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Coraz powszechniejsze stosowanie szczepionek
w zapobieganiu grzybic jest wynikiem coraz wiêkszej
degradacji �rodowiska naturalnego oraz postêpu cy-
wilizacyjnego. Istotn¹ rolê odgrywaj¹ tak¿e procesy
industrializacji oraz urbanizacji. W medycynie ludz-
kiej zwraca siê ponadto uwagê na szeroki wp³yw, jaki
wywieraj¹ masowe kontakty ludzkie poprzez szko³y,
obiekty sportowe oraz baseny (14). Istotny jest rów-
nie¿ fakt masowego przemieszczania siê ludno�ci (tu-
rystyka, migracja), a wraz z nimi równie¿ zwierz¹t,
szczególnie tych udomowionych � psów i kotów.
Z kolei u ludzi zwraca siê uwagê na powszechne sto-
sowanie w³ókien syntetycznych u¿ywanych do produk-
cji odzie¿y oraz butów. Zwiêkszon¹ podatno�æ na za-
ka¿enia grzybicze notuje siê u cukrzyków, ludzi cho-
rych z niedoborami immunologicznymi wrodzonymi
oraz nabytymi (AIDS) (1, 16, 18). Podobne zjawisko
zaobserwowano u osób poddanych transplantacji na-
rz¹dów oraz leczonych antybiotykami o szerokim spek-
trum aktywno�ci przeciwbakteryjnej, kortykosteryda-
mi oraz cytostatykami (20, 24). Istotn¹ kwesti¹ jest
pewna predyspozycja do zaka¿eñ grzybiczych; rozró¿-
nia siê wrodzon¹, nabyt¹ lub �rodowiskow¹. Zaburze-
nie odporno�ci immunologicznej, nieprawid³owy sto-
sunek limfocytów T4/T8 oraz obni¿enie aktywno�ci
samych granulocytów mo¿e byæ przyk³adem istniej¹-
cych czynników wrodzonych (4, 6, 10, 26). Powszech-
na jest opinia, ¿e do zaka¿eñ grzybiczych predyspo-
nuj¹ stany rekonwalescencji po wszystkich chorobach

zaka�nych, choroby krwi oraz nowotwory. Zwraca siê
równie¿ uwagê na fakt, ¿e rozwój procesu chorobo-
wego wynika z poziomu odporno�ci, a niema³¹ rolê
przypisuje siê stanom zwi¹zanym z niedoborem cyn-
ku, ¿elaza, miedzi oraz witamin, w szczególno�ci z gru-
py A i B (31).

Analiza przeprowadzona na 606 przypadkach grzy-
bic skórnych u zwierz¹t domowych wskazuje, ¿e naj-
czê�ciej wystêpuj¹cym dermatofitem u koni jest Tri-
chophyton equinum, u kotów Microsporum canis, na-
tomiast u ma³ych gryzoni Trichophyton mentagrophy-
tes (2). U ludzi w wiêkszo�ci przypadków grzybicy
strzyg¹cej zaobserwowano obecno�æ Trichophyton
mentagrophytes, natomiast pozosta³e gatunki grzybów
odnotowano w znacznie mniejszych ilo�ciach (8).
W odniesieniu do produkcji zwierzêcej ilo�æ grzybic
uzale¿niona jest od samego gatunku zwierz¹t, od wa-
runków �rodowiskowych, w których one przebywaj¹,
oraz tak¿e od typu produkcji zwierzêcej. Badania prze-
prowadzone na 1900 szt. byd³a wskazuj¹, ¿e w�ród
byd³a ras miêsnych w 19% przypadków wyst¹pi³y ob-
jawy grzybicy, natomiast w przypadku byd³a mlecz-
nego odsetek ten by³ znacznie mniejszy i wynosi³ tyl-
ko 4,5%. Z kolei w gospodarstwach tradycyjnych
o produkcji mieszanej stwierdzono tylko 8% przypad-
ków (19). Zwraca siê równie¿ uwagê na fakt, ¿e miej-
scem ekspozycji dermatofitów s¹ przychodnie wete-
rynaryjne i one mog¹ stanowiæ potencjalne �ród³o za-
ka¿enia zwierz¹t i ludzi (14, 22).
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Celem badañ by³a ocena i obserwacja wyników po-
stêpowania profilaktycznego z u¿yciem szczepionki
Alopevac przeciwko grzybicy skórnej wywo³anej przez
Trichophyton mentagrophytes.

Materia³ i metody
Badania przeprowadzono na 51 �winkach morskich oby-

dwu p³ci o masie cia³a 300-350 g. Zwierzêta podzielono na
trzy grupy do�wiadczalne. Grupa K obejmowa³a zwierzêta
zdrowe (9 szt.), grupa S (21 szt.) obejmowa³a zwierzêta
poddane dzia³aniu szczepionki Alopevac zawieraj¹cej ate-
nuowany szczep grzyba Trichophyton mentagrophytes
(prod. Biowet � Pu³awy). Szczepienia w grupie S dokona-
no podskórnie, dwukrotnie w odstêpie 10-dniowym w miê-
sieñ udowy w ilo�ci 0,5 ml. Po 6 tyg. od pierwszego szcze-
pienia zwierzêta z grupy S inokulowano zawiesin¹ grzyba
Trichophyton mentagrophytes 43 izolowan¹ od królików
w dawce 8 × 106 ml�1 cfu w zdepilowan¹ i zeskaryfikowa-
n¹ skórê skórê prawego podudzia w ilo�ci 0,3 ml. Grupa Z
(21 szt. zwierz¹t) obejmowa³a zwierzêta zaka¿ane tym sa-
mym szczepem grzyba, w tej samej dawce i w identyczny
sposób. Zwierzêta ze wszystkich 3 grup usypiane by³y
w narkozie eterowej w odstêpach 4-dniowych.

Podczas ca³ego do�wiadczenia prowadzono obserwacje
kliniczne i notowano czas pojawienia siê pierwszych zmian
chorobowych, ich charakter oraz rozleg³o�æ, a tak¿e szczyt
choroby i czas ust¹pienia zmian. Do badañ immunologicz-
nych pobierano krew i badano: aktywno�æ fagocytarn¹
komórek polimorfonuklearnych (PMN), któr¹ okre�lano
metod¹ cytochemiczn¹ przy u¿yciu testu NBT (21). Test
wykonano w dwóch wariantach tzn. spoczynkowym i sty-
mulowanym lateksem (Difco Laboratories USA). Procent
komórek PMN NBT dodatnich obliczono w mikroskopie
po utrwaleniu i wybarwieniu preparatów 0,1% roztworem
safraniny. Indeks fagocytarny okre�lano metod¹ cytoche-
miczn¹ z zastosowaniem standardowego szczepu Staphy-
lococcus aureus 209P. Testem wewn¹trzkomórkowego za-
bijania okre�lano procent komórek bójczych metod¹ Fer-
rante i Thong (7). Aktywno�æ lizozymu okre�lano metod¹
turbidymetryczn¹ (25) z zastosowaniem Micrococcus
lysodeicticus. Do badañ w mikroskopie �wietlnym pobie-
rano wycinki skóry o wymiarach 2 cm × 2 cm. Z materia³u
utrwalonego w 10% obojêtnym formolu sporz¹dzono
skrawki metod¹ parafinow¹, z których wykonywano pre-
paraty mikroskopowe. Dla oceny morfologicznej pobrane-
go materia³u w mikroskopie �wietlnym skrawki barwiono
hematoksylin¹ i eozyn¹ oraz metod¹ PAS wg Mc Manusa,
co pozwoli³o na potwierdzenie obecno�ci grzyba w bada-
nej tkance. Wykonano równie¿ barwienie orcein¹, co po-
zwoli³o na okre�lenie stopnia dzia³alno�ci elastolitycznej
grzyba w g³¹b tkanki.

Do badañ mikologicznych pobierano z chorobowo zmie-
nionych miejsc zeskrobiny naskórka oraz fragmenty w³o-
sów. Zdrapane próbki by³y wszczepiane tradycyjn¹ meto-
d¹ na pod³o¿e Sabourauda. Pobierano równie¿ wycinki skó-
ry w ilo�ci 500 mg, które rozdrabniano mechanicznie i pod-
dawano dodatkowo dzia³aniu 0,25% roztworu trypsyny
przez 45 min. w celu uzyskania jednolitej zawiesiny mate-
ria³u zaka�nego. Próbki w ilo�ci 0,2 ml wszczepiano na
pod³o¿e Sabourauda. Zarówno w jednym, jak i w drugim

przypadku pod³o¿e Sabourauda zawiera³o dodatkowo
chloramfenikol w ilo�ci 0,05 mg/ml oraz actidion w ilo�ci
0,5 mg/ml.

Wyniki i omówienie
Badanie makroskopowe i histopatologiczne.

W grupie kontrolnej (K) w badaniu mikroskopowym
oraz makroskopowym nie stwierdzono istotnych ró¿-
nic w strukturze skóry podczas ca³ego badania. Stwier-
dzono obecno�æ naskórka o prawid³owej grubo�ci
i strukturze. Pod naskórkiem widoczna warstwa skóry
w³a�ciwej zbudowana by³a z gêstej sieci w³ókien ko-
lagenowych z widocznymi w przekrojach poprzecz-
nych naczyniami w³osowatymi i w³osami. W barwie-
niu orcein¹ wykazano sieciowy uk³ad ciemnobrunat-
nych nici w³ókien elastycznych, które by³y wyra�nie
zagêszczone w warstwie podnaskórkowej i uleg³y roz-
rzedzeniu w kierunku g³êbszych warstw skóry i tkan-
ki podskórnej (ryc. 1).

W grupie zwierz¹t szczepionych (S) w ¿adnym okre-
sie poszczepiennym nie stwierdzono obecno�ci grzy-

Ryc. 2. Hyperkeratoza komórek naskórka. Barw. HE. Pow.
100 ×

Ryc. 1. Zagêszczenie w³ókien elastycznych w warstwie pod-
naskórkowej. Barw. Orcein¹. Pow. 100 ×
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ba. Z uwagi na jego nieobecno�æ brak by³o równie¿
odpowiednio wykszta³conych zmian histopatologicz-
nych z wyj¹tkiem kilku przypadków badanych w okre-
sie 7- i 11-dniowym od momentu zaka¿enia, gdzie
mo¿na by³o dostrzec ogniskowe, niewielkie zmiany
w postaci nadmiernego rogowacenia i parakeratozy.
W³osy i pochewki w³osowe nie by³y uszkodzone
(ryc. 2).

W grupie zwierz¹t zaka¿onych Z stwierdzono nato-
miast wyra�ne nasilenie zmian histopatologicznych
w postaci hyperkeratozy, parakeratozy oraz akantozy
naskórka szczególnie w 7., 11. i 15. dniu od momentu
zaka¿enia. Zaobserwowano równie¿ obecno�æ wyna-
czynieñ podnaskórkowych, nacieków komórek jedno-
j¹drowych oraz wieloj¹drowych, tworz¹cych mikro-
ropnie oraz zropienia cebulek i pochewek w³osa.

Badanie mikologiczne. W grupie S obecno�æ 3 ko-
lonii na 12 wk³uæ w 6. dniu inkubacji w materiale
pobranym z zeskrobin stwierdzono tylko 3. dnia od
momentu zaka¿enia. W pozosta³ych dniach nie stwier-
dzono obecno�ci kolonii w ¿adnym przedziale czaso-
wym. W grupie Z stwierdzono wysok¹ intensywno�æ
wzrostu grzyba w 3., 7., 11., 15. i 19. dniu od momen-
tu zaka¿enia (12 kolonii na 12 wk³uæ). W koñcowym
okresie, tzn. 23. i 27. dnia ilo�æ kolonii by³a znacznie
mniejsza. W grupie K nie stwierdzono obecno�ci ko-
lonii podczas ca³ego badania.

Badania immunologiczne. Z analizy kinetyki nie-
swoistej odpowiedzi immunologicznej w poszczegól-
nych dniach wynika, ¿e w grupie zwierz¹t szczepio-
nych (S) zdolno�æ redukcji (NBT spontaniczny) by³a
najwiêksza w 15. i 19. dniu badania, a najni¿sza w 3.
i 7. dniu. W grupie zwierz¹t kontrolnych (K) zdolno�æ
redukcji najwiêksza by³a 3., 19. i 27. dnia badania
a najni¿sza 7. dnia. W grupie zwierz¹t zaka¿onych (Z)
zdolno�æ redukcji by³a najwiêksza 19. dnia badania
a najmniejsza 3. dnia badania. W odniesieniu do NBT
stymulowanego najwy¿szy poziom redukcji w gru-
pie zwierz¹t szczepionych (S) zanotowano 15. i 27.
dnia badania, a najni¿szy 3., 11. i 23. dnia. W grupie
kontrolnej (K) najwy¿szy poziom redukcji stwierdzo-
no 3. dnia, a najni¿szy poziom redukcji zauwa¿ono

w 7. dniu badania. W grupie zwierz¹t zaka¿onych (Z)
najwy¿sz¹ zdolno�æ redukcji stwierdzono 15. dnia,
a najni¿sz¹ 11. dnia. Poziom indeksu fagocytarnego
w grupie zwierz¹t szczepionych (S) najwy¿szy by³
w 11. dniu badania, a najni¿szy w 27. dniu. Z kolei
w grupie kontrolnej (K) najwy¿szy poziom jego stwier-
dzono w 19. dniu badania, a najni¿szy w 3. dniu.
W grupie zwierz¹t zaka¿onych (Z) najwy¿szy poziom
indeksu fagocytarnego stwierdzono 3. dnia, a najni¿-
szy 27. dnia badania. Liczba komórek fagocytuj¹cych
w grupie zwierz¹t szczepionych (S) najwy¿sza by³a
w 23. i 27. dniu badania, a najni¿sza w 11. dniu.
Z kolei w grupie kontrolnej (K) najni¿sz¹ liczbê ko-
mórek fagocytuj¹cych zaobserwowano w 3 dniu, a naj-
wy¿sz¹ 7. i 15. dnia badania. W grupie zwierz¹t Z naj-
ni¿sz¹ liczbê komórek fagocytuj¹cych stwierdzono
3. dnia badania, a najwy¿sz¹ 11. i 19. dnia badania.
Poziom lizozymu w grupie zwierz¹t szczepionych (S)
najwy¿szy by³ 7. dnia badania, a najni¿szy 3. i 11. dnia.
Z kolei w grupie kontrolnej (K) najwy¿szy poziom li-
zozymu wyst¹pi³ 3. dnia, a najni¿szy 15. i 27. dnia.
Natomiast w grupie zwierz¹t Z najwy¿szy poziom li-
zozymu zaobserwowano 11. dnia badania, a najni¿szy
19. dnia.

Problemy pojawiaj¹ce siê przy zwalczaniu grzybic
skórnych u zwierz¹t sk³aniaj¹ do zwrócenia baczniej-
szej uwagi na mo¿liwo�ci i zarazem korzy�ci wynika-
j¹ce ze stosowania immunopreparatów. Pierwsze
szczepionki stanowi³y preparaty inaktywowane, nato-
miast lata pó�niejsze przynios³y znaczny postêp, po-
legaj¹cy na wprowadzeniu szczepionek zawieraj¹cych
¿ywe atenuowane szczepy dermatofitów (27). Szcze-
pionki monowalentne skuteczne s¹ jedynie w przypad-
kach infekcji patogenem homologicznym, natomiast
w zaka¿eniach heterologicznych ich efektywno�æ jest
znikoma. Przeprowadzone badania da³y mo¿liwo�æ
prze�ledzenia efektu zastosowania szczepionki prze-
ciwko zjadliwemu szczepowi Trichophyton mentagro-
phytes z jednoczesn¹ obserwacj¹ opart¹ na wynikach
badania makroskopowego, histopatologicznego oraz
mikologicznego. Analizie poddano proces kszta³towa-
nia siê odporno�ci w zaka¿eniu do�wiadczalnym
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Tab. 1. Analiza kinetyki nieswoistej odpowiedzi immunologicznej w oparciu o wybrane wska�niki

Obja�nienia: S � zwierzêta szczepione, K � zwierzêta kontrolne, Z � zwierzêta zaka¿one
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grzybic¹, po wcze�niejszym zastosowaniu szczepion-
ki. Brak klinicznych objawów grzybicy w grupie S
(zwierzêta szczepione) wi¹¿e siê z wysok¹ odpor-
no�ci¹ immunologiczn¹ w zwi¹zku z zastosowaniem
szczepionki Alopevac (29). Jest to szczepionka inak-
tywowana, zawieraj¹ca w swym sk³adzie wysoce im-
munogenny szczep Trichophyton mentagrophytes i Tri-
chophyton verrucosum, cechuj¹ca siê dobrymi w³a�ci-
wo�ciami immunogennymi. Nale¿y jednak zwróciæ
uwagê na mo¿liwo�æ prze³amania odporno�ci przy
du¿ej dawce zaka¿aj¹cej (11).

Badania nad odporno�ci¹ w dermatomykozach zwie-
rz¹t i ludzi prowadzone by³y przez wielu autorów (5,
18, 28, 30). Ocena wska�ników nieswoistej odpowie-
dzi immunologicznej wskazuje, ¿e kinetyka ich wi¹¿e
siê z przebiegiem oraz rozwojem grzybicy. Zasadni-
cz¹ rolê w obronie oraz walce makroorganizmu z der-
matofitami odgrywa odporno�æ typu komórkowego (3,
12, 13, 27), w odró¿nieniu od odporno�ci humoralnej,
która nie jest brana pod uwagê miêdzy innymi ze
wzglêdu na brak swoisto�ci i mo¿liwo�æ wystêpowa-
nia reakcji krzy¿owych (32). Wyra�nie wy¿sz¹ podat-
no�æ na wtórne infekcje grzybicze zaobserwowano
w�ród pacjentów, u których testy wykonane in vivo
i in vitro wskazywa³y na s³ab¹ odpowied� typu ko-
mórkowego (23). Wyra�ny wzrost aktywno�ci tleno-
wej granulocytów (NBT) w toku przeprowadzonych
badañ w³asnych w grupie zwierz¹t szczepionych wy-
st¹pi³ w ca³ym okresie przeprowadzonego badania. Mi-
nimalne wahania warto�ci poziomu komórek reduku-
j¹cych mog¹ wskazywaæ na supresyjne oddzia³ywa-
nia grzyba. Wzrost poziomu lizozymu, procent komó-
rek fagocytuj¹cych oraz indeksu fagocytarnego w toku
przeprowadzonych badañ mo¿e byæ dowodem wska-
zuj¹cym na udzia³ odpowiedzi komórkowej oraz hu-
moralnej nieswoistej w zapobieganiu grzybicom skór-
nym. Potwierdzeniem badañ w³asnych mog¹ byæ wyni-
ki osi¹gniête przez innych autorów w do�wiadczeniach
przeprowadzonych na myszach, szczurach, cielêtach,
oraz na �winkach morskich (3, 19). Brak grzybicy
w grupie zwierz¹t szczepionych przy zastosowaniu
okre�lonej dawki zaka¿aj¹cej wskazuje na celowo�æ
stosowania szczepieñ profilaktycznych w zapobiega-
niu grzybicom skórnym.
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