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jest ruja. Dotyczy to wzrostu poziomu w mle-
ku anionow i Kailonow, natorniast poziom tłusz-
czu, białxa i imirrunoglopulin nie ulega zlnia-
nie (4I).
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MAREK GEIłRKE

boraioryjne j. r:roże prowacizió do nadrnier,.le,i
ku,rrulac;i picrrviastka w tlstloju.

PĄToLcGiA ! TERAPfiA

Rolc [:lołek wiqzqcych żelczo w edpcr*ości ałiinentcrnei

zakład Badania chorób Niedoborowych Instytutu weterynarii,
oaori"i * ńvdgoszczy, Al, Pow§tańcóW WIkp. 10, 85-090 Bydgoszcz

Kliniczne i laboratoryjne oł:serwacje z pierrv-
szej połoiory naszego stulecia, \rskazy\Ą,ały _na
istńińie wŚpółza,wodnictwa o żd.azo polTiędz1"
bakteriami, grzybami, pierwotniakani i kcmói:-
kami nowotlvorowymi a zaatakowanyln o]:ga-
nizmsm kręgo,wca. Ten rri ny mecha-
nizrn obronny naz,,vano oC alimentar-
ną
Pol
Ld

ru
nym pTzez znrniejszenie jego lv pł_v-

nach ustr.ojow.rrch. Obnizenie k cji żela-
za w śroCowisku, uiriemożliwia pozyskanie go
w ilościach niez):ęc'l.nych cila prarvidłorrzego
przebiegu reakcji €fiz5łna n}Ich lv komór-
kach patogenów, ogranicz iclr wirtrlcnciq.

Wiele publikacji łvskazuje na wzrost ilości
przypadków infekcji w stanach hiperferen,lii (S,

2!, 25, 26, 27). Aplikacja preparatów żelaza
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ra}nvch białek lviążacych żela.zo (5, 14, ż5, 26)"
poznanie roli tlrch c tetnich or3z mechaniz-
tnórv r,vs*ółzau.roł],nili,r,va o ten biopierl,ziastek
ciaje m.ożiiulość szerszcgo spojTzenia tla v/spom-
trianą drogę rr.;prarvniania tego nietlrpov;ego
tnechaiiizlntl cbionnego.

[,alltoferyna (F-F}

Białlliem szczegóIr.ie zaangażor"tlanym w me-
chanizrrr o1:lronncgo rł,vchlt,ytrr żelaza iest laj.l-
toferyna. Ze rvzqlęd.u na fakt .,lrvkrycia jej w
mleiiu kobjet i pcdobieństrvo c'lrr osoczowei
transieryny nazvlŁino ią ia"litotra.nsferyną, a na-
sti:pli" Dlzelnianolvano na lajrtofervne.

Laktcfelr,lra iest glikoproteiną. zbudornarra z
po jedynczeqo łańcucha polipentydo,wego (ok"
6[]0 aminokwasórv), z drvorna identycznie roz-
szczepionymi łańcucharrii ct.krowyrni. Jei obec-
nośc rvykazano ]ff ślinie, łzacll, wysięku nosa,
ślr_rzie osl<rzeli, so]<u zoładko,Mo-ielito\,/:7nl, żół-
ci, osoczu nasienia i in. FonaCto iest ona ied.ną
z vrjĘ],;szych białkolv-lzch kornponent specyficz-
n)zch ziarnistości gra,nulocvtóiv ol:oiętnochłon-
n_r,ch {25, 26).

Po--;trilcvr,any mechanizm hipoferemii ostrej
f az.r intekcii, jirk j hipof erernii indukorł,ane j
njr. enc!.oto]<syną, polega na d.egranu]acii n-outro-
filólv i 1,7_yl,zucie lal<tofervnv, która lviążąc że-
]azc t,vorzy lron,lnleksv Fe-LF, Potrvi,erclzeniem
tej Ęoneepcji są ba.dania rvskazujące na \^/zrost
poziotnu laktoferrrny o-coczowe j i spa.clek je j
pcziornu w neutrofilach rv osirei fazie infekcii
{11) ola.z r,ó:rnice rv hipof eremii ind_ukorvanei
endotoksyną i inierir.:,.rkiną-1 u szczulór,v z nor-
na]no i obniżoną pulą kraząc\rch grantllccy-
15.;l (9). Wykazano również, że infuzia lu.dz]<iei
a;colaktoieryny !łrólikorn porł,odo.łała istotną
hipoferemię i hiBocynkemię przy liraku takiego
e{ektu po porla.niu apotra_nsfer5lny (9, 28). Po-
l,i:;ta.jące ilornpleksv Fe-LF są \ilych,,j/yt.lwane
r;rz.ęż vta.trob:. Opisano istnienie,vątrobowvch
receptorów frlrkozy, węglowodanowego fragnren-
trt la].;tcferyny r,vskazuiąc, że interai<cia pomię-
dzy 1ęęqpl.ra.rni hepatocvtórv a laktoferyną, a
ilastepnie eridccytoza i<omplelr".ów umożli,,lzia
grvałtcvi:ee ocz-,szłzanie z nich iir.vi i porvsta-
nie hinoi,:rełrii i0'!.

Opisanv rnechanizrn może funitcionolrrać nie
|ylko vze krwi i innyclr płllnaclr ustrojorl"l1zg1,},
ale róv,,nież loj<alnie rr,z tkanka,ch. Neutrofile
miqruia do nrie,i:c infekcii, gclzie trwalniaią
cnzy!,fly lizosoma]ne, Iizozyrn, anicl ponadtlec-
korvy, apoJ_al<tofer-7nq. Ta ostatnia przrzstępuje
do r"riaza,nia że\a.za sulol,vicv i zytiszczanych ery-
trcc.,rtów, a polvstałe kompleksy zostaią sfago-
cvto,"vane przez makrofagi i morrocyty. trVaru.n-
].liem lokalnej aktvlvrości laktoferr-nv iest iej
zdolność do łviązania żelaza łv lva,runkach ob-
nizonego pH (nawet prz1, pT{ ponizei 4,0) (25).
Do obnjz,lnia pI{ w mieisc1_1 infekcii clochodzi
\r y/ynjktr urvalniania kwasl,r rnleko.vego przez
hakteriL-. i noJ:ildzone leukccyty. Laktof ervna
moze też uczestni cz_vć rł, 19ę,..",i1 ą trzĘonrćrkowl,m

niszczeniu bakterii przez pobudzenie reakcii
formowanja rodników hvdroksylowych, katali-
zowanei przez żelazo (!\.

Nieroriele rviemv o roli laktoferynv w odpor-
ności lokalnej. U ludzi i zvłierząt rnoże być ona
dostalczana do mieisc infekcii również drogą
s;rntezy miejscowej. Przvkłaclem -iest 3O-krotnv
wzrost syntezy tego białka przez komórki wv-
dzielnicze gruczołu mlekovrego w następstwi.e
infekcii naturalnej lub eksperymentalnej na-
łeczkami E. eali (12). Fakt, że laktoferyna jest
lepszym che]atorem żelaza niż osoczowa trans-
fer-yna spraw,ia, że przvoisuje się iei oewną
role w przekazv$,aniu zelaza z osocza do mle-
ka (2, 26).

Inną, ba.rd.ziej prawclopodobną funkcią lakto-
teryn1, jest lramowanie ielitowe,i absorpcii że-
laza tl niernołvląt (2). Wykazano, że w czasie
pitrwszvch tygodni życia ,uwdalanie żelaza w
sto.unku do ieqo absorpcji w-zrasta 10-krotnie.

Brock (2) wskazuie na różnice w poziomaeh
iaktoferyny w mleku ludzi i różnych gatun-
l<ów zwierzat. Niższe poziomy Iub całkolvitv
brak tego białka w mleku i siarze spotyka się
u gattrnków, którvch rozwói pourodzeniovlv jest
sz.,bki (no.: króliki, szczury, świnie, bvdło) (18).
W świetle tych obserwacii, pomiia,iąc spTaw-
ność pozostałych rnechanizmów odpowi_^dzia1-
rrych za wchłanianie żelaza z jelit, u tvch ga-
tunkóvr zrvierząt absorpcja może bvć wzmo-
ż,ona. Znajdorvaó to może odzwierciecll-onie w
zwielrszonei kumulacji teqo pierv,liastka lv
ustroju i podatności na infekcie. skuteczność
działania laktofervnv na poziornie jelitowvm
iest możliwa dzieki umieiptności przeciwsta-
lviania się nroteoiitycznei destrukc,li, slożącej
z: stronv enzymów soku żołądkowo.ielitoi,vego"

Transferyrra (TF'}

Vl mechanizmie dynamicznvch zmian w me-
tp,lrolizmie żelaza w następstwie infekcji uezest-
nicz.r ról,iznież transfervna.

Podobnie jak laktoferyna transferyna iest
glikoproteiną, zbudowaną z poiedvnczego łań-
cucha polipetvdorvego i fraqmentów węplowo-
d,anorvvch, We fraqmencie hiałkor,yym zlokali-
7-avla!,e są dwa. a.ktvwne centi:a wiazania żela-
za (7). Jej obecność wykazano u licznych ga-
tu"nkó.xl ssal<ów i nizszvch kreqowcór,v. W du-
ż.rch ilościach syntezowana iest przez heaato-
cvttrr, yl nievrielkich przez komórki Sartolie.qc,
llonórki ner\^7o1,vo-glejor.ve, rózne rodzaie leu-
koclztórv. Obecnośó transferyny wykazano rórv-
lrież lrz mle]iu mrórł,kojada, królika i szcz,llra,
co w;;liazu ie na możlitrrość syntezo.,vania je j
przez komórki gruczołu mtrekowego. Poza oso-
czern transferlrnę stwierdzono w płynach śród-
t]ran}<o,vych, płyni e móz gowo-r dz enio.v},rn, lim-
fie, płynie opłucnowym i otrzewnol,v},rlo oraz
rv nievrielkich ilościach w rnoczu (25).

Bioloqlczna rola transfervny związana iest
z trarrsportem żelaza" Białko to moze też fr,vo-
rzyć liompleksy z Zrf+, Cuz*, Crgł, Cdz+,

10l
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Mn2*, 1giz*, Qos*, Al3+, wykazując jednak naj-
większe powinołvactwo do żelaza (6, 17). W
warunkach fizjologicznych wysycenie transfe-
ryny jonami żelaza nie jest całkowite i u Iu-
dzi, bydła, świnek morskich, szczurów, wynosi
odpowiednio 300/o, 390ó, 849o, 34ah (15). Wska-
zuje to na ograniczone możliwości uczestnic-
twa r,v obronnym wychwycie że\aza.

Poza utożsamianą z transferyną rolą nośnika
jonów żelaza, godne uwagi jest jej szerokie
spektrum antymikrobiologicznego działania. Po-
nieważ transferyna posiada maksymalną aktyw-
rrość rvychwytu żelaza przy lvartościach pH po-
y,zyżej 6,3, nie przypisuie się jej udziału rv lo-
kalnych rrrechanizmach obronnych, podtrzy,rrru-
jąc jednak rolę białka działającego bakterio-
statycznie na drobnoustroje krążące we krwi
i płynie pozakomórkowym (25, 26,27). V/arun-
kiem inhibicyjnego wpły,wu transfervny na
rozwój drobnoustrojów, zarówno tn oi,uo, jak
i żn uitra, jest jej niskie wysycenie żelazern.
Stan taki ma miejsce w hipo- i normoferemii.
Hiperferemię i hipotransferynernię charaktery-
zuje wzrost stężenia wolnych jonów żelaza
przv w5rsokim przepojeniu transfe]:yny, co wY-
datnie zwiększa podatność na inf ekcję (21).
Bakteriostatyczne działanie transferyny prze-
jawia się też r,vspółdziałaniem z przeciwciałami
i dopełniaczem w hamowaniu syntezy bakte-
rvinego RNA (10).

Transferyna ma również swój udział w zja-
wiskach immunologicznych typu swoisiego.
Udowodniono wpływ transferyny na aktvw-
ność limfocy!ów T (3). Wzrost syntezv kwasów
nukleinowych w limfocytach stymulowanych
PFIA (ang. phytohemagglutinin), wymaga obec-
ności transferyny żelazowej lub cynkowej (17).
W następ;twie aktywnego wychwytu i wiąza-
nia na błonach limfocvtów Fe-TF ]ub Zn-TF,
nasileniu ulega transport jonów Fe'* i Znżł do
cytoplazmy. Jonv te są aktvlvatorami enzy-
mów oclpowiedzialnych za syntezę DNA i RNA
(3, 20).

Interleulcina-l (trL-1)

Dzięki badaniortt prowadzorryin !v ostainim
dwudziestoleciu stało się oczywistyrn, że klu-
czern honnonalnei regulacji zmian rv nretabo-
liznrie żelaz"a vr ostrej fazie infei<cji jest IL-tr,
opisywana d_o niedawna jako LEIW (arg. Ieuco-
c;rtic endogenous rnediator). Aktywacja mono-
cvtórv i makrofagólv przez drobnoustroje, en-
dotoksyny, limfokiny lub pclwstające komplek-
sy antygen-przeciwciało, prowadzi do svntezy
IL-l ptzez te komórki. W następstwie jej uwa1-
niania clochodzi do: przesunięcia żelaza z oso-
cza do wątrobv i śledzionv, cynku z os,ocza do
wątroby, proclukcii i uwalniania granulocviów
z puli z:magazyrrorvanei w szpiku, degranulacji
neutrofilów, przesunięcia temperaturorvego set
point z 37 clo 38,5"C, uwal.niania iirterlettkinv-Z
(IL-z) (25, 26, 27). Ta ostatnia wzmaga formo-
wanie białkowych receptorów na błonach lirn-

7a2

focytów, unrożliwiając inr pozyskanie żelaza do
syntezy DNA. Synteza tych receptorow poprzc-
dza proliferację limfocytów T (3).

Mclckularnv mechanizm działac,ia IL-1 nie
jest jeszcze w pełni wvjaśnion_v. Ponieważ dzia-
łanie większości hormonów i:iałkorvvch ustaie
przy brakr_r jonów wapniowych, irlvaża się, że
ich obecność w cytcplazmie jest ,ważnvrn syg-
nałem inicjującym zmiany metabo,lir:zne (13),
W ten sam sposó}: opisarro IL-1, nłodelując me-
chanizm powstających zmian przez zastosowa-
nie ionoforu rRapniołvego A23187. Jono{or ten,

i transformację lirn{ocytów T (26, 27\.

§ydcrofory

Żelazo, jako niezbędny elernent składow:,
wielu enzymów, zapew,nia prawidłołvy przebieg
cykli bio h różnią-
cych się odzące _w
biosferze h w żela-
zo\^re spowodowałv w toku ewolucji, że pier-

żone są również
grzyby, tworowe.
Wskazuj wymaga-
niami rv lt, zakre-
sie żelaza (19, 25).

Obecnie 
'usialono, że'systemv te obeimują:

ceptorów białkowych błony itomórkowej (ang-
outer membrane proteins - CMP) (5). Bakte-
rie, w tym i szczepy patogenne, wymagają do
rozwoju odpowiedniej ilości wolnych jonów że-

enia 0,4-4,0 1

a większości
rczych (22).

pr,zeważająca iiosć jonów metalu jest związana
Ż i:iałkarni, stężenie wolnych jonów żelaza ,iest

zdecydclwanie niższe - 
ok. 

'6-zł 
pL}1. W tvch

,warunkach tylko bakterie zdolne do syntezy
syderoforóv,r mogą mnożyć się w organizrnic
gospodarza i pozyskiwać żelazo z transferynv
i innvch białek (24). Jest to is'ioirrą składową
ic i.

że zjadliwość Aeronaanas salma,
nicida, Vźbrżo anguillarum i Slll"Ącnella tEphź-
murium wzrasta proporcjonalnie do możliwo-
ci pozyskiwania żelaza z otoczenia, drogą wią-
zania przez sydrolory (27). Szczepy Salmonel-
la typ zbawione z
wania stosowano
szazep atenuowan
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dobnie nefropatogenność E, cali zw-iązana jest
z syntezą hemoiizyn i zdclnością vzykorzysty-
wai:ia l::is.za }remoglobiny.

Niektóre drolrnoustroje nie §}Ęszą syntezo-
vrać sydsroforółv (25, 27). Iłeżsserżu gonarrlinae
posi"eda receptory błonolve urnozliłviające,.za-
garnięcie" żel"aza bezpośrednio z'transferyn;r,
1aktofer;rny, hemin i hsrno.9loi;iny. Neisserźct
m,eningżtżdis wyl<orzystuje żelazo beznośrednio
z transfervn_v. Colaz czEściei rłlskazuie się na
możliwosc pralrtycznego siosovlailia syderoio-
r,ów naturalnych i syntetycznycil celern mod1.-
fikor.lrania mechanizrnów oil,porrrości alimenta-
cyjlrej gospodarza r,", stanach infekc-ii i nolvo-
tworzenia (25)" Obiecujące wyniki uzyskano rv
lcczeniu infekcii oi,ganizrrrórv przeciążonvch że*
lazern pochodilą typu 1rydroksyanow"ego _^

desferioksaminą i s;rderoforarni typu }<atecho-
lo_r,łego parabai<tinern i spermidyną. Tę
ostatnią charakteryzuje solta skuteczność
rlziałania w st,osunkrr do komórek lciałaczko-
',VVCh (26).

w śłrrletle tych faktów ukazuje się rnożliwość
zastosołvania u 1udzi i zwierząt zlviązków limi-
tujących żelaza, co nroże mieć znaczarri" y,l pro-
illairtyce i terapii v,rielu chorób. Należv jednak
pamiętar': o różirorocli,loi;ci syderoforów bakte-
ryjnych i ich zewnętrznych receptorórv białko-
lvych, co daje drobnoustrojom ogrornne rnożIi
r,,icści zdobv,ła,nia żelaza, naulet z jego trudno
rozplrszczaln_l.ch pcłączeń, Próby stos,owania
niervłaścirtych chelatorów rnogą też doprowa-
cizić do u,po;śledzenia cz.ynności organizinu go-

spodarza przez uniemożliWienie wykorzl,stania
że|aza z takich kompleksów.
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sAtF, t. J., REDIfulAN D. ts., BROCK K. v., K()HLER,
E..1l{,, i{IX,Ctr{'EBT K. .Ą,: Uirnolva dyzenteria krów
nllecnnych: wykaranie wystĘpowarria koronawirusa w
hane. (ĘVlnter elysentery in adult riairy cattle: Detection
of, coronavirrrs in the feaces). Vet. Rec. 123, 300-301,
198B (11)

Dyzentćria zi:,llowa występrrje sporadycznie u byd-
ła,. Dctychczas nie usta]ono jednoznacznie etiologii tej
chorioby. v/iclu autorów opisywa}o występowanie w
kale cholych zv,ietząt cząsteczek przyporrrinających
kclona-wirusy, LI 20, (14,?9/0) ze 136 krów mlecanych w
lł-ieku 2-7 la,t w ckresie laktacji wystąpiła wo,dnista
bi;egun,lra z ,domieszką krwi, która utrzymyr"zała się
przłz 'ii-l d:ti. C,orócz o,bniżenia m.asy ciała notowa-
no utraię rcleka (średnio 2000 kg). Eadanie hakteriolo-
p,ica-ie kału przeprov,ladzone w okresie 72 godzin od
chu,jli ,wystąp,ienie olrjawólv biegunlri nie wykazało
obecność ent,eropatogennych szczepów Escherichia coli
i Salnron,e]la, kryptospcridiów i kokcydiów, Również
ni,e wylr,azano obecności w,irusa BVD w odczyrrie im-
rnunofluorescencj,i. Eada,niem w mikroskopie elektro-
nc\ń/ym stwielclzonro w kale obecność cząsteczek o ty-
po.wej d]a koronawirusó.,ir strukturze i o średnicy 80-
150 nm, C]z:lsteczki występowały rv kale chorych krów,
g,dzi,e z reguły tworzyły agregaty.
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BREMNER x., EL}MPIIRIE§ w. R., MoBBICE P. c.,
CARŁY[,& W. W. H: żwalczanie niedoboru §elenu i
kobąltu g jagniąt przez wzbogacenie doustnych leków
przecilvFasożytniczych w te mikroelementy. (Control
of selenitlm and cobalt defficiency in lambs by supple-
rrtentation of cral anthelnnintics), Vet, Rec, 123, 217-
21B, 1988 (9)

Batlarria przeprowadzono na jagn'iętach w wieku
około 8 rniesięcy wykazujących niedobór sele,nu i ko-
bajiu_. Poziom selenu we krwi wynosił, 12 ilml, kobal-
tu 200 mg/I. Leki przeoiwpasożytnicze zawierające do-
datek selenu i koba]tu stoso,warno 0,, 21 i 42 dnia dOŚ-
wiaCczer..^ila, Grupa S o,trzymała ,oxfendazole, grupa
S/Se/Co oxfendazo e, 0,05,% selenu jako selenian so-
riorłry i 0,167Yo kobaltu jako siarczarr kobaltu, grupa
},T otrzymała ch]orowo,dorek ]evamisole (3'9o) i oxycloza-
nidc (67o) zaś eruoa N/Se/Co chlorowodorek levamisole
(30ń), oxiclozaiiiaó to%), selen (0,032%) i kobalt (0,167o).

Trzy dawki zaw,ierały ogółem 38 mg kobaltu i ?,2 lub
11,3 mg selenu. Wzbogacmie leków przeciwp,asożytni-
czych w mikroelementy zapobiegało spadkowi masy
ciała, poziom oksydazy glutationu powrócił do war-
tości prąiwdłowych otaz wztastał pozi,orn witaminy
T]i2.
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