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Dzialanie adiuwancyjne beztlenowcéw P. acnes przy immunizacji

myszy antygenem S. agalactiae

7 zakladu Higieny Weterynaryjnej w Lublinie

Beztlenowe pateczki P. acnes (PA) nawet po
inaktywacji termicznej (7, 9, 17), formaling (1,
3, 12) lub fenolem (21) wykazuja silng jeszcze
aktywnosé immunostymulacyjng. Przejawia sie
ona miedzy innymi we wplywie adiuwancyj-
nym na wprowadzone do organizmu rozne an-
tygeny immunizacyjne tj. grasiczo — zalezne
(16, 19, 24) i grasiczo — niezalezne (10, 12). Do-
tychezas dzialanie takie bylo badane w stosun-
ku do antygenéw przewaznie niebakteryjnych
(2, 16, 18, 19, 24). NajczeScie] stosowana dawka
adiuwantu PA wynosila 1,4 mg/mysz (5, 8, 20).
Stopienn immunostymulacji zalezal rowniez od
ilogci wprowadzonego antygenu immunizacyj-
nego (15, 24).

W zwiazku z powyzszym celem badan wla-
snych bylo okre§lenie wplywu adiuwantu PA
na wzrost miana aglutynacyjnego u myszy im-
munizowanych réznymi dawkami — niespraw-
dzanego jeszcze w takim ukladzie doSwiadcze-
nia — antygenu S. agalactiae (SA).

Material i metody

Myszy. Stosowano myszy linii CBA, zaréwno sam-
ce jak i samice, wagi 18—20 g.

Szezepy. Jako adiuwant uzyto wyosobniony z ropm
watroby gesi szezep ,IB 18” beztlenowcow P. acnes
I, 2 w charakierze antygenu immunizacyinego wyko-
rzysiano — uzyskany z przypadku ,mastitis acuta”
— szezep S, agalactice. Obydwa izolaty, przed spo-
rzadzeniem preparatéw iniekeyjnych, zostaly spraw-
dzone na brak zanieczyszen przypadkowg mikroflorg
oraz na jednolito§¢ morfologiczng kolonii.

Preparaty adiuwancyjne i immunizacyjne. Namno-
sone w ciagu 3—5 dni w podlozu Wrzoska (z dodat-
kiem 0,5% surowicy konskiej) beztlenowce P. acnes
(szezep ,IB 187), wirowano w ciggu 45 minut przy
3000 obr./min., a uzyskany osad, po zawieszeniu w
0,85% NaCl z dodatkiem 0,4% formaliny, byt przetrzy-
mywany w 37°C przez 18 godzin. Nastepnie komorki
bakteryjne ponownie odwirowywano 1 suszono w
37°C. Wysuszony osad tych bakterii stanowil tzw.
adiuwant (preparat) PA, przetrzymywany do dalszych
badai w 4°C. Podobnie uzyskiwano preparat SA tj.
suchg mase paciorkowcéw S. agelaciae. Powyzsze
bakterie namnazano przez 48 godzin w bulionie z 1%
surowicy koniskiej.

Immunizacja. W celu wykazania efektu adiuwan-
cyjnego preimmunizowano dozylnie myszy stalg daw-
kg 1,4 mg adiuwantu PA w objetosci 0,25 ml, po
czym w 10 dni pédzZniej podawano réwniez dozylnie
antygen immunizacyjny SA (ilo$ci — 0,05 mg, 0,2, 0,5,
1i 3 mg). Dla kazdej dawki stosowano grupe 6 myszy
badanych i kontrolnych (wstepnie nieimmunizowa-
nych PA). Ocene wzbudzonej przez preparat PA po-
tencji odpowiedzi immunologicznej na antygeny SA
przeprowadzono przez zbadanie w 7 dniu wysokosci
miana aglutynacyjnego u myszy preimmunizowanych
PA i kontrolnych tj. uodpornionych jedynie SA.
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Wyniki i omoéwienie

Rezultaty przeprowadzonych badan nad wply-
wem adiuwancyjnym preparatu PA (P. acnes)
na wprowadzony myszom antygen SA (S. aga-
lactiae) przedstawiono w zalgczonej tabeli. Wy-
nika z niej, ze preimmunizacja myszy antyge-
nem PA powodowala wyrazny wzrost odpowie-
dzi immunologicznej na preparat SA w roz-
nych dawkach tj. od 0,2 mg do 3 mg. Najrow-
niejszy wzrost miana aglutynin antypaciorkow-
cowych wystagpit w grupie myszy otrzymuja-
cych 0,56 i 1 mg SA, W tych bowiem warun-
kach wysoko$é miana u wszystkich preimmu-
nizowanych myszy wynosila 32, przy wartosci
dla myszy kontrolnych od 0 do 2. Oznaczalo to
16—32-krotng potencjacje odpowiedzi immuno-
logicznej przez preparat PA, Mniej regularng
amplifikacje miana, wynoszacg u poszczegol-
nych myszy od 8 do 32, stwierdzono przy daw-
kach 0,2 i 3 mg SA. Natomiast brak roznic w
wysokosci miana u wszystkich zwierzat wyka-
zano przy 0,005 mg SA/mysz.

Tab. 1. Efekt adiuwancyjny beztlenowcow P. acnes
(PA) na podany myszom antygen S. agalactiae (SA)
Dawka Myszy preimmuni- hﬁﬂi@;gﬁi&?&?ﬁ

S. agalactiae zowane PA i

(SA) w mg

A B CDETF|ABCDETF
3 16 16 8 16 16 32| 2 1 — 2 1 —
1 32 32 32 32 32 32| —1 2 2— 1
0,5 32 32 32 32 32 32 1 1 —— =
0,2 32 816 816 8| 2— 1 2— —
0,05 — 2 — 1 — 1|/— 11— 2——

Objasnienia: cyfry arabskie = wysoko§¢é miana aglutynacyj-
nego, oznaczenie literowe = myszy badane, — = ujemny od-
czyn aglutynacji.

Poznane ,,spectrum” aktywno$ci adiuwancyj-
nej beztlenowcow P. acnes (PA) odnoszono do-
tychezas tylko do 3 grup antygenéw tj. erytro-
cytow owczych (5, 15, 20, 24), albuminy suro-
wiczej (16) i wielocukrowego haptenu pneumo-
kokéw typu IIT (10). Niniejsze badania wlasne
wykazaly, ze preparat PA podwyzsza poziom
aglutynin przy uodpornianiu myszy réwniez
antygenem S. agalactice (SA). W warunkach
wstepnej preimmunizacji preparatem PA, wy-
przedzajacej na 10 dni podanie antygenu SA,
stwierdzono 16—32-krotny wzrost poziomu
aglutynin antypaciorkowcowych (przy jednora-
zowej dawce 0,5 i 1 mg SA/mysz). Dzialanie
adiuwancyjne nie wystepowalo wobec ilosci
0,06 mg SA/mysz. Podobnie Warr i Slijvic
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(24) nie obserwowali wzmocnienia odpowiedzi
immunologicznej na male dawki haptenu pneu-
mokokéw typu III. Wigksze iloSci, a mianowi-
cie 3 mg SA/mysz, nie wywolywaly dalszego
wzrostu miana, lecz wplywaly na pewien jego
spadek. Moze to wskazywaé na poczatek sup-
resji w stymulowanej odpornosci. Na podkre-
§lenie zasluguje, ze Nagova i wsp. (15) oraz
Warr i Slijvic (24) wskazywali na zaleznosc
wzbudzonego przez P. acnes efektu adiuwacyj-
nego od dawki uzytych antygendéw immuniza-
cyjnych. W tej reaktywnosci znaczenie posiada
takze czas podania adiuwantu PA w stosunku
do antygenu immunizacyjnego (6, 10, 11, 15,
24). Przyjecie w badanich wlasnych 10- dmoweJ
przerwy — za optymalny interwal — bylo pe-
wnym kompromisem, majacym na celu sprze-
zenie  okresu ,apogeum”  stymulowanych
komorek tworzgeych tysinki ,,PFC” (,,Plaque
Forming Cells”) z czasem S$redniego pobudze-
nia makrofagow. Co prawda szereg autorow po-
daje, ze szczyt wytwarzania PFC i pobudzenia
przez PA fagocytarnych funkcji makrofagéw
przypada na 4—7 dzien (1, 8, 14, 15). Jednak
Dreser (4), Scott (22), Keller (13) oraz Waldman
1 Goltieb (23) przestrzegaja przed mozliwoscig
wtérnej inhibicji limfocytéw B w okresie mak-
symalnej stymulacji makrofagéw. W niniejsze]
pracy spelniono postulat — tych autorow —
wybierajgc jako optymalny czas iniekcji SA 10
dziern od preimmunizacji (nie w szczycie ak-
tywnosci makrofagow).

Wnioski

1. Zabite komorki beztlenowcéw P. acnes
moga wywolywacé¢ efekt adiuwancyjny wobec
stabych immunogennie antygenéw S. agalactiae
(SA).

2. W ukladzie immunizacyjnym, umozliwia-
jacym 16—32-krotny wzrost miana aglutynin
antypaciorkowcowych, zastosowano 10-dniowy
przedzial czasowy pomiedzy iniekcjag PA i SA
oraz dawki 0,5 mg SA i 1,4 mg PA/mysz.
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Ipiran 3., Bapy V. — AQnyBaHOMOHHOE JiefiCTBUE aHA-
spofos P. acnes Ipy WHMMYHU3AIMKHK MbIIIEH aHTUIE€HOM
S. agalactiae.

VcememoBany AamMyBaHIMOHHOe gelfcTBMe yOUTHIX
gieTox P. acnes (PA) IpM MMMYHM3AIUM MBIMeH WMH-
KTHEMPOBAHHBEIM aHTureHoM S. agalactiae (SA). B mipu-
MEHEeHHO} CcMCTeMe OombITa, T.6. mpM 1no3e 1,4 wmr
PA/MpIIb, BBeJeHHOM Ha 10 gHelt N0 BpeMeuy MMMY-
Hmzanuu anturenom SA (0,5-1 MT/MBINIE), TIOJIYYMIN
16—32-KpaTublii POCT TUTPA TTPOTMBOCTPETITOKOKKOBEIX
arTAIOTMHUHOB. B cnydae mo3bl 3 Mr SA/MBIUB amuy-
paummounbiit schdert Ovin ciabee, a mpu 0,05 Mr SA
BoOOIIIe He oTMeuascd, B padoTe IPOAMCKYTUPOBAH
IpeAnojaraeMellt MEXaHM3M 9TOTO JECTBUA.

Cygan Z., Barcz I. — Adiuvantive action of Propioni-
bactermm acnes in the course of mice immunization
with the antigen of S. agalactiae.

The adiuvantive action of killed cells of P. acnes
(PA) was examined during mice immunization with
the antigen of S. agalactiae (SA). It was found a 16-32
times increase of agglutinins against streptococci if
PA was given 10 days before immunization in a dose
of 1.4 mg per mouse and the dose of SA — 0.5-1.0 mg.
At a higher dose of SA (3 mg per mouse) the adiu-
vantive effect was less significant and at a dose of
005 me did not appear at all. The mechanism of
adiuvantive action of PA has been discussed.

PRESCOTT J. F., JOHNSON J. A, MARKCHAM R.
J. F.: Badania doSwiadczalne nad patogeneza zaka-
zenn Corynebacterium equi u Zrebiaf. (Experimental
studies on the pathegenesis of Corynebacterium eaui
infection in feals), Can J. comp. Med. 44, 280—288,
1980 (3).

Badania nad patogenezg zakazen wywolanych przez
Corynebacterium equi przeprowadzono na 4 jednomie-
siecznych Zrebietach zakazonych doustnie 75 ml za-
wiesiny C. equi (5)X108 kom./ml). U 2 Zrebigt pod-
danych ubojowi po 10 dniach po zakaZeniu stwier-
dzono niewielkie iloSci C. equi w weztach okrezni-
czo-$lepych. C. equi nie izolowano z narzadéw we-
wnetrznych Zrebigt poddanych ubojowi 20 dnia po
zakazeniu. W drugim do$wiadezeniu 4 Zrebieta w wie-
ku 1 miesigca zakazono doustnie C. equi przez 5 kolej-
nych dni. U dwdch Zrebigt poddanych ubojowi 10 dnia
po zakazeniu wystgpilo owrzodzenie jelit cienkich i
jelit grubych, obrzek i ropnie w weztach chlonnych
okreznicy i jelita $lepeso oraz powiekszenie krezko-
wych wezléw chlonnych. Jedno Zrebie padlo na ostre
wrzodziejgece zapalenie jelit i okreznicy 22 dnia po
zakazeniu. Podobne zmiany wystapily u drugiego Zre-
biecia poddancgo ubojowi 25 dnia po zakazeniu.
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