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ZDZISŁAW LARSKI
OlszĘlt

artykuł przeglądowy

Gąbc zasta encefalopatia bydła (BSE)
- nowe fakty i hipotezy

Tę jednostkę chorobową, zwaną tez chorob ą sza-
lonych krów, omówiłem dość szczegółowo w 1991 r.
(17) w okresie pierwszej fali paniki, jaka ogarnęła
W. Blytanię i kraje Zachodniej Eulopy. Spowodo-
wało ją stwierdzenie duzego podobieństwa klinicz-
nego i patologicznego występujących w W. Brytanii
przypadków BSE (bovine spongiform encephalopathy)
z chorobą Creutzfeldta-Jacoba - CJD (Creutzfeldt-
-Jacob disease) u ludzi. Nasuwać to mogło oczy-
wiście rnozliwość przenoszenia się jej na człowieka.
I,Iznano, ze pojawienie się tej nowej choroby bydła
było wywołane pruez zarazek trzęsawki (scrapie)
o w i e c zaw ar ty w ni ed o s t at e cznie wyj ało wi on y ch mĄcz-
kach kostnych i mięsnych, stosowanych jako dodatki
paszowe; w 1988 r, wydano ustawowy zakaz ich
uzywania w kalmienil zwierząL Zabroniono też
wprowadzania do zywienia ludzi: mózgu i rdzenia
kręgowego, śledziony, grasicy, migdałków i jelit
zdlowego bydła poddawanego ubojowi. Brak było
danych wskazujących, że mięso bydła moze stano-
wlć zagrożenie dla człowieka i to trspokoiło panikę
konsumentów. Ry gor y sty czne zar ząd.zenia Wpro W a-
dzone w W. Brytanii spowodowały powolne wyga-
sanie epidemii BSE; w 1992 r. stwierdzono 36 tys.
jej przypadków, w 1994 r. - 23 tys., a w 1995 r.

- 14 tys. Stanowi to jednak wcląż bitdzo dużą
Ilczbę - dla porównania we Francji stwierdzono
dotąd, od 1988 r.,łącznie tylko 16 przypadków BSE.

Gwałtowny nawrót paniki związanej z BSE na-
stąpił 20 malca 1996 r. gdy Minister Zdrowia W.
Brytanii przedstawił w Izbie Gmin oświadczenie

nio zmarłych osób w wieku ponizej 42lat, Badania
historii choroby pacjentów, genetyczna ana\izai wzię-
cie pod uwagę innych mozliwych czynników nie
pozw oliły na adekwatne wyj aśni enie przy czyny tych

przed wprowadze niem zakazu spozywania okre ślo-
nych podrobów bydlęcych (22),

W celu złagodzenia tego kryzysu zaufania Minister
Rolnictwa W. Brytanii przedstawił plan likwidacji
bydła w wieku ponad 30 miesięcy (1), nie będzie
to jednak ubój przymusowy w tradycyjnym sensie.
Wszystkie zwierzęta w tym wieku dostarczane na
targ będą poddawane ubojowi pod specjalnym nad-
zorem a następnie niszczone i usuwane w taki sposób
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aby nie się do ludzkiego I zwletzęcego
łańcuch go. Do spozycia przeznaczone
będzie zwierząt w wieku ponizej 30

mleSlęcy.
Ten plan mający na celu skłonienie europejskich

ministiów rolnictwa do zniesienia zakazl importu
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- głównie ponizej 30lat, zaden powyzej 40 w chwili
wystąpienia pielwszych objawów. Autorzy uw ażają,
że możnl założyć, iż cała populacja była ekspono-
wana na ryzyko, a wiek w chwili zakażęnta nię
miał wpływu na wrazliwość na zachorowanie lub
na długość okresu inkubacji, podobnie jak to jest
w doświad czalnej trzęsawce. Irrnym wytłumaczeniem
byłoby, zdaniem autor,ów, nabycie niewrazliwości dzię-
ki konkurencji szczepów zarazka, wykazanej w do-
świaclczalnych gąbczastych encefalopatiach u myszy ;

zakażentę szczepem o długirn oklesie inkubacji chroni
przed późniejszym zakażenlevl szczępem charak-
teryzującyn się klótkim okresem wylęgania choroby,
Deslys i wsp. uwazają, ze takie zjawisko moze rów-
niez występować u ludzi i że prawie cała populacja
w wieku ponad 25-30 lat była eksponowana na
szczepy niezjadliwe dla człowieka, lub niedosta-
tecznie zj adliwe, aby się to rvyraziło klinicznie w cią-
_eu zycia. Mała część szczepów zjadliwych byłaby
odpowiedzialna za sporadyczne przypadki CJD po
długim okresie inkubacji u pacjentów w wieku 60-65
lat, natotniast osoby będące nosicielami niezjadli-
wych szczepów wykazywałyby naturalną niewrazli-
wość na BSE. Tylko młodzi, genetycznie wrazliwi
ludzie. uprzeclnio nie eksponowani ulegaliby zaka-
zeniu BSE. Autorzy tych rozważań sądzą, że na-
stępstwem ekspozycji całej populacji W. Brytanii
na BSE, a teoretyczne anall,zy świadczą, ze miało
to nriejsce przez l0lat, będzie wystąpienie tej nowej
formy CJD u małej grllpy osób w wieku ponizej
40 lat. Podobna ekspozycja populacji W. Brytanii
na trzęsawkę w ciągu co najmniej 200lat nie wywarła
odczuwalnego wpływu na zdtowie ludzi; Deslys
i wsp. wyprowadzapstąd wniosek, że 1eżell wykaze
się związek między BSE a nowyln wariantem CJD,
świadczyć to będzie, lż czynnlk BSE jest bardziej
zjadliwy niż zwykłe szczepy trzęsawki.

Unia Europejska powołała komisję, mającą wskazać
kierurrki baclań dotyczących ewentualnego zwiąku
B SE i CJD. a j ej prżew odni czący m zo st ał Wei s smann,
dyrektor Instyttlttl Biologii Molekularnej w Zury-
chu (3).

Nie mozna oczywiście r-rzyskać bezpośredniej od-
powiedzi na pytanie czy BSE stanowi zagrożente
dla ludzi, podając człowiekowi mięso zawierające
zarazek, ale jest mozliwość przeprowadzenia takich
badań na transgenicznych myszach, które dzięki ma-
nipulacjom genetycznym mają tylko ludzki gen dla
syntezy amyloidu; na błonach ich komórek netwowych
mieści się wyjściowe (macierzyste) białko ludzkiego
amyloidu i iezeli zakażęnle takich myszy materiałem
BSE spowoduje ich zachorowanie, przemawiałoby
to za przenoszeniem się tej choroby na człowieka
(cyt. wg 13). Takie próby są juz prowadzone w W.
Brytanii a ich wyniki są jak dotąd uspokajające (7).
lJżyte myszy są nadal zdrowe w 320 dni po zakażenill
(rnyszy tego genotypu giną wskutek CJD w ciągu
około 200 dni), jednak doświadczenie zakończy się

po 500-600 dniach, gdy myszy nie ulegną cholobie
prionowej i umrą ze starości. Niemniej jednak, nawet
jezeli bariera gatunkowa, uwarunkowana róznicą stop-
nia homologii między PrP bydła i człowieka, okaże
się bardzo skuteczna, nie wykluczato, że BSE moze
byó przeniesiona na nielicznych ludzi wśród duzej
ltczby eksponowanych. Wydaje się, ze w badaniach
takich pomocne okazać się moze wykorzystanie fak-
tu, że BSE wywołana jest przez jeden typ szczepu
prionowego (7), rózni się on bowiem bardzo od
ponad 20 dawnych i obecnych izolatów stwierdzo-
nych przy naturalnej trząsawce (scarpie) owiec i
kóz, co wykazano na podstawie badania okresów
inkubacji i charakteru zrnan u inokulowanych myszy.

Dane te sugerują, ze wiele ostatnio rozpoznanych
chorób prionowych atakujących koty domowe, koty
dzikie i dzikie przeżuwacze trzymane w niewoli,
j e st następ stwem prze nie sien ia prze z zakażoną kar -
mę raczej BSE niz scarpie (7); utrzymywanie się
te go charakterystycznego,,znaku rozpoznaw czego"
BSE przy pasazach u tak różnych gospodarzy su-
geruje mozliwość określenia, przy użyciu podobnych
metod typowania szczepów, czy poszczególne przy-
padki CJD są następstwem przeniesienia BSE. Bę-
dzie to jednak wymagać uprzedniego wyjaśnienia
czy CJDjest wywołaneprzezjeden czy różne szcze-
py ludzkiego prionu, zktórychpewne mogą wywołać
u myszy zmiany podobne do BSE. Wśród ludzkich
chorób prionowych - dziedziczny ch, sporadycznych
i nabytych, te pierwsze stanowią około I5Vo a są
wyrazem mutacji genu PrP (u ludzi oznaczanego
PRNP) na 20. chromosomie (7). Nieznaczna część
tych chorób przenosi się drogą jatrogenną (leczenie
hormonami przysadki pobranej od zmatłych osób,
prueszczepy opony twardej i rogówki oraz użycie nle-
dostatecznie wyjałowionych instrumentów neurochi-
rurgicznych), najczęstsze są jednak formy sporadycz-
ne a ich etiologia jest nieznana. Przypuszcza się.
że mogą one powstawać wskutek somatycznej mu-
tacji genu PRNP, lub wskutek samoistnej, rzadkiej,
przyp adkow ej przemiany norma"lne go komórkowe-
go białka PrP w patogenne PrP"', To ostatnie zja-
wisko stanowi, jak to określa Rossor (7) ,,nocny
koszmar" dla epidemiologa szukającego zwtązktl
przy czy nowo-skutkowe go.

Inna hipoteza, zakładająca, że takie przypadki mo-
gą powstawać wskutek ekspozycji na obecne w śro-
dowisku ludzkie lub zwterzęce priony nte znalazła
dotąd epidemiologicznego potwierdzenia, Collinge
(7) powołuje się tu na wyniki badań Browna i wsp.
ogłoszone w 1987 r. a dotyczące 15-letnich badań
CJD we Francji. Obecne obserwacje i dane związane
z BSE mogą spowodować rewtzję tych poglądów.
Być może ta nowa forma CJD została indukowana
przez ekspozycję na BSE, kiedy choroba ta była
już znacznie rozprzestrzeniona, ale jeszcze przed
wprowadzeniem urzędowego zakaz:u dopuszczania
do spozycia pewnych podrobów bydlęcych, Mozna
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więc przyj ąć, że okres inkubacji wynosił 5-10 lat i
trudnó piŻewidzieć ile jeszcze będzie.takich przy-
padków. Zastanawiające jest jednak dlaczego wy-
itąplły one u osób, szcz.iu|T;."Ti#:ry#fi

u których istnieje ryzyko
a, co wyrazać by się mog-

<ubacji niz po doustnym

pobraniu zatazka (8); niewiele w.iadomo o ilości
Żar azków zawartych w poszczegóInych podrobach

właśnie te, głów-
. rudzi, zaw-lerają
Z

W odniesieniu do bydła tę, że dla wywo-
łania choroby BSE wystarcza j ednałyżeczka wysoce
stęzonego kóncentraiu zzrkazonej mączki kostnej i
,oięr"d (6, 24), nie wiadomo ile wynosi dawka

iiŁuZnudla człowieka, jednak we wczesnym okresie
e produktów zawierało
zawielajace zarazki BSE,
awet na domową steryli-
czna ich oporność na en-

Zymy ploteolityczne pov,odowała, ze mogły one

Uye po'trun " 
pir", t<ępt<i Peyera w jelitach, Collee

16; zistanawia się czy czynnlki wpływające na prze-

plJSZcZa
przeclW
wać na
rych komórkach zainicj
Brak tez pewr-rości co
przedostajó się z przewodu pokarmowego do mózgu,

iedna z Śugestii Źakłada, że przechodzi przez ścianę

jelita, drogłni fmfatycznymi dociera.do śledziony a

następnle przez JęJ nórwy do rdzenia i.mózgll (4), 
.

Ciókawe są naJnowsze wyniki badań nad rolą biał-

to piiono*ąqo"(PrP) w patogenelie gabc7Tly:h

"n.Óraopotii.-Sakaguchi 
i wsp, (2l) stwierdzl,Ii, że

u myszy pozbawionych genu dla PrP, a tym samym

nień raŹti* y ch n a . U","n*,3if 
1?-?§ri"il1 ;:_

histologiczne badanie ich
ą utratę komórek Purkin-
apewnia długotrw ał e prze-
Autorzy badań sądzą, że

onowych znaczną rolę od-
:go PrĘ w następstwie ciąg-

łego przekształcania go w PrPJc, Pojawiają się su-

g.itiÓ, ze choroby prion astępstwem

it.o'y'normalnej 
-fńnkcj 

madzeniem

się nienolmalnie przetw 1PrPScL Za
iuią int"rp.etacją prr"^u badań Tob-

lera i wŚp. (24), którzy wykazali u myszy poz-

bawionycń PrP zabvzenia całodobowego lytmu l
faz snu podobne do stwierdzanych w rzadko wy-

,ńu:ą.Ó; u ludzi gąbczastej chorobie prionowej -
S.-.itórń rodzinńej bezsenności; sugeruje to,.że

*i"Ś"l*" iegulacja iych plocesów j'est uwarunko-

wana normańym Óziaianiem białka prionowego (PrP),

Brak tez w dalszym ciągujasności co do charakteru

czynników etiologiczn y ch gąbczastych encefalop atii,

Oo t<tórycłr za\tcia się cztery choroby ludzi - kuru,

CJD, syndrom Gerstmanna-Strtiusslera, i śmiertelną

r odz:innąbezsenność, a u zw lerząt - trzę s awkę ( scra-

pie) owiic tkóz, BSE, za patię norek

Zr- prr"*lekłą wyniszcz eleni i łosi,

Gajdusek (15) uZył dla o czynników
terminu,,wirusy niekonwencjonalne" w ufoczystym

wykładziew SŻtokholmiew 1976 iotrzy-
*'onlu nagrody Nobla właśnie za ad tymi

zarazkaml.Icń charakterystyczne ci omó-

wiono w innym artykule (16).Póź er uznał

je za samoreplikujące bi
-nazly 

ałje prionami, omó
krajowym m.in. takze
żO). Zakażający prion
caŹ miałby ,*-ói^t srtułt i właściwości normalnemu

białku komórkowemu PrP, Ostatnio hipoteza Prusinera
jest podwazana. Diringer ( 1 0).omawiając
i.rnóś.i między gąbczastymi encefalop
wieka t zwlerząt uwaza wszystkie te

amyloidozy indukowane pruez_wirusy na razie nle

zidóntyfikówane (1I, I2); według tej hipotezy amy-

loidogenne białko na po nerzchnl komórek nefwo-

wycństanowi receptoi dla wirusa.i pod jego wpły-

wem ulega agregacJ1, co wyraża slę.wytworzenlem
amoloidti - Jroio j-ednego miliona jego cząstek_na
jednostkę zakaźną". W wywiadzie udzielonym Eh-

nertowi (te; Oi.inger po viedziaI, że nie ma jakich-

iolwiek'clowodórv*na słuszność teorii prionowej -
Oiat< wyiaśnienia faktu przenoszenia informacji
przez Uiiłt<o. Jego zdanięm zarazek BSE ma wy-

-iu.y wirusa a ni. białka, jak to.kiedyś błędnie

o..nił Prusiner. Na pytanie czy brak przeciwciał w

iym zaUaZeniu nie piŻemawia przeciw przyjęciu ist-

ń"niu wirusa, Dirińger odpowiada przecząco, Moze

to Uye bowiem wirus zawlerający.kwas nukleinowy

bez płaszcza bizrłkowego, całkowicie otoczony amy-

loidóm a więc nieimmunogenny, lub normalny wirus

posiadający płaszcz ale dodatkowo otoczony war-

it*ą u*yioidówą, co uniemozliwia pobudzenie układu

immunoiogicznego. T akże zakładany sposób dociera,

nia zanzkiwzdłuż nerwów do mózgu,przypominaj ący

iuń. poro*anie się np. wirusa wścieklizny, przemawia

zdaniem Diringera Ża przyjęciem wirusowego cha-

rakte go.

Do etiologii gąbczastych ence-

falop atnio anonsowane wyniki
Uaaar, P. P. Liberskiego (18) z Pracowni Biologii

Akademii Medycznej w Łodzi, który
z D. C. Gajduskiem z Narodowych

rowia w Bethesda (USA) i H, Budką

z Klinicznego Instytutu Neurologii w Wiedniu, wy-

kazał w -drgo cńorych na CJD obecność cząstek

Si.Jnl.y 30 ń, któr-e okazać się mogą dotychczas

nie wyizolowanym wirusem,
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Omówienie różnych aspektów gąbczastej encefa-
lopatii bydła zawlera opracowanle Zmudzińskiego
i wsp. (26).
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MARIAN TRUSZCZYŃSXI
Warszawa

artykuł przeglądoray

Gąbc zaste encefalopatie
- obrady w Polskiej Alrademii Nauk

W dniu 29 kwietnia 1996 r,. odbyła się w Polskiej
Akademii Nauk w Warszawie narada. zorganizo-
wanaprzez vice-prezesa PAN prof. dI hab. Mariana
Truszczyńskiego nt. stanu wiedzy i konieczności pod-
jęcia badań i czynności zapobiegawczychw związku
z pojawieniem się nowych zjawisk zwtązanych z
ence fal op ati ami g ąbc zastymi, Wywoływ a ny ml przez
białkowe czynniki infekcyjne (priony), w tym zwła-
szcza przenoszenia się tych chorób poprzez kon-
sumpcję mięsa zwierząIveźnych. W naradzie wzięli
udział - ze strony nauk medycznych: dr hab. W.Gut,
prof. Janusz Jeljaszewicz, prof . Mirosław Kańtoch,
plof. Janusz Komender, prof. Jerzy Kulczycki, prof.
Paweł Liberski, prof. Wiesław Magdzlk, aze strony
nallk weterynaryjnych - prof.Wiesław Barej, prof.
Jerzy Kita, dr hab. Jacek Kuźmak, prof. Jacek Ro-
szkowski, plof. Marian Truszczyński i doc. Jan F.
zmudziński.

W wyniku dyskusji zapadły następujące ustalenia,
ujęte w formie komunikatu o następującej treści:

W związku z nie w pełni wyjaśnioną etiopatoge-
nezą chorób wywoływanych u człowieka, bydła i
owiec przez priony podano do wiadomości w ostat-
nich miesiącach informacje, które rzucają nowe
światło na dotychczasowe poglądy na temat etio-
patogenezy i mozliwości transmisji tych chorób.

Kilkanaście przypadków choroby Creutzfeldta-Ja-
koba (CJD) stwierdzonych w Wielkiej Brytanii u
osób ponizej trzydziestego roku zycia (najmłodsza
to 1S-letnia dziewczynka) wydaje się stanowić po-
średni dowód, ze BSE (bovine spongiform encep-
halopathy), czyli gąbczasta encefalopatia bydła
(,,chorob a szalonych krów"), może by ć przenos zona
na człowiek a. Za tąte ori ą może św tadczy ó nie liczba
przypadków, lecz młody wiek chorych, Bowiem
średni wiek zapadających na CJD o klasycznym
przebiegu wynosi 65 lat. Zgodnte z tąhtpoteząnaj-
prawdopodobniej ofiary rozpoznanej ostatnio ence-
falopatii gąbczastej w Wielkiej Brytanii ulegŁy za-
kazeniu w czasie początkowej fazy epidemii BSE
w latach 1985-1989 (a nie wykluczone, żę nawet
wczeŚniej). Pierwszy przypadek BSE rozpoznano
w Wielkiej Brytanii w 1986 r. Mozliwe, że w latach
1985/86 i kilku następnych mięso tysięcy zŃażo-
nych zwierząt trafiało do konsumpcji. Nie istniały
wówczas ograniczenia w stosowaniu odpadów mięs-
nych pochodzących od owiec lub bydła, pruy kar-
mieniu nimi bydła. Ograniczenia takie wprowadzono
w latach 1988/89. Mozliwe wlęc, że ltczba zakażo-
nych CJD j estznaczna. Nie ma jednak wystarczaj1co
naukowo uzasadnionego dowodu na to, że czynntk
wywołujący BSE jest chorobotwórczy dla człowie-


