulujący lub supresyjny. Z rJrugiej strony pod
względem immunologicznym organi zm może odreagowywaĆ
jakościowo, między innymi poprzęz tworzenie w stosunku do
danego antygenu izo- i allotypowych immunoglobulin lub -
co ważniejsze i gorsze - jawną reakcją autoimmunol ogiczną,
np.: w przypadku, jeżeli wirus będzie paraantygenern (23).
Trzeba takze dodać, że w za],eżności od rodzaju i ,jakości''

Tab 2 Typy zakażeń wirusowych u zwierząt gospodarskich
i domowvch

0DPoRNOŚĆ SwojSTA

1

Nieswoisie boriery
onotomi(zno - fizy-'
czne, oklywne ko
mcirki PMN , |.'lN.
trombocyiy omz
subsioncje przez
nie wvdzieLone
np. lNF, lL, LZM,

Miejscowe
nomnozonle slę
ĘlrUso

TNF, BPF.4

NlEsWO lSTA

tt
wlREtllA+

Komplikdcje

Ryc 1 Kinetyka odpowiedzi przeciwwirusowej
u zwierząt gospodarskich i domowych

Tab. 3 Wirlsy powodujące immunosupresjg
l zwierząt gospodarskich i domowych

choroby cieszyńskiej, pryszczycy

zakażenia powodowane niedokrwistości zakaźnej
białaczki kotów

zakażęnla powodujące
białaczki bydła

T ( lL. limf ok

lNFEKc.JA

Ił
0 5 20 ó09odz

Akiywne komórki PMN,MN,
irombocyty oroz substoncje
Dfzez nie wvdzielone
np, lNF, lL , LŻM , TNF, BPF-4

Miejsce oddziaływania

Komórki pnia

Torba Fabrycjusza

niedoboru odpomości kotów

Limfocyty B zapalenia otrzewnej kotów

Limfocyty T i B

Komórki pnia, limfocyty T, B

Komórki pnia, limfocyty T, B,
komórki PMN

Limfocyty B, komórki PMN i MN choroby aleuckiej norek

Limfocyty B, komórki PMN syncytialny bydła

Limfocyty B, komórki PMN i MN

Limfocyty T, B, komórki PMN

Komórki PMN i MN parainfluenzy l i 2
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wirusów, juz w momencię zakażęnia wrazliwego gospodarza
obserwuje się nie tylko duze różnicę dotyczące patogenezy i
objawów klinicznych, ale przede wszystkim odmienny obraz
zw iązany bezpośrednio z charakteręm odpowiedzi immun olo-
gicznej (3-6, 18, 19,25,26,28,29, 33-38),

Onions (29) l zwierząt wyróżnia cztery typy zakażęnta wi-
rusowego (tab. 2). Typ I, to zakażenię powodowane przez
lityczne wirusy bezotoczkowe, zwykle wydalane z komórki
bardzo gwałtownie w procesie prowadzącym do lizy i śmierci
komórki. W procesie tym proteiny wirusa nie są inkorporo-
wane do błony komórek, stąd odpowiedź immunologicznalie
jest skierowana przeciwko zakażonej wirusem komórce, ale
głównie jako odporność typu humoralnego, przeciwko wirio-
nom znajdującym się poza komórką.

Typ II, to zakażenle powodowane przez wirusy otoczkowe,
uwalniane w procesie replikacji poprzęz uwypuklenie błony
komórkowej, co w pewnych wypadkach prowadzi także do
śmierpi komórki, Częściejjednak proces uwalniania jest dłu-
gotrwały, Iecz nie prowadzący do jej gruntownego zniszczę-
nia, tak jak to się dzieje w zakażęniach wywoływanychprzez
retrowirusy np.: wirus NZK, gdzie zakażona komórka wydala
wirus w sposób ciągly, bez ltraty funkcji. W tym II typie
zakażeń obserwować można również kodowanie przez wirus
białka na błonie komórkowej, np. białko p15 (3a) występu-
jące na limfocytach kotów zakażonych wirusem białaczki.
Receptor ten jest rozpoznawany przez system odpornościowy,
co w konsekwencji doprowadza do eliminacji zakażonej ko-
mórki nawet przed uwolnieniem z niej wirusa.

Typ III, to latentne zakażenie wirusowe, W tym typie zakażeń
wirus jest reprezentowany w komórce gospodarza przez genom

bez wytworzenia kompletnego wirionu. Reaktywacja z formy
latentnej do stanu produkcji wirionów wiąże się często z poja-

wieniem się objawów klinicznych, W przypadku retrowirusów
u bydła stan latencji wydaje się być związany ze swoistą od-
pornością komórkową i humoralną, skierowaną przeciw ekspre-
sji antygenu wirusowego na powierzchni komórek (3, 33,34).

Typ IV, to stan powodujący transformację nowotworową.
Komórki transformowane np. przez retrowirusy często wy-
dalają wirus w sposób ciągły, co nie występuje w przypadku
komórek transformowanych przez wirusy DNA, np. herpes-

wirusy. Jednak w obydwu przypadkach ekspresja wirusa lub
kodowanych przez wirus antygenów na powierzchni komórki
stwarza z niej komórkę docelową dla mechanizmów obron-
nych, prowadząc do je.j eliminacji z ustroju, Klasycznym
przykładem moze być ekspresja antygenu MATSA obecnego
w komórkach nowotworowych w chorobie Mareka u ptaków
(33,34).

Według Trautweina (36) oddziaływanie wirusów na orga-
nizm zwierzęcia zawiera się w trzech mechanizmach: immu-
nosupresyjnym - jak np. w przypadkach nosówki psów,
działaniu prowadzącym do zakażeń utajonych - wirus Me-
adi-Visna i do zakażeń powodujących chorobę kompleksów
immunologicznych, np. w przypadku wirusa choroby aleuc-
kiej, Jak się wydaje, podział ten nie obejmuje jednak wszy-
stkich mozliwości interakcji wirus - komórka gospodarza i

Tab. 4. Nieswoista i swoista odpomość w zakażeniach wirusowych zwieuąt gospodarskich i domowych

Wirus
(zwierzę)

Odporność nieswoista sworsta

komórkowa humoralna komórkowa humoralna

BHvl (IBR/IPV)
(bydło)

proces fagocytozy t(t-ą az)
LZMlrru6yo! ę_7 611
MPo

DTH wobec
BHV1 (| LMrF ('D LIF ('l)
(3-1 dz)

Cr1
GzJ
M1
At

(7-ż8 dz)

VDMD
(krowy)

proces fagocytory I11-1l dztr
LZM J'l (różnie)
MPo J (0_14 dz)

test agregacji leukocl.tów
l(o_zs oz)

, ! (t4-z8 d")
ż-
'l(o-zg az)

PI-3
(cielęta)

proces fagocytozy t1l-ZZ dz; NB DTH wobec PI-3
'|(: so or)

t ! \ą-zs az)
z ! 0ą-z8 az)
I (o-zl ar)
Ut+zs az)

Adeno-2
(cielęta)

proces fagocytozy I0-ż8 dz) NB NB IgI :--56 dzl

Rota
(cielęta)

(NB) LZMf (NB) NB Cr'l; Gz'l; Mt; A'|
(NB)

BLV
)

proces fagocl.tozy J(NS) LZMJ NB) NB Ig1' (NB)

PI-3 BHVl
(cielęta)

proces fagocytozy J(:-tO az) NB DNCBT 04_28 dz)
LMIF1 (14-28 dz)

NB

Adeno-5 PI-3 RS
(owce)

proces fagocyory JlNn.l LZMJ (NB)
MPOJ NB)

DNCB'I (NB)
G_
MJ
A_

(NB)

cDV
(lisy)

proces fagocytozy l1l-lf azs
LZMI ,1-13 

dz)
MPo1 (1-13 dZ)

NB
G !( 13dZ)
M t (1_10 dZ)
A !(7_13 dZ)

RHD
(króliki)

proces fagoc}to.y IG-S1 t)
LZM tT (4_12_56 h)
MPo NB Ig1 (8_56 h)

Objaśnienia: proces fagoc}tozy - to jest migracja, adherencja, pochłanianie i wewnątrzkomórkowe zabijanie przez komórki PMN; ( ) - czas rozpoczęcia
zmian w badanych parametrach; NB - nie badano; - - brak zmian, dz - dzień
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stąd w naszym przekonaniu bardziej uniwersalnym, choć nie-
co starszym podziałem jest propozycja przedstawiona przez
Richarda i wsp. (32). Autorzy ci interakcję wirus - komórka
gospodarza rozpatrują jako działanie destrukcyjne, prolifera-
cyjne oraz działanie prowadzące do zaburzenia jej funkcji,
to jest stymulację i/lub supresję. Zagadnlenia te zostały omó-

wione szczegółowoprzez Larskiego (20-22) i dlatego pomijamy
je, Brak natomiast jest w piśmiennictwie polskim przykładów
na wirusy immunosupresyjne, stwierdzane |] zwierząt gospo-

darskich i domowych, z ich miejscami oddziaływania w ukła-
dzie odpornościowym, stąd takie dane przedstawiono w tab.

3 (3, 4, l'7, 26-28, 34, 31), Równiez nie był, jak dotychczas,
prezentowany w piśmiennictwie fachowym skomplikowany
i uwikłany w wiele zalężności mechanizm obrony przeciwwi-
rusowej organizmu w ujęciu kinetycznym, to jest od momen-
tu infekcji aż do zejścia procesu, co także przedstawiono
schematycznie na ryc. I. Z ryciny tej, opracowanej przez Ri-
charda i wsp, (32), a zmodyfikowanej przez autorów, wynika
przede wszystkim to, że w stosunku do tradycyjnego ujęcia
rola nieswoistej odporności komórkowej i humoralnej w za-

każeniach wirusowych jest znacząca, czego dowodem są mię-
dzy innymi zmiany w tych parametrach stwierdzane w dość

szeroko przeprowadzonych badaniach własnych u zwierząt
gospodarskich i domowych (tab. 4), Przedstawiony schemat

na ryc. 1 udowadnia także bardzo istotną rolę swoistej odpor-

ności komórkowej oraz humoralnej, oznaczanej za pomocą
immunoglobulin - przeciwciał, wykorzystywanych takze w

badaniach diagnostycznych i dochodzeniach epizootiologicz-
nych. Te ostatnie badania były prowadzone systematycznie
ptzez wjele 1at u by dła w ńżnym wieku, także przez autoróW
(1), w stosunku do wirusa parainfluenzy 3 (PI-3), wirusa her-

pes (BHVI), adenowirusa 2 i 5, wirusa biegunki i choroby
błon śluzowych (VDMD), wirusa syncytialnego (RSV) oraz
wirusa białaczki (BLV).

Wspomnianą wcześniej rolę nieswoistych i swoistych me-

chanizmów odporności, tak w naturalnych i (lub) ekspery-
mentalnych zakażeniach wirusowych u bydła (w róznym
wieku), owiec, lisów i królików, a wykazaną w badaniach
własnych (ż, 3, 5-16), zestawiono w tab, 3. Jak wynika z

przedstawionych danych, proces fagocytozy komórek PMN
(migracja, adherencja, pochłanianie i wewnątrzkomórkowe
zabijanie) oraz zmiany w ilości Lizozymu (LZM) i aktywności
mieloperoksydazy (MPO) wskazują na ich bardzo aktywny
udział w zakażęniach powodowanych przez badane wirusy,
chocjaż w tradycyjnym, ale obowi ąnljącym nadal ujęciu, rola
tych mechanizmów jest mało lub prawie nie zauważana. Ba-
dania własne dowodzą również (tab. 4), że w stosunku do
przyjętych obecnie poglądów, rola surowiczych immunoglobu-
lin klasy G wydaje się mieó większe znaczenie w pierwszym
okresie infekcji wirusowej, niż do tej pory przyjmowano. Do-
świadczenia te (tab, 4) udowodniły nadto, ze większość wi-
rusów uzytych w badaniach własnych oddziałuje supresyjnie
na niektóre elementy układu odpornościowego, czego także
nie odnotowywano w piśmiennictwie, np. w stosunku do wi-
rusa BLV i BHV1 oraz adeno, PI-3 i RSV u owiec, Potwier-
dzono w tych badaniach także (tab. 4) akceptowaną tezę o
duzej roli w chorobach wirusowych swoistej odporności ko-

mórkowej.
Reasumując mozna stwierdzić, że mimo ogromu badań z

zakresu oddziaływania wirusa na organizrn zywy, nadal ist-
nieje wiele zagadek i ciekawostek do odkrycia, choćby m.in,

rola transportujących peptydów TAP-1, TAP-2 w przenosze-
niu sygnału immunologicznego z wirusa na antygeny zgod-
ności tkankowej. O tych faktach wspomniano po raz pierwszy
na konferencji, która odbyła się w USA w marcu 1993 r., a

która poświęcona była molekularnym aspektom odporności
przeciwwirusowej (3 1). Stąd wszelkie badania prowadzące
do przybliżenia i poznania zjawisk zachodzących pomiędzy
wirusem a komórką gospodarza, w tym także komórek zwie-
rząt gospodarskich i domowych i ich umiejętne wykorzysta-
nie dla działań czysto praktycznych, to jeden z ważniejszych
kierunków naukowych we współczesnej medycynie wetery-
naryjne.j, a może i naukach biomedycznych.
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