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PAMIECI ZMARLYCH.

W okresie ostatniej wojny pomigdzy rokiem
1939 a 1945 Redakcja nasza a wraz z nig
nauka polska poniosta dotkliwe straty.

7. naszego grona ubyli Koledzy nastgpujacy:

Filip Eisenberg
Napoleon Gasiorowski
Marian Gieszczykiewicz
Aleksander t.awrynowicz
Jerzy Modrakowshki
Roman Nitsch
Leon Padlewski.

Trzej z nich zgingli bezposrednio z rak

oprawcy: Filip Eisenberg rozstrzelany we Lwo-
wie, Marian Gieszczykiewicz wigziony w Oswie-
cimiu, zaniesiony na rozstrzelanie na noszach
jako ciezko chory, £awrynowicz zamordowany
na progu swojego Zakladu podczas powstania.
Padlewski wigziony w Poznaniu w obozie na
Solaczu przeszed! calg gehenne wypedzenia
z Poznania. Pozostalym wszystkim okrucien-
stwa okupacji niewatpliwie skrdcity zycie. Od-
ktadamy do sposobniejszej chwili szczegolowe
omoéwienie dziatalnoéci 1 zastug naukowych na-
szych drogich Zmartych. Tu chcemy tylko
zfozy(¢ pierwszy hold Ich pamigci.
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TOM XXIV WARSZAWA 1947 ZESZYT 3-4

Zaklad Bakteriologii Uniwersytetu Jagiellonskiego
Kierownik: Prof. Dr med. St. Legezynski.
Z Panstwowego Zakladu Higieny — Zaklad Produkecji w Krakowie
Kierownik: Dr med. Z. Przybylkiewicz

PRECYPITOWANA
SZCZEPIONKA DUROWA-PARADUROWA
(T. A. B. prec.)

SLOPEK STEFAN

Uodparnianie czynne przeciw zakaZnym schorzeniom prze-
wodu pokarmowegd (dur brzuszny, zakazenia paradurowe, czer-
wonka), wysuwa sie na pierwszy plan w zwalczaniu tych choréb.
Dowoaza tego liczne dane statystyczne wskasujace na wy-
bitny spadek zapadalnoici na te schorzenia i S$miertelnoSci
w ich nastepstwie

Szczepionki bakteryjne stosowane powszechnie w celach
zapobiegawczych przeciw zakazeniom paleczkami durowymi 1i
paradurowymi A i B nie spelniaja jednakze w pelni swego
zadania. Niedoskonaloé® ich spowodowana jest przede wszyst-
kim brakiem pelnej kontroli nad wlasno$ciami uodparniaja-
cymi zawartych w szczepionce bakteryjnej antygenéw, tak co
do ich jakoéci jak i ilodci. Zwlaszcza przy masowej produkcji
kontrola ta jest niezmiernie utrudniona, pomimo daleko ida-
cvch ostroznoéci. Nastepnie pozostaje ona w zwiazku z wpro-
wadzaniem znacznej ilo$ci cial balastowych o charakterze anty-
genéw-cial zawartych w komdrce bakteryjnej, nie posiadaja-
cych jednakze istotnego znaczenia przy uodpornieniu ustroju
przeciw zarazkowi. Dla latwiejszego zrozumienia konlecznym
Jest przypomnienie budowy antygenowej paleczek durowo-para-
durowych 1 znaczenia poszczegdlnych antygenéw dla odpor-
noéci organjizmu ludzkiego na zakazenie paleczkami dumwo-
paradurowymi. '

Formy S-paleczek durowo-paradurowych uzywane do prey-
gotowywania szczepionek bakteryjnych, zawieraja antygen ko-
mérkowy-O i rzgskowy-H, nadto niektére spo$réd paleczek duro-
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wych dodatkowy antygen komérkowy (somatyczny) t.zw. anty-
gen Vi. Toksvezno$é paleczek durows-paradurowych zwiazana
jest przede wszystkim z antygenem O, a u paleczek durowych
réwniez z antvgenem Vi. W nich mieszcza sie substancje tok-
svezne czyli endotoksyny. Chemicenie sa to polaczenia pro-
teidowo-wielocukrowo-lipoidowe, serologicznie odpowiadaja an-
tygenom pelnowarto$ciowym. Antygen rzeskowy H zdaje sie
przy dzialaniu toksycznym i uodpornieniu ustroju na zakazenie
odgrywaé podrzedna role.

Na uwage zasluguje zachowanie sig¢ niwecznikéw ustro-
jowyrh odpowiadajacych powyzszym antygenom przede wszyst-
kim w ustroju. ktéry nie przeszed) zakazenia paleczkami duro-
wo-paradurowymi, ani nie byl sztucznie uodparniany, nastepnie
u ludz chorvch wreszcie u ludzi 1 zwierzat sztucznie uodpar-
nianyvch.

U ludzi, ktérzy nie zetkneli sie ani w sposéb naturalny
ani sztuczny z palecckami durowo-paradurowymi, stwierdza
si¢ aglutyniny dla antygenu rzeskowego H niezmiernie rzadko
i to w niskich rozcienczeniach surowicy (1:25), natomiast
aglutyniny dla antygenu somatycznego O spotyka sig doéé
czesto w rozcieniczeniach surowicy doachodzacych do 1:50 1
1:100. Aglutynin Vi z reguly nie stwierdza sie.

Uchorych na dur brzuscny, wzglednie schorzenia para-
durowe A 1 B p0]aw1a]a sie¢ najpierw aglutyniny dla anty-
genu O, wolnie] za§ dla anty genu rzeskowego H. Miana
ag]utynacy]nc dla obu antygenéw dochodzi¢é moga do kil-
ku tvsiecy. Podkreslié tu nalezy, ze niezaleznie od wysokoéci
miana aglutynacyjnego réznica w mianie dla antygenu O i H
jest bardzo niewielka. Aglutyniny dla antygenu Vi pojawiaja
sie do$¢ poézno, bo dopiero w 3 lub 4 tygodniu choroby, a
niekiedy nawet péZniej i osiagaja bardzo niskie miana docho-
dzgce najwyze] do rozcienczenia 1:50.

U ludzi 1 zwierzat uodparnianych szczepionkami pelno-
baktervinymi powstaja przede ws¢ystkin1 aglutyniny dla an-
tygenu H w slabym za$ stopniu dla antygenu O. Réznice
w mianach sa w przeciwiefistwie do surowic chorych niekiedy
bardzo znaczne.

liodci stosowanegd celem uodparniania antygenu, wedlug
muich spostrzezefi opartych na uodparnianiu  kilkuset kro-
likéw (przy produkcji surowic diagnostycznych) wplywaja w du-
ze] mierze na wynik uodpornicnia. Czeste,co 3—4 dm, wpro-
wadzanie malych dawek antygenu dawalo o wiele lepsze wyni-
ki (szybkic powstawanie duzych ilo$ci niwecznikéw) nii jedno-
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razowe, wzglednie kilkurazowe wprowadzanie duzych ilodci
antygenu,

Wreszcie pewna niedoskonalodé szczepionek bakteryjnych
przedstawia konieczno$¢ 2 lub 3 krotneg> ich stosowania u
Jednego osobnika, c> niejednokrotnie, zwlaszcza przy szczepie-
niach masowych natrafia na znacsme trudnoéci.

Wielokrotnie podejmowano préby zastapienia szczepionek
bakteryjnych autolizatami z pateczek durowo-paradurowych.
Proby te zapoczatkowane przez Neissera i Shige w roku 1903,
kontynuowane nastepnie przez Mc Fadyena i Rowlanda, Buch-
nera i Hahna, Bassenge i Meyera, Vincenta i wielu innych
nie daly zadawalniajacych wynikéw. Dopiero badania Gras-
seta prowadzone w latach 1927—39 zblizyly nas nieco do celu.

Grasset zastosowal autolizaty z paleczek durowych naj-
plCl’W do uodparniania zwierzat celem uzyskania surowic lecz-
niczych, nastepnie przystosowal je do uodparniania ludzi.

Technika przygotowywania autolizatéw byla nastepujyca:
zawlesme 48-godzinnej hodowli na agarze zwyklym w rozczy-
nie fizjologicznym NaCl ogrzewat do 58°C przez p6t godziny,
nastepnie zamrazal przy —30°C w ciggu 24 godzin, odtajaf
przy 37°C réwniez w ciagu 24 godzin. Zabieg ten powtarzat
4-krotnie, po czym pozostawial zawiesing na przeciag 1 mie-
sigca, wreszcie wirowal i wyjawial przez saczenie.

Toksycznos$¢ otrzymaa go autolizatu byta do$¢ duza. Naj-
mnniejsza dawka $miertelna d. m. 1. — dosis letalis minima)
dla myszek bialych wynosia w przeliczeniu na suchg mase
0,4—0,6 mg; d. 1. m. dla krdlika wahala sie od 1,5—2,0 mg.
Dziatanie uodparniajace autolizatu bylo bardzo duze.

W latach 1934-—36 Grasset przystosowal swa szczepionke
do uodparniania ludzi, dzialanie jej wyprébowal na robotni-
kach kopalf puludmowo -afrykanskich; w nastepnych latach
'1037 38, stosowal ja z dobrym wynikiem w postaci ste-
zonej jako jednorazowa injekcje.

U nas podobnym zagadnieniem zajeli sie Morzycki i Za-
blocki w latach 1934—35. 48-godzinna hodowle na agarze
zwyklym szczepu durowego, splukiwali woda destylowang; ge-
sta zawiesine zamrazali przy —10°C w ciagu 18 godzin i od-
tajali przy 379 C w ciagu 6 godzin. Zabieg ten powtarzali
14 razy w ciagu dwu tygodni, nastepnie zawiesine wirowali
przez pél godziny przy 4000 obrotéw na minute, saczyli przez
filtr Ckamberlanda L1 i L. Przesacz przechowywali w chlod-
ni pod toluolem.

Otrzymana przez nich zw. frakcja C odpowiadata endotok-
synie i przedstawiala sie jako cialo cieplo-stale, bezbiatkowe
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zawierajace 3% N, dajace dodatni odczyn weglowodanowy
Molischa, ¢ wlasnosciach antvgenu pelnowartoscmwego Tok-
syczne dzialanie bylo doé¢ slabe. Dawka na pewno $mier-
telna {d. ¢. 1. — dosis certe letalis) wynosila dla myszki
biale] okolo 0,5 cm3 autolizatu. Celem odzjacdliwienia autolizatu
wspomniani autorowie dodawali 1% formaliny i przechowy-
wali w cieplarce 37°C przez przeciag 3 miesiecy. Toksycznosé
otrzymane) tym sposobem t. zw. anatoksyny durowej spadala
zdaniem autoréw bardzo znacznie, przy zachowanych wlasno-
{ciach uodparniajacych.

Morzycki i Zablocki zastosowali otrzymana przez nich
anatoksyne durowa do uodparniania ludzi (Atoksyczna szcze-
pionka tyfusowa). Ogélem wyprébowali ja na 3000 oséb sto-
sujac dwurazowe uodparnianie (0,5 i 1,0 cm3) [0-krotnie roz-
cieficzera anatoksyna durowa w odstepach 8—10 dniowych.
U 404 uodparnianych poza odczynem miejscowym, spostrzegali
podniesienie cieploty do 380C. U reszty wystepowal jedynie
odczyn miejscowy w postaci nacieku przekrwienia 1 balesnoéci.
U 50 szczepionych skontrolowali wysoko$¢ miana aglutynacyij-
nego we krwi w 10 dni po zaszczepieniu. W 0405 przypadkéw
miano to wahalo sie od 1:100 do 1:3200.

W roku 1942 ogloszona zostala praca Lovrekovicha i
Raussa, ktérzy zmodyfikowali i wulepszyli szczepionke prze-
ciwdurowy Grasseta.

Zawiesing 24-godzinnej hodowli na agarze zwyklym
(pH=28,0) paleczek duru brzusznego, zawierajacych antygeny
0O, H i \’1 poddawali zamrazaniu przy —200C przez 12 go-
dzm i odtajaniu przy 37°C réwniez w ciagu 12 godzin. Za-
bieg ten powtarzali w ciagu 5 dni, po czym zawiesine wiro-
wali, saczyli przez saczek Seitza i1 dla utrwalenia dodawali
0,30s. fenolu,

Otrzymany produkt przedstawial sie jako plyn zéltawy,
opalizujacy, lekko lepki; zawarto§¢ N dochodzila do 1,5—1,7
mg/cm; toksyczno$é oznaczana na myszkach bialych wagi
18—20 gr po wstrzyknieciu dootrzewnowym wynosila od 0,05—
0,1 cm3; formalina nie pozbawiala toksyczno$ci ekstraktu; ogrza-
nie do 100°C w ciaggu godziny nie niszczyto dzialania antyge-
nowego; ekstrakt nie ulegal zadnym zmianom w ciagu 3-letniej
obserwacji. Lovrekovich i Rauss okreslili otrzymany ekstrakt
jako enaotoksyne.

Dzialanie uodparniajace powyzszego ekstraktu bylo bar-
dzo duze. 2 cm podzielone na 5 dawek, podane dozylnie kroli-
kowi co 5 dni dawalo surowice o rmanach dochodzacych do
1:50,000. Iodobnie duze bylo dzialanie ochronne ekstraktu;
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myszki, ktérym wstrzyknieto pedskérnie 0,25 cm3 ekstraktu zno-
sily w 10 dni po zastrzyku 2 najmniejsze dawki $miertelne.

Celern zwolnienia wsysania ekstraktu po wstrzyknigciu
podskérnym, Lovrekovich i Rauss stracali go wodorotlenkiem
glinu, przez doprowadzenie oddzialywania ekstraktu, do kté-
rego uprzednio dodano alun glinowo-potasowy, do pH==6,2—
6,4. Na wypadajacym przy tym wodorotlenku glinu adsorbo-
waly sie czynne antygenowo ciala ekstraktu. Po przemvciu
stratu sporzadzono z niego zawiesine, ktdra wstrzyvknieta do
tkanki pcedskérne] wolniej sie resorbowala.

Stezenie antygenu uodporniajacego okreélali w jednostkach
ochvonnych mysich, tak by na 1 cm szczepionki przypadalo
10 jednostek ochronnych mysich. Jednostka ochronna mysia
stanowila te ilo§¢ antvgenu (ekstraktu), ktéra uodparniala
myszke po wstrzyknieciu podskérnym przed 1 minimalna dawka
$miertelna. Przecietnie 10 jednostek ochronnych mysich przy-
padalo na 1 minimalna dawke $miertelna mysia.

Zawarto$¢ N w precypitacie spadata do okolo 0,4 ng/cm.
Przemawialoby to za tym, ze straceniu ulegaja przede wszyst-
kim ciala o charakterze wielocukréw, a odpada cze$¢ polaczen
biaikowych.

Dzialanie ochronne precypitatu bylo dwukrotnie silniej-
sze od samego ekstraktu; w tych samych warunkach myszki
uodparniane jrecypitatem znosily 4 najmniejsze dawki éiniertel-
ne. Surowica krolikbw uodparnianych szczepionka precypi-
towana dzialala przy uodparnianiu biernym dwa razy silnie]
od surowicy antibakteryjnej.

Lovrekovich i Rauss wykonali réwniez préby uodpar-
niania szczepionka precypitowana ludzi z korzystnym wynikiem.

Rauss w tymze samym roku oglosil wyniki masowego
uwodparniania ludzi szczepionka durowa precypitowana. Szcze-
picuia te przeprowadzono na gérnych Wegrzech w Okregu
Zempler w $rcdowisku wynoszacym 33.834 mieszkancow.

12.813 o0séb zaszczepiono jednokrotnie szczepionka pre-
cypitowana, wstrzykujac podskérnie 1 cm?3 precypitatu;

10.962 oséb szczepiono trzykrotnie szczepionka przeciwdu-
rowa bakteryjna;

10.059 o0s6b stanowilo kontrole.

Odczyny poszczepienne byly nieznaczne, przewazaly od-
czyny miejscowe (przekrwienie, nieznaczny obrzek, bolesnoé);
odezyny te z reguly ustepowaly w ciagu 72 godzin. Z ndczy-
ndw ogélnych, podniesienie cieploty ponad 39°C, ostabienie
Léle glowy, zaburzenia zoladkowo-jelitowe nalezaly do rzad-
kobcl.
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Dzieci znosily szczepienia naogél lepiej niz doroéli.

Uuodparnianie szczepionka precypitowana dalo lepsze wy-
niki niz uodparnianie szczepionka bakteryjna. Zachorowalno$é
wynoszaca u ludzi nieszczepionych 32,8 na 10,000, spadia po
zastosowaniu jednorazowej injekcji szczepionki precypitowane]j
do 7, za$ po trzykrotnym szczepieniu szczepionka bakteryjna
do 8,2 na 10.000.

Korzyvstne wyniki, otrzymane przez Grasseta,
[Lovrekovicha i Raussa z precypitowang szcze-
pionky iurowa, byly dla mnie podnieta do spo-
rzagazenia i varobowarna szczepionki durowo-
paradurowc] zautolizatéwpateczekdurubrzusz:
nego, paraduréw AiB, wpostaci precypltowane]
szczepionki duro- paradurowe] (T.A.B. prec.).

Technika otrzymywama autolizatéw z paleczek durowych:
i paracdurowych A i B, oraz stracania wodorotlenkiem glinu
byla nastepujaca:

23—36 godzinna hodowlg na agarze zwyklym (pll=7,4—7,6) zawieszano
w roztworze fizjologicznym soli kuchennej, tak by na 1 cm zawiesiny przy-
padalo okolo 50 miliardow drobnoustrojow, czyli okoto 100 mg drobnousiro-
jow na 1 cm zawiesiny. Nastgpnic poddawano bhakterie zamrazaniu i odiaja-
niu (12 godzin w chiodni przy —20°C i 12 godzin w cieplarce 37°C)
w ciggu 14 dni; w tym czasie wigkszo§é drobnoustrojéw ulega aulolizie. Celem
zabicia pozostalych jeszcze przy Zyciu bakterii, ogrzewano zawiesing w parze
biezacej przez 15 minut, kontrolowano na jalowo$§¢, wirowano przy 3—3.500
obrotéw mna minute, wreszcie saczono przez fillr Berkefelda. Otlrzymany
przesacz przechowywano bez dodatku $rodkéw konserwujacych w  chlodni
przy -H4°C.

Analiza fizyko-chemiczna otrzymanych autolizatéw wyka-
zala, Ze zawieraja one przedewszystkim polaczenia wielocu-
krowo Jipoidowe, z nieznaczna domieszka polaczen biatkowych.
Zawarto$¢ N wahata sie od 1,5—2,0 mg/cm. Ogrzanie nic nisz-
czyto dzialania antygenowego autolizatu; nie ulegal on réwuiez
zmianom przy dluzszym przechowywaniu. Formalina nie osla-
biala jego toksycznosci.

Toksycznoéé uzyskanych preparatéw oznaczana w mini-
malnych dawkach $miertelnych na myszkach bialych wag1
18—20 gr.. (tab. 1a) wynosita dla autolizatu z paleczek duru
brzusznego i paraduru B 0,025 cm., za$§ dla autolizatu z pafe-
czek pataduru A 0,005 cm. lnjekqe toksyn wykonywano
dozylnie, wstrzykujac roztwory autolizatéw w objetoéci 0,5 cm?.
Myszkl ginely w czasie od 12—18 godzin od chwili wprowa-
dzenia jadu. Kréliki (tab. 1 b.) ginely po dozylnej injekeji
4 minimalnych dawek $mierteinych mysich w ciagu 48 godzin



— 177 —

Tabela la.
Oznaczanie toksycznosci autolizatéw paleczek durowych i paraduru

A i B na myszkach bialych wagi 18—20 g.

Dawka autolizatu:

Autolizst: 0.001 0.005 0.01 0.025 0.05 0.1 c¢m. Kontrola

Ty 0 0 1 3 3 3 0
Pty A 0 3 3 3 3 3 0
Pty B 0 0 1 3 3 3 0

Uwaga: liczby wskazujq ilo§é myszek bialych padlych (kaide rozciericzenie
autolizatu wstrzykiwano 3 myszkom):
myszkom kontrolnym wstrzykiwano po 05 cm. r. fizj Na Cl.

Tabela 1b.

Oznaczanie toksycznosci autolizatéw paleczek durowych i paraduro-
wych A i B na krélikach wagi okolo 2 kg.

Dawka autolizatu (w jednostkach mysich d.l. m.)

Autolizat: 1 2 3 4 Sd.l.m,
Ty 0 0 0 6><24 324
Pty A 0 0 0 3><24 2><24
Pty B 0 0 0 6<24 3<24

Uwaga: liczby wskazuja czas (w godzinach) w ktérym zwierzeta padly
tkazdg dawke wstrzykiwano 2 krétikom).

Tabela 2.

Uodparnianie czynne autolizatami pateczek durowych i paradurowych
A i B kréiikéw wagi okolo 2 kg.

Uwaga: kazdym autolizatem uodporniano po 2 kréliki;
autolizaty wstrzykiwsno dozylnie co 3 dni w nastepujach dawkach:
0.25, 0.5, 0.75, 1.0, 1.5 dim. dla myszk:;

miano aglutynacyjne oznaczono przy uisciu zywych bakterii

Uzyskane miano aglutynacyjne:
Ty Pty A Pty B

1:6.400 12.800 6.400
12.800 25.600 12.800
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do 1 tygodnia. Dawka 4 minimalnych dawek $miertelnycn po-
dziclona na 5 czeéci i podawana krélikowi dozylnie w odste-
pach 3--4 dniowych, uodparniala krolika. Miano aglutyna-
cyjne surowicy wahato sic od 1:6, 400 d> 25,000. Typ aglu-
tynacji mieszany z przewaga dglutynacp grudko“ej (tab. 2).

Celem otrzymania precypitowanej szczepionki darowo-pa-
radurowej do uodparniania zwierzat 1 ludzi dodawano do
autohzatv  réwna objeto$¢ 50¢ roztworu atunu potasowego
(wyjalawianego przez saczenie) i nastawiano pH na6,2—6,4
priy pomocy n 1 wodorotlenku sodowego. Na powstajacym
stracie adsorbowaly sie czynne antygenowo ciala autolizatu.
Po kilkugodzinnej sedyvmentacji odrzucano plyn z nad osadu,
osad za$ przeplukiwano trzykrotnie roztworem fizjologicznym
soli kuchennej. Nastepnie celem koficoweg> rozcienczenia szcze-
pionki dodawano roztworu fizjolhgicznegy NaCl z dodatkiem
0,30/0 fenolu

Szczepionke rozcienczano tak by na 1 cm? zawiesiny
przypadaly 2 minimalne dawki $miertelne autolizatu.

W celu przygotowania precypitowane] szczepionki durowo-
}‘d‘duUI’OWC‘ (T.A.B. prec.) mieszano precypitaty, biorac 5
czedci precypitatu z autolizatu paleczek durowych, 2 czeéci
precypitatu z autolizatu paleczek paraduru A i 3 czeéci precy-
pitatu z autolizatu pateczek paraduru B.

Warto$¢ precypitowane] szczepionki durowo-paradurowej
(T.A.B. prec.), oraz szczepionek monowalentnych durowej,
paraduru A 1 B wyprébowano w do$wiadczeniach na myse-
kach biatych (tab. 3). Zaszczepiono podskdrnie 4 serie
myszek wagi 18—20 gr. po 0,25 i 05 cm. odpowiednie]
szczepionki. Po dziesi¢cio-dniswe] przerwie wstrzykiwano myss-
kom dozylnie odpowiedni autolizat, wsglecnie mieszaning auto-
Lizptdw W tym samym stosunku w jakim mieszano precypitaty
celem uzyskania szczepionki mieszane] durowo-paradurowej.
Szc7cp10nc myszki obserwowano w ciggu 14 dni.

Wrynik uodparniania byl nastepujacy:

Myszki kontrolne, ktérym wstrzyknieto 1 minimalna dawke
$miertelna odpowiedniego autolizatu, wzglednie mieszanine au
tolizatéw, padly w ciagu 12 god..in

Myszki scczepione 0,25 cm. szczepionki durowej i _para-
aurowe] B znosily bes szkody 8 minimalnych dawek $mier-
telnych, za$ myszki uodparniane szc.epionka paradurowa A
i mieszang T.A.B. wytrzymywaly 16 minimalnych dawek
$miertelnych.

Myszki szczepione dawka 0,5 cm., znosily przy szcze-
pionkach durowe], paraduru A 1 B 20 minimalnych dawek
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Tabela 3.

Oznaczanie wartosci uodparniajacych precypitowanych szczepionek Ty,
Pty A, Pty B i T. A. B. prec.

Seria 1: Myszki biale (wagi 18 ~20 gr) zaszczepione podskérnie precypito-
wang szczepionka durowa (Ty).

dawka szczepionki:

Dawka jadu 0.25 cm. 0.5 cm. Kontrola
(autolizatu)

1d.l.m. 3 3 -+ 12 godz.
2 3 3 -+~ 12 godz.
4 3 3
8 2 3
16 1 3
20 0 2
25 0 0

Uwaga: Na kazde rozcienczenie jadu uzywano 3 myszek.
Jad wstrzykiwano w 10 dni po wstrzyknigciu szczepionki;
liczby wskazujg ilosé myszek pozostalych przy zyciu po 14 daiach
od chwili wstrzyknigcia jadu.

Seria 2: Myszki biale (wagi 18 —20 gr) zaszczepione podskdrnie precypito-
wang szczepionka paraduru A (Pty A).

dawka szczepionki:

Dawka jadu 0.25 cm. 0.5 c¢m. Kontrola
(autolizatu)
1dLm 3 3 4+ 12 godz.
2 3 3 -+ 12 godz.
4 3 3
8 3 3
16 3 3
20 1 2
25 0 1

Uwaga: jak w serii 1.

Seria 3: Myszki biale (wagi 18—20 gr) zaszczepione podskérne precypito-
wana szczepionkg paraduru B (Pty B).

dawka szczepionki:

Dawka jadu 0.25 cm. 05 cm. Kontrola
(autolizatu)
1d.Lm. 3 3 4+ 12 godz.
2 3 3 -+ 12 godz.
4 3 3
8 2 3
16 1 3
20 0 2
25 0 0

Uwaga: Jak przy serii 1.
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Seria 4: Myszki biale (wagi 18—20 gr) zaszczepione podskéraie precypito-
wang szczepionka durowo-paradurowg (T.A.B. prec.)
dawka szczepionki:
Dawka jadu x) 0.25 cm. 0.5 cm. Kontrola

(autolizatu)
1d.l.m, 3 3 -+ 18 godz.
2 3 3 -+ 12 godz.
4 3 3
8 3 3

16 2 3

20 1 3

25 0 2

Uwaga: Jak w serii 1:
x) Uzywano mieszaniny jadéw (autolizatéw) w stosunku 5:2:3
odpowiadajgcym mieszaninie poszczegélnych precypitatéw w

siczepionce.

Smiertelnych odpowiedniego autolizatu, za$ przy szczepionce
mieszane] T.A.B. 25 minimalnych dawek $miertelnych.

Wigksza odporno$é myszek szczepionych szczepionka mie-
szany tlumaczy¢ mozna, zgodnie ze spostrzezeniami Haasa,
Morgana i Beckwitha dzialaniem wspélnych antygenéw pate-
czek durowo—paradurowych (I, XID).

Zachodziloby wiec przy szc.epionce mieszanej durowo-
paradurowe] raczej sumowanie si¢ dzialania uodpamiajacego
niz konkurencja antygenoéw,

Kontrole dzialania uodparniajacegy wykonano réwniez u
ludzi. Zastosowano jednokrotna injek.je precypitowanej sicze-
pionki durowo-paradurowej {T.A.B. pre .), podskérnie w obje-
to§.i 1 cm. u dorostvch, a 0,5 cm. u dzieci. Sklad mieszane;j
szczepionki durowo-paradurswej jak przy uodparnianiu zwierzat.
Odczyn possczepienny. (obserwacja 300 oséb w wieku >d
lat 6 do 60) byl naogél staby (tab. 4); w 2—3 godzin p>

Tabela 4.

Wyniki szczepienia ludzi precypitowana szczepicnka T. A. B.

odczyn poszczepienny:

Wiek miejscowy: ogélny (obok miejscowego)
brak staby wyrazny
6 — 12 lat 6 14 0 0
12 — 18 , 4 18 2 1
powyzej 18 15 216 25

Uwaga: Liczby wskazuja 1losé oséb.
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szczepieniu pojawialo sie przekrwienie, bolesnoéé 1 nieznaciny
obrz¢k; objawy te nasilaly sie do 12 godzin, poczem w ciagu
nastepnvch 24—36 godzin mikaly zuyetnie. W miejscu szcce-
pienia |ozostawal jedynie niesnaceny guzek, ktéry zwolna
ulegalresorbe);. Odezyn ogdlny w jostaci podniesienia cie-
ploty ponad 380C, oslabienia wysta il jedynie w 20 przy-
pacdkéw, mial on jednakze znacsnie slabsce nasilenie niz po
stosowaniu szceepionek bakteryjnych. Liczba odczynéw poszcze-
piennych u dzeci byla znacznie mniejsza niz u doroslych;
dzieci, zgodnie ze spostrzezeniani Raussa, znosza szczepienie
precypitowana szccepionka o wiele leplej niz doro$h.

Kontrole zachowania si¢ aglutynin we krwi przed i p»
szczepieniu przeprowadzono u 31 3s6)>. Dala ona nastepujacy
wynik.

QOdczyn aglutynacyjny nastawiano ¢ zywymi zawiesinami
Ty H, TyO 901-Felix, Pty A i Pty B; szczepy Pty A i Pty B
posiadaly dobrze roswiniete antygeny H 1

Tabela 5.
Miana aglatynacyjne przed szczep eniem:
0 1:10 1:20 1:40 wyiej
Typbus H 25 3 2 1 0
0O 901 20 5 4 2 0
Paraty A <6 3 2 0 0
B 28 2 1 0 0

Miana aglutynacyjne po szczepieniu:

1:
40 80 160 320 040 1280 2560 wyzej
Typhus H 2 7 8 7 3 2 2 0
O 401 0 0 3 1?2 1 3 2 0
Paraty A 3 11 11 b 0 N 0 0
B 1 7 14 6 3 0 0 0

Uwaga: Liczby wskazujg ilosé surowic.

Jakzyowyzszego widzimy, precypitowana szczepionka duro-
wo-paradurowa jest doskonalym bodicem do wytwarzania swo.
istych niwecznik6w. W prezeciwiefistwie do szczepionek baxte-
rvjnych wzbudza wytwarzanie znac.aych iloéci niwecznikéw
dla antygenu O. Obraz aglutynacyjny surowic os6b odpar-
nianych szczepionka precypitowana priecstawla sie podoabnie
jak u chorych na dur brzusiny.
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W kilku przyvpadkach skontrolowand réwniez szybkoéé
narastania niwecznikdw we krwi u oséb szczepionych szcze-
pionka rrcupltowana Po uplyw1e okolo 7—8 dani «d chwil
-zczep;emc stwierdza si¢ miana o '/, do3/, nizsze niz na 12
oz1en; péinie) poziom ten utrzymuje sle¢ na pewite] wysokosci
przez kilka tygodni, po czym zwolna Jpada.

Wolne naiastanie miana aglutynacyjnego wskazywalohy
na powoln: wsysanie si¢ szczepionki precypitowanej.

Poza oznaczeniem wysokosci miana aglutynacyjnego nrzed
1 po scczepieniu, oznaczond réwniez warto$¢ ochronny suro-
wif‘. 0s6b nieszczepionych 1 szczepionych precypitowana s.cze-
pivnka durowo-paradurowa (tab. 0).

Tabela 6.

Oznaczanie wartosci ochronnej surowic ludzkich przed i po uodpornieniu
precypitowana szczepionka T. A. B.

(0.75 cm surowicy ludzkiej i 0.75 cm mieszaniny autolizatéw o stezeniu

1,2,5i10d )} m. dla myszki wstawiano po zmieszaniu do cieplarki 37° C

na 1 godzine — nastepnie wstrzykiwano 3 myszkom bialym po 05 ¢m cdpo-

wiedniej mieszaniny. Waga myszek od 18 — 20 gr. Obserwacja zwierzat
do 14 dni od chwili wstrzyknigcia).

chroni myszki biale przed:

Surowica ludzi: 1 2 5 10 d. |
przed uodpornieniem 0 0 0 0
po uodpornieniu 1 4 13 13
Kontrola 0 0 0 0

Uwaga: Liczby wskazuja ilo§é surcwic.

Baaania te wykonano na myszkach bialych wagi 18—20 gr
wstrzvkujge im dozvlme mleslamne surowicy 1 autolizatéw
z paieczek durowych, paraduru A i B, (stosunek jak w szcce-
picnce) o stezeniu 1, 2, 5 1 10 minimalnych dawek $miertel-
nych w 0,5 cm plynu. Obserwacja trwata okolo 14 dni.

Myszki kontrolne, ktére otrzymaly autolizaty w rostworze
fizjologicznym NaCl padly w ciggu 12—18 godzin.

Po wstrzyknieciu mieszaniny surowic 0séb nieszczepio-
nych i autolizatéw myszki ginely, podobnie jak zwierzeta
kontrolne. Surowica séb przed zaszczepieniem dzialania o-
chronnego przy uodparnianiu biernym nie wykazywala.
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Warto§¢ ochronng surowic oséb szczepionych w poréwna-
niu z wysoko$cia miana aglutynacyjnego przedstawia nam
nastepujace zestawienie:

Tabela 7.
[logé surowic
zobojetniajacych
autolizaty o stezeniu 1 L 2 5 10 d.l.m.
1 4 13 13
Wysokoséé miana
aglutynacyjnego 40— 160— 160—
dla: Typhus H 80 160 2560 2560
160— 320— 320—
O 901 160 320 2560 2560
80— 40— 80—
Paraty A 40 160 320 320
80— 80—
B 40 160 640 640

Uwaga: Liczby wskazujg rozcienczenia surowiec.

Jak z powyzszego zestawienia widzimy, warto$¢ ochronna
surowic osob szczepionych jednokrotnie precypitowana szcze-
pionka durowo-paradurowa jest bardzo duza; w wiekszoéci
przypadkéw surowice zobojetnialy 5 i 10 minimalnych dawek
$niiertelnych.

Poréwnujac dzialanie ochronne surswic < wysokoscia mia-
na aglutynacyjnego widzimy, ze pomledzy zawartosaa aglu-
tynin we krwi 0séb szczepionych 1 warto$cig ochronna suro-
wicy zachodzi pewien zwiacek. Zbyt mala ilos¢ przypadkéw
nie pozwala na wysnucie pewnych wnioskéw. Zagadnienie
to bedzie tematem ocsobnych badan, majacych na celu ustale-
nie na duzvm materiale, o ile z v»ysokosa miana aglutynacyj-
nego mozna wnosi¢é o odpornaéci ustroju na zakazenie pa-
leczkami durowo-paradurowymi. Otrsymane wynikl na  taki
zwiazek wskazuja 1 zachecaja do dalszych badan w tym kie-
ranku

Dzialanie zapobiegawcze precypitowanej szczepionki du-
rowo-paradurowe] (T.A.B. prec.) u ludzi na scersza skalg
w terenie jest przedmiotem obecnych badan.
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W czasie akcji scceepienne] preieprowadzanej przez Nad-
zwyczajny Komisariat do Walki z Epidemiami w Krakowie,
przeszczepiono z koncem czerwca i lipca roku 146, na terenie
miast Tarnowa 1 Mosécic, oraz »kolicy ok»Hly 10.000 oséb jed-
norazowe precypitowana sccszepionka T.A.B.; c¢la poréwna-
nia zaszczepiono te sama iloé¢ 2séb dwukrotnie bakteryvjna
szczepionka d urowo-paradurowa wyrabiang prze Zaktad Pro-
dukcji P.Z.H. w Krakowie. Zaznacsyé nalezy, ze do przygoto-
wania obu rodzajéw szczepionek uzyt) tych samycn s.ccepéw
bakteryjnych. Wyniki tych szczepieh zostana ogloszone po
zebraniu o dpowiednich danych co 5 caradalno$ct na dur
brzuszny 1 schorzenia paradurowe i $miertelnosei wéréd miesz-
kancéown wyzej wspomnianych okolic.

Wreszcie podkreslié nalezy, ze wydajnodé produkcyjna
%zcaep10nk1 precyvpitowanc]j durows- paradurowej (T.A.B. prec)
aorownuje wydajnosci SZCLC[)IOI]kl baktery]ne] czyli z tej sa-
mej iloéci materialu wyjéciowego, mozna cziekr specjalnym
zablggom uzyskaé taka sama ilo$¢ siceepionkli bardzie] warto-
$ciowe].

Nz podstawie przedstawionych wynikéw wysnué mozna
nastepujace wnioski:

I. Precypitowana szczepionka durowo-paradurowa (T.A.B.
prec.) wysuwa sie na czolo zapobiegawczych siczepionek pree-
ciw durowi brzusznemu i paradurom A i B, dzeki:

a. mozno$ci dokladnej kontroli jakoécidwe] 1 ilodcinwe]

antvgenéw w niej zawartych;

b. ograniczeniu do minimum balastowych cial antygeno-
wych 1 zastapieniem ica cialem bes wlasnoéci anty-
genowych — Jakim jest wodorotlenek glinu — u-
trudniajacy wsysanie sie szczepionki prsy wprowadze-
niu podskérnym i umozliwiajacy pelne i dlugotrwa-
te dzialanie antygenéw zawartych w sziccepionce;

c. lagodnej technice, pozwalajacej na wyosobnienie £ ko-
moérki bakteryvinej antygenéw w stanie zblizonym do
tego, w jakim znajduja sie w komoérce, a odgrywajacych
istotng role w uodpornieniu ustroju na zakazenie; scze-
plOl’ll\d zawiera gléwnie polaccenia wielocukrowo -lipoi-
dowe z nieznaczng domieszka polaczen bialkowych;

d. ograniczeniu do minimum natezenia odczynéw poszcze-
piennych zaleinych od rodzaju szczepionki;

e. uproszczeniu szczepiei masowych, pozwalajacym, przy
jednorazowym szczepieniu na rdéwnoczesne uodpornic-
nie przeciw durowi brsusznemu i paradurom A i B.
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2. Precypitowana szczepionka durowd- -paradurowa (T.A.B.
prec.; Jest doskonalvym bodZcem pobudzajacym ustréj luccki
czy zwierzecy do wytwarzania swoistych niwecznikéw. Obraz
aglutynacviny w surowicy oséb szczepionych jest podobny
e tego, Jaki widzimy u choryca.

3. Dzialanie zapobiegawcze recypitowanej szczepionki du-
rowo-paradurowe] w dodwiadcezeniu na myszkach bialych, by-
W bardzo duze: zwierzeta szczepione dawka 0,25 cm szczepion-
ki podskérne znussilv bez stkody po 10 dniach dozying in-
ickcje od 8—10 minimalnych dawek $miertelnych autolizatéw.

4. Podobnie duze bylo réwniez dzialanie achronne surowic
956b szceepionych precypitowana szczepionka durowo-paradu-
rowg: wickszodd surowic zobojetniala od 5—10 minimalnych
aavel dmiertelnych w doéwiadczeniu na myszkach bialych.

Surowice ¢sob nieszczepionych dzialania wchronnego nie
posiadaly.

5. Zestawienie wartoSci ochronnej i wysokoéci miana a-
glutvnacy jnego  surowic o0séb uodparnianych precypitowana
szciepionkyg durowo-paradurowa, wskazuje na ich wzajemna
zaleznodé.

0. Technika przygotowywania i miareczkowania precypita-
wanej szczepionki durowo-paradurowe] (T.A.B. prec.) jest
bardzo prosta. a wydajno$é jej doréwnuje w zupelnodci szcze-
pionce bakteryjnej.

Bacteriological Institute of Jagellonian University in Cracow,
Director: Prof. Dr Legezynski St.

Production Department of the State Hygiene Institute in Cracow.
Direct~r: Dr med. Z. Przybylkiewicz.

ALAUN-PRECIPITATED TYPHOID-PARATYPHOID
VACCINE (T. A. B. prec.)

SLOPEK ST.
SUMMARY AND RESULTS.

The results of the investigations of the possibility of
applying the alaun-precipitated typhoid-paratyphoid vaccine
in preventing typhoid and paratyphoid fever are presented
herewith.

The above vaccine has been obtained by isolation of the
antigens beeing active in immunizing the human body out of
the bacterial cells by means of freezing and refreczing,
followed by the adsorption on aluminium hydroxide.
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These manipulations have been carried out with the
purpose:

I. to isolate the antigens having a basic significance in
immunizing the human body against the typhoid-para-
typhoid infections out of bacterial cells;

2. to eliminate as much as possible the balast cell anti-
gens, having no essential significance in the immunity;

3. to isolate the antigens by avoiding as much as possible
a1y alterations of them by using a mild extraction
technique;

4. to introaduce an indifferent balast material having no
antigen properties, which should delay the resorption
and anable the full and long duration action of the
antigens of the vaccine;

5. to be able to control the immunizing antigens in an
accurate way quantitatively as well as qualitatively.

The autolisates obtained are proteido-polysaccharidic-li-
poidic in nature.

The toxicity (d. 1. m.) of the autolysates for white mice
(18—20 g weight) has been found to be 0,005--0,025 ml.
depending on the microorganism strain used. The mice died
within 12—18 hours after an intravenous injection of 1d.l m.

The minimum lethal dose for rabbits was about four
times greater than the one for mice. The rabbits died within
2—T7 days after the intravenocus injection. Smaller doses have
given immunizing effects; 4 d.l.m. divided in 5 succesive
Increasing doses injected intravenously into rabbit avery 3—4
days have given the production of agglutinins of a titer
1:6,400 — 1:25,000; they were mostly cell-agglutinins, some-
times flagellar- agglutlms

In order to prepare the typhoid-paratyphoid preciptated
vaccine we have mixed the precipitate of the autolysate of
typhoid organisms (5 parts), paratyphoid A organisms (2 parts)
and paratyphoid B organisms (3 parts) using each precipitate
in dilution of 2 d.l. m. of autolysate in 1 ml. of liquid.

The value of the precipitated typhoid-paratyphoid vaccine
has been assayed by the preventing-power of white mice
(18—20 g. welght) against injection of autolysate.

Within 10 days after the subcutaneous injection of 0,25 ml.
of the vaccine the mice survived after beeing given intra-
venously 8-—16 d.l.m. of the autolysate.

Owing to the aluminium-technique the slow resorbtion
of the vaccine anabled the use of a single dose when making
preventing experiments with humans.
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The preventive power of the vaccine had been determined
in human beeings too. 300 persons have been vaccinated
by the injecting a single dose of the precipitated typhoid-para-
typhoidvaccine subcutaneously: adults 1,0 ml. children 0,5 ml.

The general after vaccination rea.tion (temperature rise
380 C and over, weakness) has been observed in 6 cases (29%),
t+he local reaction (erythema, slight oedema and pain) with
a duration of 24—48 hours — in 27 cases (9%), very slight
local reaction with a duration of 24 hours has been found
in 248 cases (819). No reaction: 25 cases. The quantity
as well as the intensity of the reactions has been found much
less accentuated in children than in adults.

The agglutinin blood levels and the preventive power

of the sera of the vaccinated persons before as well as
after the single injection of vur precipitated vaccine have been
investigated in 31 persons. Our vaccine has been found to be
an excellent stimulus to the human organism for the production
of antibodies. The agglutinin titer have risen from the dilu-
tions 1:40 10 {:2360 (mostly 1:320—1,640) before and after
the vaccination respectively.

0.25 ml. of the serum of persons vaccinated with a single
dose of the ryphoid-paratyphoid vaccine prevented the white
mouse against 5—10 d. 1. m. of autolysate, the sera of untreated
persons beeing inactive.

The antibody blood levels in vaccinated persons rise
slowly; the first assays should be made not earlier than the
12-th day after the injection.

The parallel summizing of preventing power and the
agglutinin titer oft the sera of persons vaccinated by our
vaccine indicate their reciprocal relationship.

The further investigations tend to determine the preven-
tive power of our vaccine in humans on a larger scale.
During the vaccination campaign in 1946 10.000 persons
in the towns Tarnow, Moécice and their vicinities have been
vaccinated with a single dose of our vaccine. Also bacterial
vaccine { 2 doses) has been used. The results will be pu
blished.

The production yield of our precipitated vaccine eyuals
the officiency of the bacterial vaccine, i. e it is possible to
obtain by means of special methode the same quantity of
the more valuable vaccine using the same quantity of the
primary material.

The technique of preparation and titration of our preci-
pitated vaccine is very simple,
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Z Panstwowego Zaktadu Higieny, Centrala w Lodzi
(Naczelny Dyrektor: Prof. Dr F. Przesmycki)

PROBY OCENY WEASNOSCI UODPORNIAJACYCH
SZCZEPIONEK PRZECIW DUROWI PLAMISTEMU.

EDMUND WOJCIECHOWSKI

W okresie przedwojennym stosowano w Polsce do szcee-
piefi ochronnych orz ciw durowi plamistemu prawie wylac:-
nie szczepmnke zaw1erajaca zarazek zabity, sporzadzona z jelit
wszy zakazonych sztucznie metoda prof. Welgla Szczepionka
ta wyrabiana w Zakladzie Biologii Uniwersytetu J. Kazimie-
rza we Lwowie przebyla wiele kontroli zaréwno na zwiersgtach
laboratoryjnych jak 1 w terenie na ludziach. Wyniki szczepien
na terenie Polski byly korzystne, jak to wykazuja prace Wei-
gla (1), Chodiki (2), Palestra (3), Radty (4) i in-
nych. Réwniez sprawozdania ze stosowania szczepionki wei-
glowskle] za granica podnosza jej skuteczno$é, wystarczy wy-
mieni¢ prace Gajdosa i Tchanga (6), Knacka (8)
i Mathewsa (9) o szczepieniach w Chinach péinocnych,
dale] prace Shahim Pacha M. (7) z Egiptu, wreszcie
Marianiego (10) oraz Herzig A. (11) o wynikach
w Abisynii.

Préby uodpamiania zwierzat laboratoryjnych podjete przez
wielu autoréw wykazaly prawie we wszystkich wypadkach wia-
$ciwoéci uodparniajace tej szczepionki. Badania te przeprowa-
dzano gléwnie na $winkach morskich, ktére naleza do naj-
wrazliwszych zwierzat do$wiadczalnych w stosunku do za-
razka duru plamistego. Oprécz $winek uzywali niektérzy auto-
rowle malpy 1 krélikow.

Pierwszy da Rocha-Lima (12) przebadal szczepionk¢ sporzgdzonsy
z jelit wszy, zakazonych w sposéb naturalny na chorym, szczepigc S$winki
morskie 2 lub 3-krotnie co 7 dni dawkami 5. 10 i 20 jelit roztartych i
zawieszonych w 0,5°/, fenolu. Swinki te nastgpnie zakazil wirusem pasazo-
wym duru plamistego (zawiesing maézgu §winki zakazonej durem pl.); wigkszo$é
z nich okazala si¢ odporna t.zn. nie zachorowala w sposéb lypowy z gorgezkg
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i innymi objawami. Badania te powtérzyli péiniej Darr i Schnabel (13)
nie uzyskujac jednak pozytywnych wynikéw uodparniania. Kiedy jednak za-
czeto sporzadzaé szczepionke z jelit wszy zakazonych sztucznie wedlug metody
prof. Weigla, wielu autoréw wraz z twércg tej metody Weiglem (14)
stwierdzilo silne wlasnoéci uodparniajgce tej szczepionki u éwinek. Breinl (15)
uzyskal pelng odporno$¢ §$winek szczepigc je podskérnie lub dootrzewnowo
50—67 jelitami wszy zakazonych (zarazek byl zabity 0,59, fenolem), podczas
gdy $winki kontrolne szczepione jelilami wszy zdrowych chorowaly po zaka-
zeniu wirusem pasazowym duru plamistego w sposob typowy. Nicolle Ch.
i Sparrow II. (16). szczepili $winki podskérnie 2 lub 3-krotnie stosujac
w dawkach wzrastajagecych w sumie 35 do 70 jelit wszy zakazonych. Swinki
te zakazone nasl¢pnie po 17 duniach wirusem pasazowym nie zagorgczkowaly.
Réwniez malpa (macaccus sinicus) zaszczepiona 70 jelitami wszy zakaZonych
nie zachorowala po zakazeniu. Kligler, Olitzki i Aschner 7)
uzyskali réwniez pozytywne wyniki szczepigc Swinki formolizowana zawia-
sing roztartych jelit wszy zakazonych; podobnie dobre wyniki uzyskali Zia,
i Chao-Jen Wu (18), Mariani G. (190 i innii Chrzanowski
i Mosing (20) badajac szczepionke uzyskang z kalu wszy zakazonych
stwierdzili jej wlasnos$ci uodparniajgce na duzym materiale zwierzecym ho
wynoszacym okolo 250 §winek.

W wyniku tych badafi, popartych spostrzezeniami z tere-
nu, przeprowadzano u nas szczepienia przeciw durowi pla-
mistemu wylacznie szczepionka weiglowska nie stosujac szcze-
pionek przygotowanych innymi metodami i uzywanych w in-
nych pahstwach. W okresie wojennym jednak wybuch duzych
epidemij duru plamistego zwiekszyl zapotrzebowanie na szcze-
pionke. Powstaly duze trudnoéci zaopatrzenia sie w dobra
szczepionke sporzadzona wedlug metody Weigla, bowiem wla-
dze okupacyjne przejely prawie calkowicie jej produkcje 1
tylko niewielkie Uosci udawalo sie¢ uzyska¢ na potrzeby lud-
noéci polskie].

Zaczeto wtedy stosowal szczepionki pochodzenia zagra-
nicznego, ktére w niewielkich ilo§ciach przedostawaly sie do
nas gléwnie z Francji, Szwajcarii i Ameryki. Szczepionki te
byly sporzadzone z pluc myszy bialych (ewentualnie kroli)
zakazanych zarazkiem duru plamistego europejskiego przez
drogi oddechowe, wedlug metody Castanedy i Durand-Gi
roud. W péiniejszym okresie okupacji, sanitarne wladze oku-
pacyjne rozpoczely szczepienia ludnosci szczepionka sporza-
dzona wedlug metody Cox'a z pecherzykéw zéitkowych za-
rodka kurzego, zakazonego zarazkiem duru plamistego. Szcze-
pienia te mialy jednak charakter do$wiadczalny.

Z pi$miennictwa dostgpnego w tym okresie wynika, ze Cox i Bell (21)
podjeli préby ze szczepionky jajowa na duzym materiale zwierzecym. Uzyskali
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oni catkowite uodpornienie u 4/, szczepionych $§winek. Dobre wyniki na $win-
kach uzyskali stosujac te¢ szczepionke Tchang i Mathews (22) oraz
Otto i Bickhardt (23).

Szczepionka t:zw. plucna dawala réwniez wedlug Duranda i Giroud
(24) oraz Giroud (25) zupelne uodpornienie §winek po wielokrotnym jednak
szczepieniu. Dobre wyniki uzyskali oni zaré6wno ze szczepionky z pluc my-
sich jak 1 kroliczych. Potwierdzili uodparniajace dzialanie szczepionki tego
typu Combiescu, Zotia, Manciulescu, Pop i Tascau ()
oraz Otto i Bickhardt 23)

Wobec pojawienia si¢ na naszych tercnach nowych typéw
szczepionek koniecznym bylo sprawdzenie ich wlasnoéci uod-
parniajacych w stosunku do zarazka duru plamistego, wyste-
pujacego u nas. Badania w tym kierunku podjalem w ro-
ku 1942 prowadzac je, w miare jak otrzymywalem nowe porcje
szczepionek ; opieraja sie one gléwnie na do$wiadczeniach z uod-
parnianiem $winek!), a tylko niewielka ich ilo§¢ mogla by¢
przebadana na ludziach (badania te ograniczyly sie jednak
tylko do spostrzezen serologicznych).

Przebieg badania szczepionek na swinkach:

Dla stworzenia sobie dokladnego obrazu reagowania $wi-
nek morskich na szczepionke przeciw durowi plamistemu, prze-
prowadzitem najpierw uodparnianie szczepionka wzorcowa. By-
la to szczepionka przygotowana wedlug metody Weigla; za-
wierala ona 3 szczepy Rickettsii prowazeki,wyodrebnio-
ne w Warszawie (2 szczepy) i z wojew. lubelskiego (1 szczep).
Pelna dawka tej szczepionki zawierata 100 jelit wszy dobrze
zakazonych, zawieszonych w 0,5% fenolu na rozczynie fizjolo-
gicznym soli kuchennej.

Prébe uodparniania przeprowadzilem na 15 §winkach, do-
branych mniej wiecej pod wzgledem wagi (300—400 graméw).
Przed szczepieniem pobrano kazdej $wince krew i sprawdzono
na odczyn zlepny z Ricettsia prowazeki. Odczyn ten
wykonywano mikrometoda w kropli wiszacej. Zawiesing aglu-
tynacyjna sporzadzono z jelit wszy zakazonych metoda Weigla.
Odczyn ten nastawiany od rozcieficzenia 1:10 wypad! u wszyst-
kich éwinek ujemnie. Teraz przystapiono do szczepienia, ktére
wykonano w ten sposéb, ze I.sza grupe, zloiona z 5 $winek,
zaszczepiono podskérnie 14 dawki szczepionki, wstrzykujac co
5ty dzieh wzrastajace dawki: 5, 8 i 12 jelit. Przez caly ten

) Ogélem zuzylem do tych badan ponad 200 swinek; w pracy niniej-
szej jednak oodaje wyniki badan tylko na 127 $winkech, reszta bowiem pro-
tokotow badan zagingla w czasie powstania warszawskiego.
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okres szczepienia mierzono $winkom temperature. II-ga gru-
pe zlozong réwniez z 5 $winek zaszczepiono '’y dawki ludz-
kiej, mianowicie 10, 151 25 jelit; a w Ill-ciej grupie sklada-
jacej sie takze z 5 éwinek wstrzyknieto trzykrotnie podskérnie:
20, 30 i 50 jelit, czyli pelna porcje stosowang zwykle u ludzi.
SWlnkl zniosly szczepienie dobrze, temperatura ich, mierzona
W tym czasie nie przekraczala 390C Po uplywie 14 dni od
ostatniego szczepienia pobrano powtérnie krew od wszyst-
k1ch $winek i wykonano ponownie odczyn zlepny z Ricket-

sia prowazeki. W l-szej grupie dwinek, u trzech wy-
stapﬂo miano 1:40, a u dwéch miano 1:20; w Il-giej grupie
stwierdzono u trzech $winek miano 1 :80, a u dwoéch miano
1:160; w Ill-cie) za§ grupie u dwdch $winek miano 1:160, a
u trzech 1:320. W nastepnym dniu po pobraniu krwi t.j.
w 15-tym dniu po ostatnim szczeplemu, zakazono wszystkie
$winki dootrzewnowo wirusem pasazowym duru plamistego.
Wirus ten, przeprowadzany uprzednio przez szereg miesiecy
ze Swinki na S$winke, stale dawal typowy obraz zakazenia
durowego a mianowicie okres wyleganla wynosil niezmien-
nie 6 dni, w 7-mym dnju wznosila si¢ temperatura z reguly
do 40°C, a nawet Wyze], goraczka na tej wysokoéci utrzymy-
wala sie 8—9 dni i nastepnie spadala krytycznie ponizej
399C. Do zakazenia zaszczepionych Swinek uzywalem stale
duzej dawki wirusa pasazowego, mianowicie !/,; czes¢ mdzgu
$winki znajdujacej sie¢ w 4-tym dniu goraczki.

Dawka 1/3, mézgu pasazowego stanowi okolo 250—300 dawek
zakazajacych dla $winki. Spostrzezenia bowiem z wirusem pasazowym, uzy-
tym do powyiszych doswiadczen, wykazaly, ze dawki 1/g99 — 1/g000 MmOZgu
wsirzyknigte doolrzewnowo wywolywaly jeszeze lypowy obraz zakazenia u
Swinki.

Przy stosowaniu 250—300 dawek zakazajgcych zachoded sluszna obawa.
ze mozna przelamaé nabyta odporno$é. Weigl (27) jest zdania, Zze nawet
przebycie przez $winke duru plamistego nie pozoslawia u niej absolutnej od-
pornosci; odpornos$é ta jest ograniczona i zawsze moze byé przelamana. Autor
ten podaje wypadki, gdzie po 3—15 miesigcach od 1-szego zakazenia udalo sig
$winki ponownie zakazié. Podobue sposlrzezenia uczynili Tahahashi i
Hoshisaki (28), ktérzy sg zdania, ze zupelma odpornosé po przebyciu duru
ufrzymuje sie u $winek tylko do 80 dni a pdéZniej mozna ja przelamaé duzymi
dawkami zarazka: na 46 $winek rekonwalescentek zareagowalo 10 ponownay
gorgczka po powtdérnym zakazeniu. Breinl (29) jest takze zdania, ze $winki
mozna ponownie zakazi¢ po 8—12 miesizcach od 1-szego zakazenia.

Z drugiej strony jednak wieclu autoréw podkresla stalo§¢ odpornosci u
§winek rekonwalescentek po durze plamisiym. Swinki szczepione zabitym za-
razkiem rowniez uzyskuja duzy stopien odpornosSei i nie reaguja na duze
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Tablica 4.

Przebieg uodparniania $§winek morskich kontrolowapymi szczepionkami sporzadzonymi z pluc myszy
(met Castanedy i Durand-Giroud).

o Dawka ; : L Miano zlepne
11 f . M 1 Przeb ka - "
Data Rodzaj swinel | SZorePionkl | ' ick “prow. | wadzeniu dootrzewnowym | @ k. prow. $winki
szczepionki szczepio- pod skéra w 12 dniu /20 mézgu pasazowego goraczki (ewent kontrolne
nych co 5 dni poszczepieniu | w 14 dniu po szczepieniu po 20 dniach)
Szczepionka 1:20 1:320 »Nwaronoimq
27 1.| Castaneda petna dawka : swinki zagorgczkowaly “ ypowe
1:20 1:160 Agl. rick.
1944 | Meksyk 3 ludzka 0 typowo 1:320 640
I. porcja. 1:320
Szenepionka | 2 (PRI Dy 1igdo | Zachorowaly
2.1V O@mﬁ:mﬂ» swinkt zachorowaly ”M%J.ﬂx
1944 eksy . podwodina typowo 1:640
II. porcia 1 dawka 0 1:320 1: 640
ludzka
swinka zachorowala
1:20 typowo po 8 dniach 1:640
inkubacji
Szczepionka swinka zachorowala Zachorowaly
8. I Berna*“ 3 pelna dawka 1:40 po 8 dniach inkubacji 1:640 vaiw k
1944 v.‘ow.. Hallauer ludzka : 1 misla gorgczke wa- : gl n._MA.
hajaca si¢ przez 6 dni w ..Hmmo
1:40 swinka nie zachorowala 1:20




— 199 —

nawet dawki zarazka Zywego. Cze$é autoréw stosowata przy zakazaniu $winek
szezepionych, w celu stwierdzenia ich odpornosci male dawki zarazka Zywego
np. Nicolle i Sparrow (30), stosowali 10—30 dawek zakazajacych,
Breinl (31) 50 dawek, Anigstein i Amzel (32) 50—60 dawek,
podobnie Combiescu (33), Otto i Wohlrab (3f), Otto i Bick-
hardt (35), 1iwielu innych. Inni znowu zas osowali do kontroli szczepionki
duze dawki zarazka zZywego np. Kem p (33 L)) dawek zakazajgcych, Klig-
ler, Olitzki i Aschner (37) 200 dawek zakazajacych, Zinsser i
Castaneda (38) 100 250 dawek zakazajycych. Kurotchin i Wyckolf
(39 1000 dawek zakazajgcych, podobnie Giroud i Panthier (40).

Réwnoczeénie z §winkami szczepionymi wzorcowa szcze-
pionka zakazono dwie $éwinki kontrolne taka sama dawka
zarazka. Otrzymane wyniki sa zestawione na tablicy 1. W I-szej
grupie zachorowaly dwie §winki (ktére wykazaly miano aglu-
tynacyjne z rickettsia prowazeki 1:20) réwnoczeénie ze §win-
kami kontrolnymi wykazujac typowy przebieg duru plami-
stego. Krew, pobrana od nich w nastepnym dniu po spadku
goraczki, wykazywala miano zlepne dla Pickettsii prow.
1:640 1 1:1280; te same miana osiagnely éwinki kontrolne.
Z dalszych trzech $winek tej grupy dwie nie zachorowaly
(temperature mierzono do 30-go dnia po zakazeniu); miano
zlepne dla Rickettsi prow. utrzvmalo sie na poprzednim
poziomie. Za$ piata §winka zachorowala po 9-ciu dniach wy-
legania, wykazujac czterodniowa niezbyt wysoka goraczke;
miano zlepne po spadku goraczki podniosto sie do 1:160.
Swinka ta przebyla zatym bardzo lekki dur plamisty.

U pozostalych 10ciu éwinek z grupy II-giej 1 Ill-ciej
nie zaobserwowano w ciagu 30-tu dni po zakazeniu podnie-
sienjia sie temperatury powyzej 39°C. Miano zlepne dla Ric-
kettsi prow. skontrolowane w 20-tvm dniu po zakaZeniu,
odpowiadalo mianu poszczepiennemu, a nawet u dwu $§winek
nieco spadlo, Wszystkie wiec §winki tych grup okazaly sie
odpornymi na zakazenie 250—300 dawkami zakazajacymi.

Wynik badania szczepionki weiglowskiej wzorcowej po-
zwala nam przyjaé, ze juz polowa dawki stosowanej u ludzi
(50 jelit) wystarcza, aby uodpornié §winki morskie na zakaze-
nie duza dawka zarazka zywego. Zaszczepienie $winek pelng
dawka szczepionki daje w wyniku nie tylko uodpornienie
ale réwniez wywoluje znaczny wzrost aglutynin dla Ricket-
tsii prowazeki. Dawki, wynoszace 1 stosowanej u lu-
dzi (25 jelit), nie daja juz u $winek pewnego efcktu odpor-
noéciowego po zakazeniu ich duza dawka zarazka Zywego;
réwniez miano zlepne dla Rickettsii prowazeki w suro-
wicy tych $winek osiaga wartoéci ni<ns1:XMLFault xmlns:ns1="http://cxf.apache.org/bindings/xformat"><ns1:faultstring xmlns:ns1="http://cxf.apache.org/bindings/xformat">java.lang.OutOfMemoryError: Java heap space</ns1:faultstring></ns1:XMLFault>