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Zopobiegonie biołoczce kolów

Białaczka kotów jest chorobą zakaźną o cięż-
kim przebiegu, która występuje powszechnie
na całym świecie, Czrrnnik etiologicznv choro-
bv - wirus białaczki kotów (FeLV) należv do
rodziny retrowirusów, do którei zaszeregowa-
no międzv innymi wirus enzootycznej białacz-
ki bydła, białaczki ptaków, niedokrwistości za-
kaźnej koni oraz wirus wywołuiący u ludzi
syndrom nabvtego niedoboru immunologiczne-
eo (AIDS).

Patogeneza. W 1964 r, Jarret i wsp. (5)
wykazali naturę zakażną białaczki kotów. Wv-
rożniono przv tvm trzv tóżne podgrupy wiru-
sa białaczki, ti. wirusv z podgrupv A i B -wywołujące naiczęściei przvpadki kliniczne
chorobv, oraz wirusy zaliczone do podgrupy C,
powstałe w następstwie rekombinacii wirusów
z dwóch poprzednich grup z tak zwanymi en-
dogennvmi, niepatogennvmi retrowirusami ko-
tów. FeLV powoduie różne objawv chorobowe:
białaczkę i chłoniakomięsaka oraz syndromv
zwvrodnieniowe - niedokrwistość i immuno-
supresię. Zmiany te przvpominaią chorobę
AIDS u ludzi, a nazwa kompleks białaczki ko-
tów jest ogólnie przvimowana.

Choroba występuje powszechnie u kotów po-
mimo wprowadzenia do diagnostyki rutynowe.i
począwszy od 1974 r. odczvnów serologicznych,
umożliwiającvch wykrycie i eliminacię zwie-
rząt z wiremią (1, 8). Stałvm źródłem nowvch
zakażeń są klinicznie zdrowe kotv siewcy wi-
rusa. Zw.ierzęta te mogą wvdalać wirus przez
szereg lat w dużych ilościach wraz ze ś]iną
i z moezem. Efektvwność transmisii wirusa
jest bardzo wysoka, szczególnie wówczas, gdy
nosiciele przebvwaia we wspólnych pomiesz-
czeniach ze zdrowymi kotami. Zarazek przeno-
si się z regułv przez kontakt bezpośredni. Bra-
mą weiścia jest iama ustna i iama nosowa,
skąd wirus za pośrednictwem krwi przedosta-
je się do szpiku kostnego; dochodzi do wiremii
i wydalania wirusa z ustroiu. Młode (w wieku
do 6 tvgodni), a także stare koty są szcze$óI-
nie podatne na zakażenie zwłaszcza wówczas,
gdv kontaktują się często z siewcami wirusa.

'W następstwie zakażenia wirusem FeLV mo-
że występować:

no

tuisu informaeyjnego FELINFO nt. chorób ko-
tów, opracouana przez prof , dr V. Moenniga,
Piertnszy artEkuł ż tego clłklu opublikolnano
us nr 77/7985 ,,MW".

- przejściowa wiremia prowadząca do Tozwo-
ju trwałej odporności humoralnei,

- wysoki poziom przeciwciał swoistych bez
uprzedniej wiremii,

- trwała wiremia bez obecności wykrywal-
nvch przeciwciał,

- trwała wir,emia z tównoczesnym pojawie-
niem się wysokiego miana swoistych prze-
ciwciał.

Na ogół w większości przypadków w następ-
stwie zakażenia rozwiia się trwała odporność.
Wykazano bowiem obecność swoistych prze-
ciwciał dla wirusa FeLV u bardzo znacznego
odsetka zwierząt (do 90% badanvch zwierząt
w populacii).

Odporność po zakażeniu natu-
r a l n y m. Budowa wirionu umożliwia lepsze
zrozumienie charakteru swoistei odporności hu-
moralnej dla wirusa FeLV (rvc. 1). Informacia
genetvczna wirusa, ti. iednołańcuchowy RNA,
a także enzym - odwrotna transkryptaza znaj-
dują się w białkowym kapsydzie zawierającvm
białko p 27 (masa cząsteczkowa 27 000). Tę we-
rvnętrzną strukturę wirionu (rdzeń) otacza

Ryc. 1. Model wirusa białaczki kotów. Strzałki wska-
zuią na lokalizację kompleksów glikoproteidowych

wirusa (gp) i rdzeń nukleoproteidowy (p 2?)
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osłonka lipidowa. Osłonka posiada sferyczne
wvpustki zbudowane z glikoproteidu gp 70 (ma-
sa cząsteczl<owa 70 000). Glikoproteid gp 70 łą-
czy się z wewnętrzną błoną p 15 E (masa czą-
steczkowa 15 000) za pośredni,ctw,em mostków
dwusiarczkowych, Nieuszkodzony konrpleks
gp 70/p 15 E określany iest jako gp 85. Humo-
ralna odpowiedź immunologiczna dla wirusa
FeLV jest zasadniczo skierowana przeciwko po-
wierzchniowej strukturze wirusa gp 70/85 i
tzw. antvgenowi związanemu z bł.oną onkorna-
wirusa kotów - FOCMA. Przeciwciała skiero-
wane przeciwko gp 70185 maią zdolnbść zobo-
iętniania wirusa, czvli chronią zwieruęta przed
wiremią i iei następstwami.-Jednakże ta od-
p,orność moze zostać przełamana u zwierząt,
któr,e pozostają w stałym kontakcie z nosicie-
lami wydalającymi duze ilości zarazka. ze
względu na wvstępowanie pokrel,r,ieństw antv-, genowvch między wirusem FeLV i endogenn-y-
mi, niepatogennvmi retrowirusami kotów, wy-
twarzanie swoistvch przeciwciał dla wirusa
FeLV iest utrudnione (2). Jedvnie wirusy FeLV
różniące się wyraźnie budową antvgenową od
wirusów endogennvch są rozpozrlawane pTzez
układ immunologicznv kotów iako obce i tylko
one indukuią odpowiedź immunologiczną.

FOCMA - antygen błony komórkowei, po-
wstały w następstwie indukcii wirusem FeLV.
przvpomina zarówno pod rvzględem chemicz-
nvm, jak i antygenowvm glikoproteid osłon-
kowy wirusów FeLV, zaszeregowanvch do pod-
gTupy C. Przeciwciała dla F'OCMA chronią
zwierzę przed zmianami tvpu nowotworowego,
które indukuie wirus FeLV. Jednakże nie chro-
nią one przed wystąpien,iem wiremii lub przed
chorobami zwyrodnieniowymi kompleksu bia-
łaczki kotów, indukowanvmi przez wirus FeLV.

S z c ze p i o n k i. W wałunkach naturalnych
po zakażeniu rozwija się trwała odporność, co
stwarza realne przesłanki do badań nacl
uodpornianiem czvnnym przeciwko wirusowi
FeLV. Efektywna szczepionka winna induko-
waó odpowiednie i dłuqo utrzvmuiące się mia-
no przeciwciał zoboiętniaiącvch wirus, zaś
przeciwciała skierowane przeciwko antyqenom
FOCMA i p 15 E powinnv zabezpieczać zwie-
tzę przed nowotwo,rzeniem i irnmunosupresją.
Liczne próby otrzymania skutecznei szczepion-ki przeciwko FeLV przvniosły ]uż pierwsze
sukcesv. W USA opracowano szczepionkę do-
stępną w handlu. Przed omówieniem tei szcze-
pionki należv wvjaśnić podstawowe założenia
związane z produkcią i oceną szczepionek prze-
ciwko białaczce kotów. Szczepionka winna za-
wierać antvgen wirusowy sp 70 i antyAen
FOCMA, zaś białko p 15 E powinno stanowió
tylko małą część masy antvgenu, ponieważ w
wyższych stężeniach wvwiera ono działanie
immunosupr,esyjne (16). W związku z tym na-
stępujące substanc,ie o właściwościach immu-
nogennvch mogą być brane trod uwagę $/ plo-
dukcji szczepionek;

- komórki (żywe lub inaktvwowane \Mytwa-
rzalące wirus),

- wirus żywv lub inaktywowanv,

- produkty rozpadu (strukturv powierzchnio-
we wirusa - gp 70/gp 85 lub struktury po-
wierzchniowe komórki - FOCMA),

- antvgeny syntetyczne,

- produkty uzyskane na drodze inżynierii ge-
netycznei (antvgenv komorek prokariotycz-
nych lub eukariotycznych po uprze,dnim
wyklonowaniu odpowiednich genów wiru-
sowych).

Szczepionki uzyskane różnymi drogami cechu-
ją się różną efektvwnością. przyszłość na]eżv
iednak do immunogennych preparatów synte-
tycznvch i do preparatów,uzyskanvch na dro-
dze inżynierii genetycznej.

Ko mórki. Komórki linii limfoblastoidal-
nei FL 74 wvtwarzają wirusv FeLV, zaszete-
gowane do wszystkich trzech pcdgrup, i posia-
daią na swojei powierzchni antygen FOCMA.
W związku z tym istnieie mozliwość wykorzv-
stania tei linii komórek do produkcii szczepio-
nek. Jarret i wsp. (6) na podstawie wyników
szerepu badań wykazali działanie oc}tronne te-
9o rodzaiu preparatów. Wszystkie bowiem
szczepione zwierzęta ptzeżvłv,,challenge" tvy-
sokimi dawkami ziadliwego szczepu wirusa
FeLV. Niemniej iednak szczepionki tego typu
nastręczają duże trudności naturv technicznei,
Trudno bowiem produkować duze ilości mate-
riału antygenowego zawartego w żvwvch ko-
mórkach i przesvłać go poszczegó]nym odbior-
com. ponadto istnie-ią pewne zastrzeżenia co do
bezpieczeństwa użvcia linii komórkowei FL74
.iako szczepionki. Ze względu na fakt, że wirus
szczepionkowy należv do rodziny Retroużridae,
a przedstawiciele tei rodzinv maią zdo]ność
wprowadzania własnej informacji genetycznej
do chromosomalnego DNA gosp odatza, wirus
może się zna],eźć poza zasięgiem działania ukła-
du odpornościowego żywicie]a, Szczepienia przy
użyciu komórek nowotworowych, produkuią-
cvch żyr.ve cząstki wirusa, mogą też doprowa-
dzić do niekontrolowanych zaburzeń typu ge-
netycznegc, a tym samym winnv być zaniecha-
ne ze wzqlędów etycznych.

Mając na uwadze wvmo€i bezpieczeństwa w
dalszvch badaniach wykorzystvwano inakty-
wowane lub poddane lizie komórki linii FL 74
(6, 12, 14), Niestety, takie potraktowanie komó-
rek spowodowało utratę ich właściwości immu-
nogennvch i szczepienia nie dawały zadowala-
jącego efektu ochronnego.

Wirusv. Równolegle z badaniami nad
szczepionką opartą o linię komórkową, Jarret
i wsp. (6) przeprowadzili doświadczenia z ży-
wym oczyszczanym wirusem, namnażanym na
linii FL 74. Jednakże ,odporność szczepionych
zwierząt nie bvła zadowalaiąca. Aczkolwiek Pe1
dersen i wsp. (14) uzvskali nieco lepsze wyniki
po zastosowaniu szczepionki zawieraiącej żvwv
wirus, tym niemniei te same zastrzeżenia tor-
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tnułowane w stosunku Cc szczepione]< komór-
kowych dotyczą i tei szczepicnki.

Ryc. 2. Obraz retrowirusa w mikroskopie elektrono-
lvym. Z lewej strony powierzchnia wirusa z gliko-
proteidami, po prawej stronie - wiriony pozbawione
glikoproteidu (znaczrta utrata właścirvości immuno-

gennych)

Niektóre retrowirusy, wśrod nich cząstki wi-
rusa FeLV, posiadaia labilne substruktury po-
wierzchniowe. I tak powierzchniowy qlikoplo-
teid wirusa FeLV łatwo uwalnia się od wirio-
nu, po\Moduiąc utratę immunogennoŚci,uvirio-
nów (rvc. 2). To niekorzystne ziawisko odgrv-
wa decydu,iącą rolę przy produkcii szczepionek
inaktywowanych (11). Jed-ynie w przl,padku,
gdv glikoproteidv powierzchniowe nowo utwo-
rzonvch cząstek wirusowycŁt są związane ściŚle
z błoną, co obserwuie się po zadziałaniu form-
aldehvdem, inaktywowane rvirusy mogą zostać
wvkorzystane do produkcii szczepionek. szcze-
pionki takie cechuje iednak ograniczcna sku-
teczność (14) i iak dotąd nie są one powszech-
nie dostępne.

Szczepionki z podiednostek.
Szczepionki z podiednostek są uznawane za
bezpieczne i skuteczne, ponieważ zawieraią w
swoim składzie wyłącznie wyselekcionowane
immunogenne składniki białkowe wirusa bez
iakichkolwiek domieszek jego kwasu nukleino-
v/ego. Pierwsze próbv opracowania szczepionek
z podieclnostek przeciwko białaczce kotów pod-
ięto przed 10 laty. Na modelu białaczki mysie.j
wvkazano, że wvizolowane glikcproteidy wiru-
sa posiadaią właściwości immunogenne. Wyka-
zu,ią one przy tym niską immunogenność dla
zwierząt tego samego gatunku, u których wv-
stępu,ią strukturalnie podobne endogenne re-
trowirusy; stąd tez uzvskanie zadowalaiącepo
działania ochronnego wymaga użycia dużej iloś-
ci antygenu (3, 9). Jednakże otrzymanie dużych
ilości gp 70 wirusa FeLV iest bardzo kosz-
towne, użycie zaś materiału antvgencwego w
mniejszvch ilościach nie przynosi zamierzonych
efektów (15)" Hunsmann i wsp. (4) ulepszvli
technologię produkcii szczepionki przez połą-
czenie gp 70 i p 15 E wiązaniem kowalentnym,
czego efektem było uzyskanie antygenu cp 85.
Połączenie hvdrofilnego sp 70 z hydrofobowym
p 15 E daie kompleks o strukturze rozetkowei,
którv cechuje wysoka immunogenność, znacz-
nie przewyższaiąca immunogenność mcnomeru

10

sp 70. Użycie tego typu szczepionki nie przv-
niosło .iednoznacznych rezultatów. Na przykład
zespół kierowany przez Pedersena (13) nie po-
tr,vierdził wyników uzyskanych w 1aboratorium
prowadzonym przez Hunsmanna (14). Bvć mo-
że zastosowano zbyt małe dawki antygenu, a]e
nie można również wykluczyć immunosupre-
syinego działania antygenu p 15 E,

Lewis i wsp. (7) wvkorzystali w procesie pro-
dukcii szczepionki ziawisko przechodzenia du-
żvch ilości antygenu gp 70/85 i FOCMA z ho-
dowli komórek ]inii l'I-74 do podłoża. U zwie-
rząt szczEpionych materiałem zawartym w su-
pernatancie hodowli komórkowei wykazano
obecnośó przeciwciał dla antvgenów sp 70,
p 15 E i FOCMA. Około BOOb szczepionych zwie-
rząt przeżvło zakażenie doświadczalne ziadli-
wym szczepem wirusa FeLV. Dodatkową zale-
tą tej szczepionki bvło uzvskanie zadowalaiącej
odporności takze u młodych zwietząt, tj. w wie-
ku powl,że,i 4 tvgodni życia. Tego typu szcze-
pionka poiawiła się rv tvm roku w USA, pro-
wadzone są tez starania nad jei wprowadze-
niem na rvnki europeiskie.

Antygeny syntetyczne. Ptzyszłe
szczepionki przeciwko białaczce kotów
prawdopodobnie zawierały synte,tyczne o
peptvdv, reprezentuiące immuno,genny frag-
ment powierzchniowego glikoproteidu ep 70.
Badania nad svntetycznymi antygenami wiru-
sowymi opisali Numberg i wsp. (10), którzy
stosuiąc monoklonalne przeciwciała zobo_jętnia-
jące zidentyfikowali istotną determinantę anty-
genową gp 70 wirusa FeLV. Równocześrrie wy-
jaśnili oni sekwencię nukleotydu i kolejność
poszczególnych aminokwasów (ryc. 3). Ocena
właściwości iminunogennych i ochronnvch syn-
tetycznego oligopeptvdu, o sekwencii amino-
kwasów identycznei z naturalnvm peptydem
wirusa FeLV wykazała, że posiada on słabsze
właściwości irnunogenne, Dobór odpowiedniego
czynnika wiążącepo (nośnika) oraz adjuwantu
odgrvwa decyduiącą rolę przy przvgotowaniu
skutecznei szczepionki, Przvszłość,iednak oka-
że, czy spełnią one pokładane nadzie.ie w sku-
tecznei immunoprofilaktyce białaczki kotów.

Szczepionki uzyskane na dro-
dze inżynierii gene,tyczne j. Różne
elementv informacji gentycznei wirusa FeLV

Ryc, 3. Górny rząd
osłonkowego wirusa
trzech nukleotydów

- sekwencja nukleotydu genu
FeLV (duże litery). Każda grupa
koduje jeden aminokwas (rząd

doIny)
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udało się sklonować, wykorzystując w tym ce-
1u zarówno komórki bakterii, iak i drożdz,y.
Zasadniczym celem iest uzyskanie ekspresii pe-
nów odpowiedzia]nych za kodowanie antygenu
gp 70. 'Właściwości immunogenne i ochronne
tego antvgenu, podobnie jak pe;oi-,.dow synte-
tycznych, uwarunkowane są dobcrem odpo-
wiedniego adjuwantu.

wnioski. Białaczka kotów sianorł,i duże
rvzyko dla tvch z-wierząt, ze względu na cha-
rakter zakaźny i występowanie zakażeń latent-
nvch, Pewien postęp w zwalczaniu tei choroby
osiągnięto dopiero przed około 10 laty po wpro-
wadzeniu laboratoryinvch testów diagnostycz-
nych, które przyczyniłv się do ograniczenia
rozptzesttzeniania się wirusa w populacii ko-
tów. Przez wiele lat skuteczna immunoprofi-
laktvka wydawała się niemozlilł,a. W ostatnich
latach uzyskano iednak zachęcaiące rvvniki
dzięki rozwoiowi biotechno]o§ii i lepszvm po-
znaniu właściwości retrorvirusóiv. W USĄ iuż
iest dostępna szczepionka przecirvko białaczce
kotów, jadnakże jej skuteczność wykażą do-
piero masowe szczepienia, Obniżenie kosztór,v
produkc,ii i zwiększenie skuteczności szczepio-
nek zależy od wprorł,adzenia nowych techno-
logii produkcii korzystaiących z osiągnięć na-
uki.

Dermatofiloza iest bakterylnym schorzeniem
skórv charakteryzującvm się wytwarzaniem
strupów o wielowarstwowej budowie, zlokali-
zowanvch w różnych okolicach ciała. po raz
pierwszv w 1915 r. chorobę tę u bydła opisał
w Kongo Belgijskim Van Saceghem, podaiąc
obiawv kliniczne i cechy charakterystyczne za-
razka. Jest to promieniowiec Dermatopll,ilus
congolensźs zaliczany zgodnie z YII'tr wydaniem
Bergey's Manual (4) do grupy 77, tzędu Acti-
nomgcetales, rodzinv Dermatophżlaceae i ro-
dzaju Dermatoph,żl,us. Drobnoustrój iest Gram-
-dodatnią, zarodnikuiącą bakterią, przechodzą-
cą w swoim rozwoiu skomplikowanv cyk]
zmian morfologicznych. Zatazek jest patogen-
ny dla wielu gatunków zwierząt domowych
i dzikich oraz dla człorvieka. choroba stanowi
poważnv problem w kraiach tropikalnvch,
zwłaszcza w hodowli bvdła. obszernv przegląd
piśmiennictwa dotvczącego etiologii, patogene-
zy, zmian klinicznvch i leczenia dermatofiiozy
zwietząŁ podał Nowakowski (9),
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Pierwszv przypadek dernratofilozy u owiec
stwierdzony został w 1929 r. w Australii (3),
następnie opisano ją w Afryce (3), Nowei Ze-
Iandii i Indiach (B). W ostainich latach liczba
kra,iów eurcipeiskich, w których stwierdza się
dernatofi]ozę owiec rośnie i obecnie jest ona
notowana w Norwegii (13), Francji (5) i na Wę-
grzech (7). W Szwecji (2), RFN (12) i Francji
(5) stwierdzono dermatofilozę u bydła. W Pol-
sce nie stwierdzono dotychczas dermatofilozv
u żadnego gatunku zwietząt.

w zależności od charakteru zmian i ich 1o-
kalizacii, u owiec wyróżnia się trzy postacie
k]iniczne chorobv. W pierwszei postaci, okre-
śionei nazwą,,lumpy ,wool", zmiany występuią
na skórze pokrytei rvełną. W drugiej, zwanei
,,strawberrv foot rot", zmianv zlokalizowane są
na kończynach, w trzeciei zmiany wystĘpu,ią
na skórze głowy.

Celem badań było ustalenie etiologii scho-
rzeń skóry obserwowanvch u owiec, które swo-
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3

Dermolo{ilozo owiec w Polsce - obserwocie
i izo!ocio drobnouslroiu

kliniczne
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