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Stimuli causing leukergy and the specific immunity

Fleck nazwal leukergia odkryte przez siebie w roku 1942 zjawisko,
wystepujace w stanach zapalnych, ktore polega na zlepianiu sie biatych
ciatek krwi w jednorodne komérkowo grupki, zlozone z kilku do kilku-
dziesieciu granulocytéw, albo limfocytéw, wzglednie monocytéw. Zja-
wisko to w zasadzie wystepuje juz in vivo, lecz najlepiej mozna je obser-
wowaé w prébce krwi cytrynianowej z wlo$niczek lub zyly, w wypad-
kach wybitnych natychmiast po pobraniu, w innych po inkubacji w cie-
plarce przez Y2 do 3 godzin. Technika odnos$nej préby, badania nad me-
chanizmem leukergii, obserwacje na zwierzetach i obserwacje kliniczne
zostaly juz ogloszone w szeregu prac. Zadaniem pracy niniejszej jest
zbadanie zwiazku leukergii z innymi objawami zapalnymi z jednej strony,
a odpornos$cia swoista z drugiej strony.

Interesowalo mnie zagadnienie, czy po wytworzeniu odpornosSci
swoistej wywolanej podawaniem wielokrotnym tego samego bodZca anty-
genowego, mozna jeszcze otrzymacd przez jego podanie leukergie, czy tez
reaktywno$é w stosunku do tego bodZca antygenowego wyczerpuje sie?

[ jaki jest stosunek ilo§ciowy bodZca wywolujacego leukergle do od-
pornosci przez ten bodziec wytworzonej?



86 Jadwiga Raczyriska-Szczygielska
1. Material i metoda

Dos$wiadczenia wykonano na krélikach, Przed rozpoczeciem do$wiad-
czen badano zwierzetom przez kilka dni krew na leukergie, w celu doko-
nania wyboru zwierzat zdrowych, poniewaz z pracy Flecka, Stanskiego
i Nicewiczowej wynika, ze ws$rdd kupowanych kroélikéw okoto 25 do 30%
posiada odczyn dodatni z powodu roéznych jawnych lub utajonych infekcji.

Leukergie wykonywano metoda tzw. ,,probéwkowa"’, polegajaca na po-
braniu o$miu kropel krwi z naczyfn wlosowatych, po rozcieciu uszka
krdlika i zmieszaniu ich z dwiema kroplami 3,8%/o roztworu cytrynianu
sodu. Nastepnie wstawia sie probdwke na 3 godziny do cieplarki o tempe-
raturze 37°C. Co godzine pobierano z niej eza platynowa, po powtérnym
zamieszaniu, gruba krople na szkielko podstawowe. Krople krwi na
szkietku podstawowym nalezy kilkakrotnie zakolysal celem wymie-
szania skfadnikéw upostaciowanych. Po wysuszeniu preparatu w cie-
plarce (najlepiej 24 godz.) barwi sie bez utrwalenia rozcienczonym roz-
tworem blekitu metylenowego, suszy i oglada pod mikroskopem, po przy-
kryciu cienka warstwa plynnej parafiny. Uzy¢ naprzdd malego powiek-
szenia, potem wiekszego, Stopiefi zlepiania sie leukocytéw oznaczono
kI'ZYZYkami: (_)1 4, +’ +'s —{'+’ ++9 +++, +++s ++++

wedlug przyjetych w naszym Zaktadzie norm:

Znak (—) oznacza brak zlepow, lub mniej, niz 5% zlepionych
cialek.

Znak + oznacza okolo 3% leukocytéow zlepionych, po 3—4
komorki.

Znak + oznacza okolo 10%, leukocytéw zlepionych, po kilka
w grupkach.

Znak +. oznacza okolo 25%s leukocytéw zlepionych w grupki
wieksze.

Znak +-+ oznacza okolo 40%s leukocytéw zlepionych.

Znak —++. oznacza okolo 47% leukocytéw zlepionych.

Znak +-4-+  oznacza okolo 55% leukocytéw zlepionych.

Znak +++. oznacza okolo 67° leukocvtéw zlepionych.

Znak ++ 4 -+ oznacza okolo 80% lub wiecej leukocytéw zlepionych.
Przewaznie duze grupy po kilkanascie do kilkudzie-
sieciu cialek.

Do uodpornienia i wywolywania leukergii zastosowano:
1. zawiesine zabitych paleczek okreznicy,
2. toksyne blonicza,
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3. anatoksyne blonicza,

4. toksyne tezcowa,

5. jad kietbasiany,

6. jad zgorzeli gazowej (bac. perfringens).

Zawiesine bakteryjna otrzymano przez splukanie sola fizjologiczna
zawierajaca 0,5% fenolu 24-godzinnej hodowli paleczek okreznicy.

Gestosé zawiesiny wynosita 100—500 milj. pateczek w 1 cm3.

Zawiesine zabito przez jednogodzinne ogrzewanie w temp. 60°C.

Toksyne i anatoksyne blonicza otrzymano z P.Z. H. w Lublinie.

Jad tezcowy, jad kielbasiany i jad zgorzeli gazowej sprowadzono
z P.Z.H. w Warszawie.

2. Préby z zawiesina pateczek okreznicy jako bodicem wywolujacym
leukergie

Pierwsza cze$§é¢ badarn dotyczyla zaleznosci leukergii od odpornosci,
wywolanej wielokrotnym podawaniem zawiesiny paleczek okreznicy
i mierzonej poziomem aglutynin. Dwa zdrowe kroliki otrzymywaly co-
dziennie jednakowe dawki zawiesiny bakteryjnej, mianowicie 500 milj
zabitych paleczek okreznicy, dozylnie. Leukergie badano u nich przed
injekcja, oraz 4 godziny i 24 godz. po injekcji. W tych samych godzinach
badano leukocytoze, co tydziei wykonywano prébe aglutynacyjna z su-
rowica badanych krélikdw i zawiesina pateczek okreznicy (tabl. Nr 1).
Okazalo sie, ze leukergia zjawia si¢ juz w 5 godz. po pierwszej injekciji
i utrzymuje sie na wysokim poziomie, poza chwilowymi spadkami, przez
caly okres badan tj. przez 30 dni. Poziom aglutynin stopniowo podnosi
sie ku gérze i osiaga w tym czasie do$¢ wysoki szczyt (1 : 1200). Leuko-
cytoza poczatkowo dochodzi do wysokich cyir (u jednego krélika 24.000,
u drugiego 13.000), pGZniej stopniowo ulega wahaniom i jak gdyby wy-
czerpuje sie mimo dalszych zastrzykow pateczek okreznicy. Powtdrzenie
zastrzyku po 2-tygodniowej przerwie, przy do$¢ wysokim jeszcze mianie
aglutynacii (1 : 400) wywoluje leukergie (+++ ), tak jak w pierwszych
dniach do$wiadczenia.

Inna partia krolikéw otrzymywala rdézne dawki zawiesiny bakteryj-
nej, poczynajac od dawki minimalnej, dajacej leukergie, réwnej 50 milj.
paleczek, az do dawki 2.000 milj. paleczek w kilkudniowych odstepach
czasu- Dawke minimalna wyznaczono w badaniach przedwstepnych.

Zawiesiny bakteryjne podawano w injekcjach dozylnych.

Codziennie badano krew na leukergie i leukocytoze.
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W dniach injekcji zawiesiny bakteryjnej sprawdzono leukergie do-
datkowo w 5 godzin po zastrzyku.

Co tydzienn nastawiano odczyn aglutynacyiny surowicy uodpornia-
nych krélikéw z paleczka okreznicy (tabl, Nr 2).

Tutaj, jak i w poprzednim eksperymencie, leukergia zjawia sie po
5 godzinach od chwili pierwszej injekcji. Po dwdch, trzech dniach spada,
aby po nastepnej injekcji wznie$§é sie ku gérze. Tak zachowuje sie do
korica badain przez okolo dwa miesiace, mimo, Ze miano aglutynin wyraz-
nie wznosi sie ku gorze.

Leukocytoza, jak poprzednio poczatkowo wysoka, stopniowo spada,
waha sie i jak gdyby wyczerpuje sie.

U jednego z krélikéw leukergia w pewnym okresie mimo injekcii
dwukrotnie nie wystapila. Przy dalszym podawaniu zawiesiny bakteryj-
nej zjawila sie jednak ponownie. Nie bylo wiec takze w tym wypadku
wyczerpania sie reaktywno$ci. (tabl. Nr 3)

Wnioski: (

Na podstawie tych préb mozemy powiedzieé, Zze nie ma zalezno$ci
pomiedzy poziomem aglutynin, a dzialaniem homologicznych bakterii
jako bodZca wywolujacego leukergie: ten sam minimalny bodziec dziata
jednakowo przy braku aglutynin i w ich obecnosci. Reaktywno$¢ cechu-
jaca sie zlepianiem biatych cialek krwi, pod wplywem podawania krélikom
zawiesiny zabitych paleczek gramoujemnych, nie wyczerpuje sie i jest
niezalezna od wytworzonej odpornosci swoistej, objawiajacej sie aglu-
tynacja.

3. Préoby z toksyna blonicza, jako bodicem wywolujacym leukergie

Druga cze$é badan dotyczyla toksyny bloniczej, jako bodZca wywo-
lujacego leukergie i odporno$é antytoksyczna. Dwa zdrowe kroliki otrzy-
mywaly §rédskérnie w odstepach dwudniowych minimalna dawke toksyny
bloniczej. W badaniach przedwstepnych oznaczono, ze minimalna dawka
stosowanej w tym doswiadczeniu toksyny bloniczej, (ktérej L + dla
$§winki morskiej wynosita 0,072) wywolujaca odczyn leukergii wynosi
0,2 ml. z rozcieficzenia 1 : 1000, Jednoczes$nie dawka ta dawala wyrazny,
bo prowadzacy az do nekrozy odczyn skérny.

Codziennie badano krélikom krew na leukergie, oraz sprawdzano
odczyn skérny, ktéry byl tu miara odpornosci antytoksycznej (Tabl. Nr 4).

Leukergia wystapila w 24 godz. po pierwszej injekcji dawki mini-
malnej. Utrzymywatla sie przez 14 dni (7 zastrzykow) nastepme mimo
8-go zastrzyku spadta.
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Odczyn skérny po pierwszych 4 injekcjach wykazal rozlegte nekrozy,
po 5-ej i 6-ej injekcji wystapily jedynie nacieki i zaczerwienienia, Po dal-
szych, 7-ej i 8-ej injekcii, zjawily sie tylko nieznaczne zaczerwienienia.
Wobec tego dawke jadu zwiekszono pieciokrotnie, Leukergia pierwszego
i drugiego dnia po injekciji takiej wzmocnionej dawki stabo dodatnia, a po
dalszych zastrzykach toksyny zaczela znéw opadaé. Jednocze$nie odczyn
skérny stawal sie mniej wybitny, nie powstawaly juz nekrozy, jedynie
nieznaczne nacieki i zaczerwienienia, co wskazywaio na powstlanie odpor-
nosci antytoksycznej. Po oS$miodniowe] przerwie w podawaniu jadu.
dawke zwiekszono dziesieciokrotnie w stosunku do pierwotnej dawki
minimalnej. Leukergia' na drugi dziei slabo dodatnia, nastepnego dnia
spadla do zera i nie wzrosta, chociaz w dalszym ciagu podawano toksyne
w tak duzej ilosci.. Odczyn skérny, mimo tak znacznego zwickszenia
dawki byl juz ujemny. Podczas doswiadczei wykonywano kilkakrotnie
miareczkowanie antytoksyny we krwi uodpornionych krolikéw. W mia-
reczkowaniu antytoksyny postugiwano sie metoda J e n s e n a. Po-
niewaz zawarto$¢ jej w surowicy, jakkolwiek ciagle wzmagajaca sie,
pozostawala jednak zbyt mala, nie uwidoczniono tego na krzywej.

Wnioski:

Jak wynika z tego do$wiadczenia, jad bloniczy, jako bodziec wywo-
lujacy leukergie zachowuje sie inaczej, niz zawiesina bakteryina: w miare
powstawania odpornosci swoistej przestaje toksyna wywolywac leukergie.

4. Proéby z anatoksyna blonicza

Dwa kréliki otrzymywaly co kilka dni anatoksyne blonicza dozylnie.

Miano anatoksyny: 45 j. flokul. w jednym ml.

Czterokrotne powtdérzenie injekcji w dawkach wzrastajacych:

1) 0,1 ml. z rozcieficzenia 1 : 100,

2) 1 ml. z rozcienczenia 1 : 100,

3) 1 ml. z rozcieficzenia | : 10,

4) 1 ml anatoksyny nierozcieficzonej, nie wywolaly leukergii. Mia-
reczkowanie antytoksyny (metoda Jensena) wykazalo obecno$é
jej w surowicy uodpornianych krélikow. Odezyn skéorny u kroé-
likéw, ktére otrzymywaly anatoksyne, wykonany z jadem blo-
niczym, wypad! ujemnie.

Wnioski:

Anatoksyna blonicza leukergii nie wywoluje. Warunkiem wywolania

leukergii jest dziatanie toksyczne, a nie dzialanie uodparniajace jadu.
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5. Proby z jadem zgorzeli gazowej (bac. perfringens)

Dwa zdrowe kréliki otrzymywaly injekcje jadu zgorzeli gazowej (bac,
perfringens) (DLM dla myszki = 0,05 mg).

Pierwsza injekcja:,

0,1 mg dozylnie i 0,01 mg $rddskérnie.
Leukergia wystapita po 5 godz. Przez drugi i trzeci dzief leukergia
utrzymuje sie. Czwartego dnia podano druga iniekcje:
1 mg dozylnie i 0,1 mg $rdodskérnie.
Leukergia przez nastepne cztery dni dodatnia.
Osmego dnia badan podano trzecia injekcie:
1 mg dozylnie i 0,1 mg. $rodskdrnie

Leukergia w ciagu nastepnych czterech dni spada z czterech pluséw
(++-++) do jednego plusa (+).

Trzynastego dnia badan czwarta injekcja:

3 mg dozylnie i 0,3 mg Srédskornie.

Leukergia nie wystapila.

Szesnastego dnia badan piata injekcja:

3 mg dozylnie i 0,3 mg S$rddskérnie.

Leukergia ujemna.

Odczyn skérny:

po 1-ej injekcji brak odczynu,

po 2-ej injekcji naciek i zaczerwienienie,
po 3-ej injekcji naciek i-zaczerwienienie,
po 4-ej injekcji zaczerwienienie,

po 5-ej injekCji zaczerwienienie.

Wnioski:

Leukergia wywolana toksyna zgorzeli gazowej (bac. perfringens)
zachowuje sie tak samo jak leukergia wywolana dzialaniem toksyny blo-
niczej: reakcja na jad cechujaca sie zlepianiem bialych cialek krwi znika
w miare powstawania odpornosci antytoksycznej.

6. Proby z toksyna tezcowa

Dwa kroliki Nr 84 i Nr 55 otrzymywaly injekcje toksyny tezcowej,
ktorej DLM dla §winki morskiej = 0,004 mg.
Pierwsza injekcja:
0,0008 mg dozylnie i 0,00008 mg Srédskdrnie.
Leukergia w ciagu nastepnych 5-ciu dni ujemna.
Brak objawdow zatrucia toksyna.
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Siédmego dnia badan druga injekcja:

0,008 mg dozyluie i 0,0008 mg $rdédskodrnie.

Na drugi dzien leukergia slabo dodatnia (+) w ciagu nastepnych
czterech dni ujemna.

Brak objawéw zatrucia.

Trzynastego dnia badan trzecia injekcja:

0,8 mg dozylnie i 0,08 Srédskodrnie.

Nastepnego dnia leukergia ujiemna. Brak objawéw zatrucia.

Pietnastego dnia badan czwarta injekcja:

0,8 mg podskdérnie w lewe udo i 0,08 srodskoérnie.

Leukergia ujemna, brak objawéw zatrucia toksyna.

Szesnastego dnia badan piata injekcja:

1,2 mg. domie$niowo w lewe udo i 1,2 mg. §rédskérnie.

Siedemnastego dnia badan leukergia ujemna,

U obu krélikéw wystgpila niewielka sztywno$é koficzyn tylnych.

Osiemnastego dnia badan: v

Obydwa kroéliki maja wyprostowane i sztywne konczyny tylne, nie
moga chodzié. Leukergia ujemna.

Dziewietnastego dnia badar krélik Nr 84 padl.

Sekcja:

Pecherz moczowy wypelniony, jelita i Zoladek miernie wypelnione
bez zmian patologicznych. Nerki: rysunek zachowany, torebka schodzi
tatwo. Nadnercza, watroba, $ledziona w normie. Serce bez zmian cho-
robowych. -

Krélik Nr 55:

Dwudziestego dnia badan: ogdélna sztywno$¢ miedni, koriczyny tylne
wyprostowane, sztywne, glowa odrzucona do tylu, drgawki. Leukergia
stabo dodatnia (+).

Krélika zabito chloroformem.

Sekcja:

Pecherz miernie wypelniony. Jelito grube wzdete, jelita cienkie i Zo-
ladek prawidlowe. Sledziona, watroba prawidlowa. Nerki ¢me. Nadnercza,
pluca, serce bez zmian chorobowych.

Wnioski:

Toksyna tezcowa leukergii nie wywoluje, mimo obecno$ci wyraznych
i typowych objawéw zatrucia.

Dwukrotnie zjawiajacy sie slabo dodatni wynik leukergii (+) ttu-
macze jako odczyn przypadkowy, niezalezny od podawania toksyny
tezcowej, gdyz nie zgadza sie z rytmem wprowadzania bodica: Reakcja
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na toksyne tezcowa wystepuje czwartego dnia po injekcji, za§ omawtany
slabo dodatni wynik leukergii zjawil sie na drugi dzien po injekciji.

U drugiego krélika stabo dodatnia leukergia wystapila w okresie
drgawek, dwudziestego dnia badan, za$ objawy zatrucia toksyna tezcowa
zjawily sie o trzy dni wczesniej, siedemnastego dnia badan.

Leukergia byla wtedy ujemna. Zatem ten stabo dodatni odczyn
leukergii wiaze sie z mechanizmem drgawek jako takich, a nie z objawami
zatrucia toksyna tezcowa. Z badan innych pracownikéw wiadomo, Zze
drgawki, niezaleznie od przyczyn (ap. wstrzas elektryczny, atak epi-
leptyczny) moga da¢ dodatni odczyn leukergiczny.

7. Proéby z ijadem kielbasianym

Dwa kroliki otrzymaly injekcie jadu kielbasianego (ktérego DLM dla
$winek morskich = 0,0005 mg.) 0,0001 mg. dozylnie i 0,00001 mg. $rod-
skérnie. Codziennie badano leukergie.

W ciagu nastepnych trzech dni leukergia ujemna.

Czwartego dnia badan u jednego z badanych krélikéw leukergia do-
datnia. U krolika tego wystapilo porazenie mie$ni szyi, oraz znaczne
przyspieszenie oddechéw. Tego samego dnia zwierze padto.

Sekcija:

Oba gérne platy pluc bezpowietrzne, przekrwione, z wybroczynami:
pneumonia. Zwyrodnienie miazszowe watroby, obrzek $ciany dwunast-
nicy. Pecherz pelny. ’

U drugiego krélika w piatym dniu badan wystapita leukergia do-
datnia, oraz objawy porazenia w postaci zwieszenia glowy i niemoznosci
polykania. Tego samego dnia zwierze padlo.

Sekcija:

Pecherz moczowy pelny, przekrwiony. Jelita cienkie puste. Zoladek
miernie wypelniony. Sledziona, watroba bez zmian. Pluca: w kilku punk-
tach lewego gdérnego platu rozedma, w innych miejscach wylewy krwi
do pluca i ogniska bezpowietrzne, Liczne ogniska pneumoniczne w réznych
stadiach od przekrwienia do hépatyzaciji.

U krélikéw, ktérym podano jad kietbasiany, leukergia nie wystapila
przez trzy dni od injekcji. Wprawdzie u jednego z nich czwartego dnia,
u drugiego piatego dnia, zjawila sie dodatnia leukergia, jednoczeénie jed-
nak wystapily objawy pneumonii.

Wnioski:

Jad kielbasiany sam przez sie leukergii nie wywoluje, wystepuje ona
dopiero wtedy, gdy poijawi sie powiklanie np. w postaci zapalenia pluc.
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Streszczenie i wnioski ostateczne

Zbadano nastepujace bodzce w kierunku zdolno$ci wywolywania
leukergii u krélikéw: .

1) Srédzylny zastrzyk zabitych paleczek okreznicy (50—1200 milj.
w 1 ml.).

2) Jad bloniczy, podany $rédskérnie, w dawkach od rumieniowej do
nekrotyzujace;.

3) Jad zgorzeli gazowej, podany $rédskérnie i dozylnie, w dawkach
rosnacych.

4) Jad tezcowy, podany $rédskérnie i dozylnie, w dawkach rosna-

cych az do $miertelnej.

5) Jad kielbasiany dozylnie i §rédskérnie, w dawkach rosnacych az

do S$miertelne;j.

6) Anatoksyna blonicza, w duzych dawkach, az do wywolania wy-

bitnej odpornosci antytoksycznej.

Okazalo sie, ze zabite paleczki okreznicy podawane codziennie, lub
co kilka dni przez dwa, trzy miesiace wywoluja stale leukergie, mimo
narastania odporno$ci swoistej, mierzonej poziomem aglutynin. Przy
takim wielokrotnym podawaniu zawiesiny bakteryjnej znika z czasem
reagowanie leukocytoza, nie znika i nie zmniejsza sie reagowanie leuker-
gia. Bodziec minimalny (50 mlj. pateczek) nie wymaga zwiekszenia. Jad
bloniczy, lub jad zgorzeli gazowej wywoluia leukergie tylko w nieobec-
nos$ci antytoksyny. Przy wielokrotnym podawaniu, w miare narastania
odpornosci swoistej, przestaje jad wywolywacd leukergie, lub trzeba dawke
jadu znacznie zwiekszy¢.

Jad tezcowy i kietbasiany leukergii nie wywoluja, nawet w dawkach
$miertelnych. Leukergia zjawia sie jednak, je$§li do zatrucia przylacza
sie powiklanie np. w postaci zapalenia pluc.

Anatoksyna blonicza, nawet w duzych dawkach, leukergii nie wy-
woluje. Wnioski jakie mozna stad wyciagnaé sa nastepujace:

1) Leukergie daja wylacznie jady wywolujace zapalenie (toksyna

btonicza, toksyna zgorzeli gazowej, bakterie i ich endotoksyny *).

2) Jady neurotropowe, nie wywolujace procesow zapalnych (toksyna

tezcowa, jad kietbasiany) nie daja leukergii, wystepuie ona do-
piero, gdy pojawia sie powiklania np. w postaci zapalenia pluc.

3) Jady zapalne, odtrute przez zamiane toksyny w anatoksyne, fub

endotoksyny w hapten*), jakotez zoboietnione przez antytoksy-
ne, nie wywoluja leukergii.

*) Patrz badania dawniejsze Flecka i Murczyfiskiej.
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4) Bakterie cale, lub endotoksyny z nich otrzymane, jako antygeny
nie zobojetniajace sie bez reszty przez homologiczne przeciwciala,
tak jak zobojetnia sie egzotoksyna przez antytoksyne, daja leu-
kergie, mimo wysokie miano aglutynacyine.

5) Bodzce wywolujace leukergie nie muszg byé antygenami, warun-
kiem otrzymania leukergii jest dzialanie zapalne, a nie dzialanie
uodparniajace. Anatoksyna pozbawiona grupy toksoforowej leu-
kergii nie wywoluje, mimo pelnych funkcji antygenowych. Z dru-
giej strony, leukergie mozna wywolaé¢ dzialaniem terpentyny,
ktora nie posiada wlasciwosci antygenowych.
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PEBIOME

I. BuyTpnBeHHasaA HHBEKINA YOUTHIX KHUIIEYHBIX IAJI0YEK

(60 — 1200 mum. B 1 Mmu).

II. JdudTepurnyeckuii AJ BBENEHHHI 10}l KORY B KOJIUYECTBAX OT IO-
Ay4YeHUA THUIIEPEMHH ][0 HEKpo3a.

III. Am rasoBoil raurpeHsl BBeNeHHBI! B TOJMYy KOXRM B BO3pacramo-
X Jo3ax. .

IV, Cron6GHAYHBIA AN, BBENEHHBIH B TOJINY KOFRU W BHYTPUBEHHO B KO-
JuvecTBax [0 CMepPTEIbHOU NO3HL

V. HonbacHBIil AX BHYTPUBEHHO M B TOJINY KOFH B KOJMYECTBAX BO3-
pacTaplqux A0 CMepTeIbHOH 03l

VI. Oudteputnueckuit aHATOKCHH B GOIBIIHX KOJIMYECTBAX BINIOTH IO
NOJy4eHUA PEe3KOr0 AHTHTOKCHYECKOr0o UMMYHHTETA. *

Orasanock, 4T0 yOWUTHE KUIIEYHBE ITAJ0YKM BBeJeHHBIE €XRe[HEBHO
UM B NPOMERYTKAX HECKOJIBbKHX [IHell B TeUeHHMHM [BYX-TpeX MecsleB
BCerga BBIBEIBAIOT Jleifkepruio, HECMOTpA Ha HapacTaHHe cheunfuuec-
KOTO UMMYHHTETa, H3MepAeMOro ypoBHEM ariloTUHHH.

Tlpn mopo6HOM MHOrOKpaTHOM IpUMEHEHWW B3BecH OaKrtepuii, coBpe-
MeHeM Hcue3aeT peaKluA JefiKolunTo3a, HO He HcYe3aeT UM He VMeHbIuH-
BaeTCA peaKnuA JeliKkeprum.

MunumaneHslit Bo30yautenns (H0 M. O6akuuii) He TpebyeT yBemH-
yeHUdA. udTepuTiiyecKnii A1 M AL ra3’oBoi TaHI'DEHBl BHI3BIBAeT JIeil-
KEPrUi0 TOIIBLKO NPU OTCYTCTBUM AHTUTOKCHH.

Ilpu MHOroKpaTHOM IpMMEHEHMHM M IO Mepe HAapacTaHua cnenudu-
YeCHKOr0 MMMYHHTETa MpEeKpallaeTcs BH3bIBAHUME FANOM IeiiKepruy, AIH
ClIedyeT 3HAYMTENIbHO NOBHICUTH [03bl AnA.

Ctonbuaunblfl AN M KoabacHBI! AN He BHI3BIBAIOT JieliKepruu, fpawe
B [103aX CMepTelbHBIX.

JleliKeprua NOABNAETCA €CIM K MHTOCHKAUUM TPUCOEXUHAETCH OC-
JIORHEHHE BOCMAJMTENLHOI0 XapaKkTepa, HAIpP. BOCHAJeHUE JIerKUX.

AHTUTOKCHH OuPTepuTHUECKH, Aame B GOIbMINX HO3aX JelHKepruu
He BhI3bIBaeT. 113 BEIIEe cKa3aHHAro MOFRHO CHeJaTh CilegyIolie BLIBOALI:

I. fJleiikepruio pmaoT HCKIIOYMTENHHO AXH BH3BIBAIOLIUE BOCHAJIEHHE

(ToKcMH OMPTEpHTHYECKUN, TOKCHH rasoBOil raHIpeHbl, GaKTepHH

U MX 3HIOTOKCHMHEL).
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11.- HepBHOTPOHHBIe A0bI, HE€ BBI3BIBAIOUINE BOCHANNTEIIBHBIX NPOUECCOB

I1I.

Iv.

(ToKCHMH CTONGHAKA, KONOACHHI AX) Me JAT JeiliKepruu, MOABIA-
eTcA OHA TOJBKO B CIyYaAX IPHCOEIMHEHUH BOCUAIHUTEIBHOTO
OCIIOAHEHNsA, Halp. BOCHAJNEHUA JErKHX.

BocnanurenbHele AQbl, HeHTPajiN3UMPOBAHHBE IIyTeM U3MeHEHU:A
TOKCMH Ha QHTATOKCHHBI WM HTOTOKCHHBI B TalTeH *), a Tak¥e
HelTpaan3nupoBaHHEIE 4Yepe3 AHTUTOKCHMHBI — He BHI3BIBAIOT Jeii-
Kepruu.

Bakrepun B LeloCTH MIM MOJYYEHHBIE W3 HUX DHIOTOKCHUHBI, KaK
aHTUTeHbl He HeliTpalu3upyouaca TeMOINTHYeCKAMH aHTHTeIaM,
KaK 3To OblBaeT NpM HeliTpanM3anuy 3r30TOKCUHOB AHTUTOKCHHOM
JAIOT JeiiKepruio, HECMOTPS Ha BBICOKMIT THTpP arilOTHHAIMM.
BosGynureinn BbI3BIBaOLIME JIeKepruio He NOJLRHB GHITh aHTHUre-
HOM, yCJIOBHMeM MNOJyuYeHUs JIefiKepriM ecThb BOCHAIMTENbHBI Ipo-
Hecc, HO He IMMYHMTeTHOe BO3feiicTBHe. AHTUTOKCUH JHUIIEH DYk
TOKCO(ODMEHHOIl He BHIBHIBAET JEHKEpPruu, He CMOTPA HA IOJHOCTh
QHTUTEHHHX cBoiicTB. C Opyroif CTOPOHH JIEHKEPrHI0 MORHO BHI3-
BaTb JeiiCTBMeM CKUNUJAapa, KOTOPHII He MMeeT CBOHCTB aHTH-
TeHHBIX.

*) Cmorpu uccnegoBaHna ®ieka m Mypuyuunckoi
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SUMMARY

The following stimuli were examined in order to determine their abi-
lity to cause leukergy in rabbits:

1) Intravenous injection of killed bacteria coli (50-—120 mill. in 1 ml.).

1) Diphtheria toxin injected intradermally in erythematous up to

necrotic doses.

3) Gas gangrene {(bac. perfringens) toxin introduced intradermally

and intravenously in rising doses.

4) Tetany toxin injected intradermally and intravenously in rising

doses up to lethal.

5) Botulinus toxin injected intradermally and intravenously in rising

doses up to lethal.

6) Diphtheria anatoxin in large doses till the formation of specific

antitoxic immunity.

It appeared that killed bacteria coli, injected every day, or with few
days intervals for a period oi 2—3 months caused constantly leukergy
in spite of the increasing specific immunity, measured by the agglutinin
level. After such prolonged and repeated injections of bacterial suspen-
sions the leukocytosis disappears, but the leukergy reaction does not
cease, nor does it decrease. The minimal stimulus (50 mill. of bacteria)
does not require any increase.

Diphtheria toxin, or gas gangrene toxin causes leukergy only in the
absence of antitoxin. After repeated injections, with increasing specific
immunity, the toxin ceases to cause leukergy, or the dose must be con-
siderably increased. Tetany and botulinus toxins do not cause leukergy
even in lethal doses. Leukergy is present, however, if the intoxication is
complicated, as for instance by pneumonia.

Diphtheria anatoxin even in large doses causes no leukergy.

Conclusions

The following conclusions can be drawn:
1) Leukergy is provoked only by inflammation producing stimuli
(diphtheria toxin, gas gangrene toxin, bacteria and their endo-

toxins *j.

*) See previous papers by Fleck and Murczyfiska.
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2) Neurotropic toxins, causing no inflammatory processes (tetany and

3

botulinus toxins) give no leukergy: it appears only in cases com-
plicated. e. g. by pneumonia.

Inflammatory toxins, detoxicated by the change of toxin into
anatoxin, or endotoxin into hapten*), or neutralized by anti-
toxin cause no leukergy.

4) Whole bacteria, or their endotoxins provoke leukergy in spite of

5)

a high agglutination titre, as antigens not undergoing complet
detoxication by homologous antibodies, like exotoxin are by anti-
toxin.

Stimuli causing leukergy must not be antigens, because it is the
inflammatory action and not an immunological one, which pro-
vokes leukergy. Anatoxin deprived of the toxophore group, in
spite of its full antigenic function, causes no leukergy. On the other
hand, leukergy can be produced by the action of turpentine, which
has no antigenic properties.



Annales U. M, C. S. Lablin 1950. Pafistw. Lub. Zakl. Graf. Oddz. 6 w Lublinie, Ko§ciuszki 4, zam. Nr 1069, 6.VII1.50
1500 egz. A-1-12637. Data otrzymania manuskryptu 6.VIL.50. Data ukoficzenia drukun 31.X.50.
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