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Oceno immunogenności szczepionki odeł,lowirusowei,,Adenovoc 2"
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Summary
Evaluation of immunogenic properties of adenoviral vacci-
ne ,.Adenovac 2"

T]re observations were done on calves immunized once
or tvlice with t,he ,,Adenovac 2" in various seasons. The
irnmunogenic properties of the vaccine were evaluated in
the SN test on a primary bovine fetal kidney cells. Totally
286 sera of immunize,d animals collected every 10 days by
30 da1,5 from animals immunized once and for 66 days
frorn animals imm,unized twice were exarnined. It wasjound that vaccination induced a high 1evel of neutralizing
antibodies (titres from 6125 to 2125). A hieh ]evel bf anti-
bodies persisted for 3 rveeks after a sirrgle and for about
2 months after a double injection of the vaccinc. Season
does not affect the irnmune reaotivity of the calves.

Rola aclenowirusów jako czynnika .etiolog.icznego cho-
rob układu oddeclrowego, a niekiecly pokarmo,ł.ego bycl-
ła została pctłviercizona pIzez wielu arltorów (11, 12, |7,
18. 19, 20). Szerokie roz,orzesbr:zenienie tych zarazkó."v,
:]zczególnie wśród młodvch cieląt w J.odorvlnch rł,ielko-
stadnych r,v Pols,ce (1, ?, 16) i na śi,viecie (;.8, 10. 1?,
27, 24\, stanowiło przesłankę do poclięcia prób ocenv
imłrunogenności inaktyr,Ą/owanej szczepionki adenowiru_-
s,ołvej opracowanei łve własnym zakresie. Szczepionka
-ia określona wstępnie jako ,,Adenovac 2" przebadana
hllła uprzednio na małej grupie zwi,erząt laboratorvi-
nlrch i cielętach na nieszkodlir.vość i immlrnoqenność (22).
Ce]em rrzyskania 'Ioardziej miarodajnych i obiektywnych
.,v_-r'ników przepror,vaclzorlo Tozszerzone badania w rva-
runkach terenowych, śledząc dynamikę narastania
srvoistych przeciwciał neutralizujących po imrnunizacji
ci,e}ąt opracowaną szczepionką.

Materiał i metody
S zczep ionka.'W' badaniach użyto inaktywowanej for-

ma]iną i adsorbowanej na wodorotlenku glinu szczepionĘi
..Adenovac ż" (22). Szczepionkę tę przygoto-,vano ze szczepu
izo}owanego w Polsce od chorych cieląt (6). Został on ziden-
i-,-fiko,"lrany jako serotyp 2 adenowirusór,l, bydła i atenuowa-
n)/ poprzez 40-krotne pasaże na hodowli kornórek nerek cie-
1at (23).

Zwiet zęta. Do imrnunizacji użyto cielat rv lvieku oko-
ło 3-4 miesięcv. Z,wierzęta pochodziły ze skupu z gospo-
daf§tw indywidualn]/ch M,ojewództwa o]sz.tyńskiego. Przed
l'mmuniz.aeją cielęta ptzeznaczone do badań dzielono na
,d.łlie odrębne grupy po około 10 sztuk lv każdej. Doświad-
cz,enie prorvadzono w ciagu 3 lat w różnych porach roku,
tzn. w lecie, zimie, na przełomie jesieni l' zimv oraz na
przełomie z)my t wiosny. Cieleta podczas pron,adzonvch ba-
dań były pod nadzorem służby weterynaryjne-i. W miarę
występowania objawów chorobowvch nie z,,łviazanych z prze-
prowadzona immunizac ją poszczególne z,vierzęta były le-
czone antylriotykami, witaminą C oraz Boviqlobina.

Immunizacja cieląt. Zwierzęta immunizołvano
c']rvoma spo,sobami. Jednej grupie cieląt oodar.varno szezepion-
llq domieśniowo lł ilości 5 m1 jednorazo\l,o a rlrugą grupę
rewakeynowano w ten sam sposób po 10 dniach od pierw-
s.ei iniekc_ii. Kontrolne surowjee otrzvmano od cielat nrz,e,d
rozpoczeciem immunizac ji. Krerv pobierano przec;'etnie rv
orlstepach l,O-dniowych do 30 dnia w przvoad,krr jednora-
zo",ł,ej immtlnizacji i do 66 dnia po dwukrotnej.

O c en a im m Ll n o genno ś c i. Immunoqenność s7'c7e-
nionki ,.Adenovac 2" oceniano testem seronqutralizacji (SN).
Su,rowiee plzezrlaezone do badania były inaktyrvowane lv
tcmperaturze +56oC ptz,ez, 3a, minut i p:,zeeho-rzyrvanp l\l
temperaturze chłodni (+ 4oC) lub lv zam::ażarce (-20oC)
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w zależności od terminu v,yl<onywanych badań. Odczyn SN
przeprorvadzano w pierwotnej hodowli komórek nerek pło-
dów bydlęcych metodą beta 

- tlżywając stałej dawki wi-
ILl,śa 

- 100 TCID;o.
Wyniki opracowano stosując metodę Reeda i NIuencha (18)"

riliano sltrowic wyrażając lv SNDuo.
Ogółem przebadano 286 surorł,ic pochodzących od 79 cie-

1ąt.

Wyniki i omówienie

Wyniki z przeprowadzon,rrch ba,dań, zalvarte w tabe-
Iach wł,kazLlią, że zwierzęta poddane dośrviadczeniu nie
zetknęły się łr,cześniej z adenorvirll]sem serotypu 2. W żacl-
nej z baclanych surowic nie stwierdzono bowiem swoi-
stvch przeciwciał dla tego serotypu w mianie powyżej 5
i to bez wzqledu na porę roktł (tab. 3 i 4). Fal<t ten umo-
żlirłrił miaroda jna ocenę właściwości immunogennych
prepara.tu. Wielu bowiem atltorór,r, przy str,vierdzaniu
wvsokich mian przeciwciał w surowicach kontrolnych
dla adenowirusów rezygnuje zwykle z wyciągania wnio-
sków co do wartości immunogennej szczepionki (13).

Wyniki zestarł,ione w tab. 1 i 2 wskazują na stosun-
kor,,zo sz]rbką r-eal(tywność u części immunizowanycŁx
z\yielząt. Już po 10 dniach od pierwszej iniekcji lvięk-
szość cieląt odpowiedziała na antygen wytworzeniern
przeciwciał neutralizujących. Na uwa€Ję zasługuje j€d-
nak duży roztzut wertości mian przeciwciał u poszcze-
,{ólnrlgh zwierzat pIzetrr,vmywanych w tych samych
grupach i rvarunkach; aż |60/o cieląt nie zareaqowa.ło na
podany preparat po 10 dniach, co wyrażone było mia-
nem poniżej 5, a u 14,50/o cieląt miano wvnosiło za-Ied-
lvie 5. U pozostałych natomiast zwierząt poziom prze-
cirvciał był wvraźnie podłvyższony i przekraczał w kil-
ku pl,zynadkac]r wartość I25. Tak nieiednorodny olf,Iaz
staąu odporności humoralnej po za.stosowaniu tego sa-
mePo preparatu mógł bvĆ sporvodolvan-/ zróŻnicowanyrn
stanein r,rkładu odpornościowego poszczegól,n5rch osob-
ników.

Analiztrjac w;rniki zesta,wione ."v tab. 3 i 4 rnożna za.-
ur,vażvć rv tvm zaliresie także niewielkie różnice w za-
leżności od porv rokrl. Najmniej reaktywne w pielwszej
fazie pohliclzenia immunologicznego zwierzęta obserwo-
wano na przełomie jesieni i zimy. bo prawi.e u T]oło-
11,y badanwch cielat nie zauważono wzrostu poziomr.n
nrzeciwciał po 10 dniach od iniekcii w rlianie powyżej
5. W porór,vnaniu do enaloqicznych wvników przepro-
\\ladzonYch przez naS Llpruednio na małej qrupie Zw-ie-
rzat immrrnizowanvch także szczepionką ,,Adenovac 2"
(22), sti,vierdza sie dość istotne róznice w pobttdzenitr od-
prrnoŚci blrlnoralnej bezpoŚrednio po podaniu prepa-
ratu. NTiano bowiem po 7 dniach po Llodpornianiu rł1.-
nosiło wówczas u wszvstkich zwierząt 2B0, co należy
wiązać z działaniem anamnestycznyrrl szczepionki (mia-
na surowic kontrolnych w)Inosiły 56) u wszystkich ba-
danrrch cielat,

Immunizlrjąc zwierzeia jednorazowo (tah. ] ) można
bvło zacbserlvować maksymalnie rvysokie miana suro-
rvic po 20 dniach ocl iniekcji, Wartości ich mieściłv się
w nrzeclziałach od 75 do 625, U 5 cieląt spośród 52 sztuk
Ł,adanych obserwowano wzrost rniana do 625. U wiek-
szości jednak zwietząt miana te wynosiły 125. Litvinov
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Tab. 1. Miana surowic (SNDso) oieląt immurrizowanych jednokrotnie szczepionką Adenovac 2

Ogólna
łiczba

§uIowrc

Dni
lpo lmmu-

nizacji

15
l3
16
,9

6
15
116

44
6

|-

69
43
52
27

0
10,
2a
30

[3
1
8

Tab. 2. Miana surowic (SND50) cieląt imrnunzowarrych dwukrotnie szczepionką Adenovac 2

Liczba snrrowic w u-niarrie:
Ogólna
liczba

suTowlc

Drri po immunizacji

objaśnienie: * 
-miano nie przekracza 3].25.

Tab. 3. Mia,na surowic (SNDło) cieląt i,mmunizowanych jedrrokrotnie szczepionką Aderrovac 2 w różnych porach roku

0
10
20
30
38
52
bb

ż0
l9
19
17
10
10
10

T
4
6
1

2
4

T
7
t)

1

2
4

,

ż
3
3

A

1

I,

n

,0
0

10
20
?8
42
,56

5
2
1
1

Liczba surowic w rnianie
Pora
roku

Ogólna
1iczba

surowLc

Dni
po lmmu-

rrizacji

i wsp. (15) podając jednokrotnie inaktywowaną szcze-
pionkę, uzyskaną z adenowirusa bydła serotypu 10,

osiągnęli najwyższy poziom przeciwciał po 28 dniach od
iniekcji, przy czym nie przekraczał on wartości 25.

Bengelsdorff i wsp. stosując jednokrotnie szczepionkę
polir,valentną, zawierającą między innymi adenowirusy
bydlęce serotypu 1 i 3, uzyskali maksymalny wzrost
mian przeciwciał neutralizujących 71 dla serotypu 1 i 41

dla serotypu 3 po 3 tygodniaclr od imrrrurrizacji (4).

Po miesiącu od szczepienia występo\Mała tendencja
spadkowa w poziomie mian badanych surowic:. utrzy-
mywały się one powyżej 25. ale nie przekraczały I25.
Ten krótki okres utrzymywania się wysokiej koncen-
tracji przeciwciał wydaje się być wystarczający do za-
bezpieczen,ia cieląt na czas niezbędn), do przeprowadze-
nia koniecznych niekiedy zabiegów zochigienicznych.

Tabela 2 przedstawia dynamikę wytwarzania przecir,v-
ciał u zr,vierząt poddanych drvukrotnej immunizacji. Już
po 10 dniach od drugiej iniekcji można bvło zaobserwo-

1

9 2

1

wać znaczne pobudzenie humoralnego mechanizmu od-
pornościowego, wyrażone podwyższonym mianem prz€-
ciwciał neutralizujących, które u poszczególnych zwie-
rząt wynos,iło 3125. Na tak wysokim poziomie miana te
utrzymywały się u pojedyńczych osobników do 52 dnia
od pierwszego podania szczepionki. Wysoki poziom
pTzeciwciał utrzymyr,vał się do końca przeprowadzanego
eksperymentu, tj. do około 2 rniesięcy od rewakcynacji.

Wysokie miana surowic u zwierząt po zastosowaniu
dwukrotnego uodporniania otrzyrnali także inni auto-
rzy (2, 14, 15). Wyniki zestawione w tab. 2, dotyczące
stanu odporności cieląt po dwukrotnej imrnunizacji, wy-
kazują znacznie dłuższe niż w porór,vnywanych pracach
utrzymyrł,anie się r,vysokiego poziomu przeciwciał; po 66
dniac]r od pierwszego szczepienia miana lviększości su-
rowic wynosiły od 125 do 62J. Podobne utrzymywanie
się lvysokiego stężenia przeciwciał obselwowano uprzed-
nio (22) po trzykrotnym podaniu szczepionki. Obecnie
uzyskane r,vyniki przemawiaja zatett za dwukrotnym
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Tab. 4. Miana surowic (§NDso) cieląt imrrrrrnizowanych dwukrotrrie szcaepionką Adenovac 2 w róŻrrych porach roku

Liczba surowic w rnianie:
Ogólna
Iiczba

]surowic

Dni po
rirnmurrizacji

0
0

il,0

20
2aa
56

Pora
rorltu

i,
1
li

;
.5

i
ż
1
1
.,

4

r1

5
2

;
4
l1,
4

2

Z
2
3
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;
T
1
2
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0
0

[0
a0

0
9

20
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10
10

,

0
,10

20
,30
38
l5ż
bt)

10
9
9

l0
,10

\10
l10

p3
§,§o
N"HF--

N

obraśnieTde: . mlano nie prze,kracza 3125.

stosowaniem prepaTatu, co jest korzystniejsze ze wz1lę-
dów ekonornicznych.

porównanie immunogenności ba,danej szczepionki
,,Aderrovac 2" z irrlymi preparatami adenowirusowymi
jest tr,udne ze wzgiędu na nie]iczne badania prowadzone
w §rm kierunku.

Reaktywność immunologiczna zwierząt w warunkach
terenowych zależy, szczególnie w hodorvlach wie],kostad-
nych od bardzo wielu czynnil<ów zewnętrznych, między
innymi od stanu utrzymania, żywienia i warunkow kli-
matycznych (3). Stąd też wydawało się celowe przepro-
wadzenie doświadczeń na cielętach w różnych porach
roku.

Wyniki zestawione w tab, 3 i 4 nie wskazują jednak
na wystąpienie istotnych różnic lv reaktywności cieląt
w zależności od czasu pTżeprowadzonej immunizacji.
Słabszą stosrunkowo odpowiedź immunologiczną na ba-
dany preparat zaobserwowano po jednorazowym szcze-
pieniu w okr€sie letnim (tab. 3), co należy tłumaczyć
wystąpieniem ciężriej biegunki spowodowanej czynnika-
rni fwieniowymi.

W grupie cieląt immunizowanych dwukrotnie, badanie
w lecie prowadzono tylko do 30 dnia od pierwszej iniek-
cji, ze względów organizacyjnych zaistniałych na fer-
mie doświadczalnej. Obser,"vacje poczynione po dwukrot-
nej immunizacji na przełomie zimy i wiosny (tab. 4)

wskazują na podobną dynamikę wytrvarzania się ich jak
w grupie badanej latem.

Zastosowany test SN do oceny wartości immunolo-
gicznej szczepionki ,,Adenovac 2" pozwolił wykazać
występowanie wyjątkowo silnego pobudzenia odporności
hl,rmoralnej u uodpornianych zwierząt. Według Bi.irkie-
so (9) jedynie ten test jest najbar,dziej miarodajny do
oceny odporności indukowanej szczepionkami adenowi-
rusowymi. DIa pełnej jednak oceny efektywności szcze-
pionki ,,Adenovac 2" celow;rm wydaje się przeprowadze-
nie dodatkowych badań, z uwzględnieniem próby ,,chal-
Ienge".

Wnioski

1. Inaktywowana szczepionka ,,Adenovac 2" induku-
je u cieląt immunizowanych jedno- i dwukrotnie dobrą
odporność humoralną, wyrażoną wysokimi mianami su-
rowic.

2. Jednorazowa imm,unizacji szczepionką,,Adenovac
2" skutecznie zabiezpiecza cielęta na okres 3 tygod,ni,
co jest szczegóInie zalecane przy nagłych zmianach wa-

runków bytowych zwierząt.
3. Szczepionka ,,Adenovac 2" może być stosowana bez

lvzględu na porę roku.
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