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Odpowiedz humoralna na antygeny pratka
u chorych na gruzlice i mikobakteriozy.

Humoral immune response against mycobacterial antigens in patients
with tuberculosis and mycobacterial infections other than tuberculosis.
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Summary: The aim of the study was to compare humoral immune response against various mycobacterial anti-
gens in TB and MOTT vs healthy control group. 350 serum samples from TB patients, 20 samples from MOTT pa-
tients and 58 samples from healthy donors were examined. ELISA detecting IgG, IgA and IgM against antigens: 38
kDa and 16 kDa, 38kDa and lipoarabinomannan, and A-60 were used. Mean IgG level was higher in TB compared
to healthy controls (p<0,001). Mean IgG level against 38kDa and 38 + 16 kDa mycobacterial antigens was higher
in TB than in MOTT group. Mean level of the IgG, IgA and IgM antibodies against LAM was higher in MOTT
compared to TB patients. In all subgroups person-to-person heterogeneity of antigen recognition was observed.
Humoral immune response to recombinant mycobacterial antigens significantly differs in TB and MOTT patients.
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Wstep

Pomimo ogromnego postgpu w dziedzinie diagno-
styki i leczenia, gruzlica nadal pozostaje waznym
problemem zdrowotnym i spotecznym (1). Dla
opracowania nowych strategii zapobiegania i kon-
troli gruzlicy istotne jest wyjasnienie mechanizméw
zachodzacych pomigdzy pratkiem a organizmem
gospodarza (2). Stan ukladu odpomosciowego
jest najwazniejszym czynnikiem decydujacym o
rozwoju gruzlicy i mikobakterioz u osoby zakazo-
nej (1, 3, 4). Wrazliwoé¢ na zachorowanie zalezy
od typu odpowiedzi immunologicznej na kluczo-
we dla rozwoju odpornosci antygeny pratka (5).
Komoérki pratkéw zawieraja duza ilo$¢ antygenow
zwigzanych ze $ciang komoérkowa, z cytoplazma,
a takze czynnie wydzielanych przez komdrke
(6). Wigkszosé antygenéw wchodzi w interakcje
z organizmem gospodarza i odgrywa wazna rolg
w patogenezie choroby (2, 7, 8). Kontakt zakazo-
nego organizmu z antygenami pratka uruchamia
swoista odpowiedZ immunologiczna, zar6wno
humoralna jak i komérkowa (3, 7). Powszechnie
uwaza sig, ze w gruzlicy i innych mikobakterio-
zach odpomo$¢ bazuje przede wszystkim na me-
chanizmach komoérkowych z udzialem swoiscie
pobudzonych limfocytéw T i makrofagéw (4, 7).

Mechanizmy odpowiedzi komérkowej w gruzlicy
byly intensywnie badane, niewiele jest jednak prac
oceniajacych zalezno$¢ pomig¢dzy nasileniem i ro-
dzajem odpowiedzi humoralnej a postacia choroby.
Mikobakteriozy sa chorobami o bardzo zblizonym
obrazie klinicznym i radiologicznym do gruzlicy.
Jednakze ze wzgledu na odrgbnosé antygenowa
réznych gatunkéw pratkéw odpowiedZz immuno-
logiczna na rdzne antygeny pratkéw moze byé
odmienna u chorych na gruzlicg i chorych na mi-
kobakterioze. Poréwnanie odpowiedzi humoralnej
w obu grupach chorych pozwoli lepiej naswietli¢
zlozone zaleznosci patogen — gospodarz w gruzli-
cy i mikobakteriozach oraz moze mie¢ znaczenie
w diagnostyce rdznicowej choréb wywolanych
przez rdzne gatunki pratkow.

Celem pracy byla ocena odpowiedzi humoral-
nej na natywne i rekombinowane antygeny pratka
u chorych na gruzlice, mikobakteriozy i u o0sob
zdrowych.

Material

W grupie badanej byto 350 chorych na gruzlicg, 20
chorych na mikobakteriozy oraz 58 os6b zdrowych
(tabela I). Wszystkie osoby byly w przeszlosci pod-
dane szczepieniom BCG. W zadnym przypadku nie



U. Demkow i wsp.

Tabelal Charakterystyka badanych chorych.

du moczowego byty potwierdzone

Table I.  Characteristics of examined groups bakteriologicznie metoda posiewu
: ini i moczu na podlozu Lowenstein-

chf:;“:‘s';;e/ c:l.;cr;:;/ Piern/l ?;'/ﬁer sv;::ecllcn; wlit?cfxp/lql{:iége Jensena. Gruzlice obwodowych
Number of pts Mean age of age wezléw chionnych rozpoznano

Gruzlica Tb 350 125/234 49,7 19-90 na podstawie wywiadu epidemio-
Mikobakteriozy 20 10/10 56,6 27-73 logicznego, obrazu klinicznego
Zdrowi / Healthy 58 39/19 48,6 31-70 oraz wyniku odczynu tuberkuli-

wykryto zakazenia wirusem HIV. Chorzy hospitali-
zowani byli w latach 1997-2002 w Instytucie Gruz-
licy i Choréb Pluc w Warszawie. (tab. I)

Chorych na gruzlicg¢ podzielono na 2 podgrupy
— gruzlica ptuc (269 osdb) oraz gruzlica pozaptuc-
na (81 osoéb). W chwili pobrania krwi wigkszo$¢
chorych na gruzlicg, z wylaczeniem grupy chorych
przewlekle pratkujacych, byla nieleczona, jedynie
32 osoby otrzymywaty leki przeciwpratkowe przez
okres krétszy niz 1 miesigc. W grupie chorych
na gruzlicg ptuc bylo 150 nowych przypadkéw
(wywiad chorobowy krotszy niz 6 miesigcy),
68 chorych ze wznowa procesu gruzliczego oraz
51 chorych przewlekle pratkujacych, od co naj-
mniej roku (chronikéw). Grupa chronikéw to grupa
z wieloletnim wywiadem chorobowym, zwykle po
wielu prébach niesystematycznego leczenia prze-
ciwpratkowego, w wiekszo$ci wypadkow chorzy
wydalajacy pratki oporne na podstawowe leki prze-
ciwpratkowe. W grupie chorych zdefiniowanych
jako wznowa procesu gruzliczego pele leczenie
przeciwpratkowe zakonczono w przesziosci i cho-
1zy ci zostali uznani za wyleczonych przez lekarza
prowadzacego. Rozpoznanie potwierdzono bakte-
riologicznie u 133 chorych (61%) z grupy nowych
przypadkow lub chorych ze wznowa. W pozosta-
tych przypadkach gruzlicg rozpoznano na podsta-
wie objawow kliniczno-radiologicznych oraz odpo-
wiedzi na leczenie przeciwpratkowe. U wszystkich
chorych z tej grupy rozpoznanie zweryfikowano po
dtugotrwatej obserwacji.

Grupa chorych na gruzlicg pozaptucna (81 cho-
rych) obejmowata 30 chorych na gruzlice kosci
i stawdw, 11 chorych na gruzlicg nerek, 10 chorych
na gruzlicg obwodowych weztéw chionnych, 1 cho-
rego na gruzlice nadnerczy, 7 chorych na gruzlice
os$rodkowego uktadu nerwowego, 22 chorych na
gruzlice optucnej. Rozpoznanie gruzlicy kosci po-
twierdzono badaniem histologicznym u 20 chorych
(ziamina gruzlicza z obecnoscia martwicy serowa-
tej) oraz metoda bakteriologiczna (posiew materia-
tu pobranego w czasie zabiegu operacyjnego) u 8
z nich. U 10 chorych gruzlica narzadu ruchu byta
rozpoznana jedynie na podstawie obrazu kliniczno-
radiologicznego. Wszystkie przypadki gruzlicy ukta-
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nowego, po wykluczeniu innych
przyczyn limfadenopatii, oraz po-
twierdzono metoda histopatologiczna (stwierdzenie
obecnosci ziaminy z cechami serowacenia). W 2
przypadkach ze zmienionych chorobowo wezléw
chionnych wyhodowano pratki gruzlicy. W 8 przy-
padkach wspétistniata czynna gruzlica ptuc. Gruzli-
c¢ osrodkowego ukladu nerwowego rozpoznano na
podstawie objawow klinicznych, badania ogélnego
pltynu moézgowo-rdzeniowego (limfocytarna ple-
ocytoza powyzej 5 komoérek/ul i zwikszone stgzenie
biatka powyzej 500mg/l), po wykluczeniu innych
przyczyn zapalenia opon mdzgowo-rdzeniowych.
Rozpoznanie potwierdzono hodowla plynu moé-
zgowo-rdzeniowego metoda Bactec u 2 chorych.
U 5 chorych wykryto obecnos¢ materialu gene-
tycznego pratka gruzlicy metoda PCR. Gruzlica
ptuc wspétistniata u 1 chorego. Gruzlicg oplucnej
rozpoznano na podstawie wywiadu, objawéw Kkli-
niczno-radiologicznych, po wykluczeniu innych
przyczyn obecno$ci plynu w oplucnej. Serowa-
ciejace ziarniniaki optucnej wykryto u 4 chorych.
U 2 chorych z ptynu optucnowego wyhodowano
pratki metoda Bactec. W 16 przypadkach gruzlicy
ophucnej towarzyszyty zmiany w miazszu ptucnym.
We wszystkich przypadkach gruzlicy pozaphucnej
niepotwierdzonej bakteriologicznie rozpoznanie
zweryfikowano po dhugotrwatej obserwacji chorych
i po leczeniu przeciwpratkowym.

Mikobakterioz¢ rozpoznano zgodnie z przyjgty-
mi kryteriami kliniczno-mikrobiologicznymi (9).
We wszystkich przypadkach wyhodowano pratki
niegruzlicze: w 8 przypadkach M. kansasii, w 4
przypadkach M. xenopi, w 4 przypadkach M. avium
intracellulare, w 4 przypadkach — szczep fotochro-
mogenny bez doktadnego okreslenia gatunku.

Osoby zdrowe w chwili pobrania krwi nie zgla-
szaly zadnych dolegliwo$ci i mialy prawidlowy
obraz radiologiczny klatki piersiowej. U wszyst-
kich oséb z 'grupy kontrolnej wykluczono czynna
gruzlice. Podstawg oceny byl wywiad, badanie
radiologiczne klatki piersiowej, a takze u czgéci
chorych, badania bakteriologiczne i préba tuberku-
linowa wykonywane z powodu réznicowania zmian
chorobowych w uktadem oddechowym.
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Metoda

Krew pobrang na skrzep wirowano 3000 obr/min
przez 15 minut.. Surowice porcjowano i zamrazano
w temperaturze -40°C. Do oznaczeh metodg ELISA
uzywano surowic §wiezo rozmrozonych. Zastosowano
6 roznych testow opartych na metodzie immunoenzy-
matycznej:

* IgG anty 38kDa (Pathozyme tb complex, Omega

Diagnostics Scotland),

* IgG anty 38kDa + 16 kDa (Pathozyme tb complex

plus, Omega Diagnostics Scotland),

* IgG anty A60 (Immunozyme®Mycobacterium,

Immuno),

» IgG anty 38kDa + LAM (MycoG, Omega Diagno-

stics Scotland),

* IgA anty 38kDa + LAM (MycoA, Omega Diagno-

stics Scotland),

* IgM anty 38kDa + LAM (MycoM, Omega Diagno-

stics Scotland),

W przypadku zestawdéw ELISA antygeny pratka: A60,
38kDa, 38kDa i 16kDa, 38kDa i LAM, byly oplaszczone
na 96-dotkowej mikroptytce, na ktéra nanoszono bada-
ne surowice. Obecne w surowicy swoiste przeciwciata
wigzaly si¢ z antygenem, a nastgpnie dodawano prze-
ciwcialo mostowe anty-IgG (IgA lub IgM) znakowane
enzymatycznie i substrat, ktoéry uruchamial reakcje
barwna. Natg¢zenie tej reakcji byto mierzone przy uzyciu
czytnika spektrofotometrycznego ELX 800 firmy Biotec.
W zaleznosci od rodzaju testu wynik prezentowano jako
indeks gestosci optycznej (polilogciowo) lub w jednost-
kach (ilosciowo). Testy Pathozyme tb complex i MycoM
pozwalaly jedynie na oceng polilosciowa. Kazdy wynik
poréwnywano do wyniku ggsto$ci optycznej probki
kontrolnej. Otrzymany w ten sposob indeks pozwalat
na porownanie wynikéw réznych oznaczen. Pozostate
testy byly testami ilodciowymi. Na podstawie gestosci
optycznych prébek standardowych wyznaczano krzywa
standardowa i na jej podstawie obliczano miano przeciw-
cial w probce. Wszystkie oznaczenia wykonano zgodnie
z zaleceniami producentéw testow.

Ocena statystyczna

Miana przeciwcial byly poréwnane za pomocy testu
U Manna-Whitneya dla rozkladu nienormalnego lub
testem t-Studenta w przypadku rozkladu normalnego
(dla porébwnania dwéch grup) oraz analizy wariancji
(w przypadku koniecznosci poréwnania wynikow
w wigcej niz dwéch grupach). Znamiennos¢ statystyczna
zostala uznana na poziomie istotnosci p<0,05. Oblicze-
nia przeprowadzono przy uzyciu pakietu statystycznego
S-PLUS 2000 (10).
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Wyniki

Odpowiedz humoralng oceniono w grupie wszyst-
kich chorych na gruzlicg w poréwnaniu chorych na
mikobakteriozg i do kontroli. Obliczono i poréw-
nano $rednie poziomy przeciwcial przeciwpratko-
wych przeciwko badanym antygenom w badanych
grupach. Wyniki poszczegdlnych testow przedsta-
wiono w postaci skategramoéw.

Sredni poziom przeciwcial, klasy IgG anty
38-kDa mierzony jako indeks gestoéci optyczne;,
w grupie chorych na gruzlice wynosit 2,02+2,73
1 byl znamiennie wyzszy (p<0,0001) w stosunku do
grupy kontrolnej (0,19%0,14) oraz w stosunku do
chorych na mikobakteriozy (0,24+0,18). Rdznica
pomig¢dzy grupa mikobakteriozy a grupa kontrolng
byla niezamienna (ryc. 1).

Srednie miano przeciwcial klasy IgG anty
38 + 16-kDa wérdéd chorych na gruzlice wynosito
397,747 U/ml, a dla grupy kontrolnej 43,72+2.8
U/ml. Réznica byla istotna (p<0,0001). Poziom
przeciwcial w grupie chorych na mikobakteriozy
(mikobakterioza) wynosit 114,7+80,8 U/ml. R6z-
nica pomigdzy grupa gruzlicy a grupa mikobakte-
riozy byla nieznamienna, natomiast obserwowano
istotng rdéznicg miedzy grupa mikobakteriozy
a grupa kontrolna (p<0,01). Na podwyzszony sred-
ni poziom przeciwcial w grupie mikobakteriozy
wptynat bardzo wysoki wynik u jednego chorego
(rycina 2). Sredni poziom przeciwcial w grupie
mikobakteriozy z wylaczeniem pojedynczego
wysokiego wyniku wynosit 34,17+40,8 U/ml i nie
réznit si¢ istotnie od sredniej grupy kontrolne;j.

Srednie miano przeciwcial klasy IgG anty
38-kDa + LAM w grupie gruzlicy wynosito 421+38
U/ml i bylo istotnie wyzsze od grupy kontrolnej
— 139+17 U/ml (p<0,0001). Miano przeciwciat
w grupie mikobakteriozy wynosito 728+284 U/ml
i bylo znamiennie wyzsze od kontroli (p<0,01). Nie
stwierdzono réznicy statystycznie istotnej pomig-
dzy grupa mikobakteriozy a gruzlica. Na bardzo
wysokie §rednie miano w mikobakteriozy wplynetly
wysokie wyniki 3 chorych oraz fakt, ze grupa cho-
rych byta nieliczna (ryc. 3).

Srednie miano przeciwciat klasy IgA anty 38-
kDa + LAM w grupie gruzlicy wynosito 470481
U/ml, w grupie mikobakteriozy 574+548 U/ml, a w
grupie kontrolnej 202,9+22.5 U/ml. Istotne réznice
obserwowano pomiedzy grupa chorych na gruzlice
a grupa kontrolng (p<0,001) oraz mikobakteriozy
a kontrola (p=0,01). Na uwage zastuguje fakt, iz mi-
kobakteriozy, srednie miano u chorych na mikobak-
teriozy byto wyzsze niz w grupie gruzlicy. Zjawisko
bylo spowodowane bardzo wysokim poziomem
przeciwciat IgA u kilku chorych (ryc. 4).
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Rycina 1. Poziom przeciwcial IgG anty 38-kDa w grupie
o0séb dorostych chorych na gruzlice w poréwnaniu
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do grupy chorych na mykobakteriozy i do grupy Rycina 4. Poziom przeciwciat IgA anty 38-kDa + LAM w gru

pie 0séb dorostych chorych na gruzlicg w poréwna-

kontrolnej. niu do grupy chorych na mykobakteriozy i do grupy
kontrolnej.
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Rycina 2. Poziom przeciwciat 1gG anty 38 + 16-kDa w grupie moTT kontrola
o0s6b dorostych chorych na gruZlice w poréwnaniu . L
do grupy chorych na mykobakteriozy i do grupy Rycina 5. Poziom przeciwcial IgM anty 38-kDa + LAM w
kontrolnej. grupie 0s6b dorostych chorych na gruzlicg w po-
réwnaniu do grupy chorych na mykobakteriozy i do
grupy kontrolnej.
U/ml
2500, ' 10000y U/ml .
20001
) 7500+
15001 :
50004
10001 j
s00{ __ % 2500 :'
0 - N A —— . ;
the MOTT kontrola Ot = E—
the MOTT kontrola

Rycina 3. Poziom przeciwciat IgG anty 38-kDa + LAM w gru-
pie osob dorostych chorych na gruzlice w poréwna-
niu do grupy chorych na mykobakteriozy i do grupy
kontrolnej.

Rycina 6. Poziom przeciwciat IgG anty A60 w grupie 0s6b do-
rostych chorych na gruzlice w poréwnaniu do grupy
chorych na mykobakteriozy i do grupy kontrolne;j.
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Srednie indeksy mian przeciwcial klasy IgM
wynosily dla grupy chorych na gruzlice 0,77+0,05;
dla kontroli 0,57+0,05 oraz dla grupy mikobakte-
riozy 0,95+0,18. Roznica istotna statystycznie byta
obserwowana pomig¢dzy grupa gruzlicy a kontrola
(p<0,01). Pozostale roznice byly nieznamienne
(ryc. 5).

Srednie miana przeciwciat klasy IgG anty A60
byly nastgpujace: grupa gruzlicy — 459,2+91,4
U/ml, grupa mikobakteriozy 267,4+113 U/ml, kon-
trola 91,05£13 U/ml. Réznica istotna statystycznie
byla obserwowana jedynie pomigdzy grupa gruzli-
Cy a grupg kontrolng (p<0,0001) (ryc. 6).

Dyskusja

Srednie miana wszystkich badanych przeciwciat
w grupie gruzlicy byly istotnie wyzsze w stosunku
do kontroli. Rownocze$nie w grupie gruzlicy ob-
serwowano duzy rozrzut wynikow jednostkowych
i bardzo niskie miana przeciwcial u niektérych
chorych. Oznacza to, ze odpowiedZ humoralna na
antygeny pratka jest heterogenna, a cz¢$¢ chorych
na gruzlicg nie produkuje przeciwcial przeciwprat-
kowych. Grupa chorych, u ktérych nie wykryto
przeciwcial przeciwpratkowych nie wykazywata
istotnych odrgbnosci w zakresie czynnikow zwia-
zanych z przebiegiem choroby. Brak odpowiedzi na
dany antygen jest przypisywany immunosupresji
zwigzanej z dzialaniem produktéw pratka na orga-
nizm gospodarza lub genetycznie uwarunkowanej
niezdolnosci do rozpoznania antygenu (11). Niekto-
rzy autorzy uwazaja rowniez, ze antygeny pratka
moga wchodzi¢ w sklad komplekséw immunolo-
gicznych antygen-przeciwciato i z tego powodu nie
sa wykrywane standardowymi metodami w czesci
przypadkéw (12, 13, 14). Uma Devi i wsp. wyka-
zali obecnos¢ IgG anty 38-kDa u 95% chorych na
gruzlicg, po uwzglednieniu sekwestracji przeciw-
cial w obrebie kompleksow (13). Wartosciowym
spostrzezeniem w aspekcie diagnostycznym jest
fakt, iz bardzo wysokie miana przeciwcial przeciw-
ko antygenom rekombinowanym odnotowano jedy-
nie u chorych na gruzlice. Obserwowano natomiast
duze rozproszenie wynikow testow opartych na
A60 i LAM oraz znacznie podwyzszone poziomy
przeciwcial przeciwko tym antygenom u kilku oséb
w grupach kontrolnych (zar6wno zdrowych jak
i chorych na inne choroby). Zatem prawdopodobnie
na odpowiedz anty-LAM oraz anty-A60 ma wplyw
roéwniez szereg nieznanych czynnikoéw osobniczych
i $rodowiskowych niezaleznych od obecnosci
czynnego procesu gruzliczego (12, 15, 16). Srednie
miana wszystkich badanych przeciwcial w grupie
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mikobakterioz réwniez przewyzszyty grupe kontro-
Ina, a w przypadku wszystkich testow opartych na
LAM takze grupg¢ gruzlicy. Obserwowane roznice
w niektérych przypadkach nie byly znamienne sta-
tystycznie, co mozna tlumaczy¢ malg liczebnoscia
grupy chorych na mykobakteriozy (20 oséb) oraz
duzym rozrzutem pojedynczych wynikéw. Po-
réwnujac jednostkowe wyniki mozna zauwazyé,
ze w przypadku antygenu LAM oraz A60 niekté-
re wyniki u chorych z grupy mikobakterioz oraz
z grupy kontrolnej sa bardzo wysokie. Szczegdlnie
wysokie miana anty-LAM u niektérych chorych
w grupie MOTT mozna wytlumaczyé obecnoscia
antygenu LAM w organizmie wszystkich pratkéw,
réwniez niegruzliczych (12, 17). Zatem chorzy na
mikobakteriozy poddani sa intensywnej stymulacji
przez ten antygen. Obecno$¢ LAM oraz A60 w or-
ganizmie saprofitycznych pratkéow w $rodowisku
moze thumaczy¢ podwyzszone miana przeciwciat
w grupie kontrolnej. Niektorzy autorzy sugeruja,
ze na podwyzszone miana przeciwcial anty A60
wplyw moga mie¢ réwniez szczepienia BCG (18,
19). Jedna sposrod zdrowych oséb dorostych,
wchodzacych w sktad grupy kontrolnej, poddata sie
dwukrotnie szczepieniom BCG. Powodem szcze-
pienia byfa obawa przed zachorowaniem na gruzli-
ce w zwiazku z zawodowym kontaktem z chorymi.
U tej osoby poziom przeciwcial anty-A60 byl
znacznie podwyzszony. Inni autorzy potwierdzili
wpltyw rewakcynacji BCG na poziom przeciwciat
anty-A60 u dorostych (18, 19). Nie obserwowa-
no natomiast wysokich poziomow przeciwciat
anty-38-kDa w grupie chorych na mikobakteriozy
i w grupie kontrolnej. Antygen 38-kDa wystgpuje
jedynie w grupie Tubeculosis complex, a wigc nie
ma go w pratkach wywotujacych mykobakteriozy
w naszej populacji. Ekspresja antygenu 38-kDa
w organizmie pratkéw szczepu BCG jest okoto
10 razy stabsza niz w przypadku M. tuberculosis,
dlatego nie obserwuje si¢ wptywu szczepien na od-
powiedz anty-38-kDa (20).

OdpowiedZz immunologiczna jest najwazniejszym
czynnikiem determinujacym przebieg zakazenia
pratkami (4, 21, 22). Jest ona uwarunkowana sze-
regiem czynnikdéw zaréwno wrodzonych (podioze
genetyczne) jak i nabytych (Srodowisko i warunki
zyciowe, stan odzywienia, choroby wspotistniejace
iich leczenie, wiek, szczepienia ochronne) (21, 23).
Rola przeciwcial w patologii gruzlicy jest nadal nie-
jasna. Wykrycie istniejacych powiagzan moze rzuci¢
nowe $wiatlo na zagadnienia zwigzane z immu-
nopatologia gruzlicy, otworzy¢ nowe mozliwosci
diagnostyczne czy tez nowe mozliwosci profilak-
tycznej i terapeutycznej immunointerwencji (24).
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Bardzo charakterystycznym i unikalnym zjawi-
skiem w przebiegu zakazen pratkami jest ogromny
polimorfizm odpowiedzi immunologicznej zalezny
od wielu czynnikéw demograficznych, §rodowisko-
wych a takze indywidualnych i1 zwiazanych z faza
choroby. Istniejace réznice w odpowiedzi humo-
ralnej na rekombinowane antygeny pratka stwarza
mozliwo$¢ opracowania testéw serologicznych,
ktore beda przydatne w réznicowaniu gruzlicy
i oraz chor6b wywotanych przez zakazenie pratka-
mi niegruzliczymi. Nadal trwaja szeroko zakrojone
intensywne badania budowy antygenowej pratka
i préby wyizolowania nowych antygenéw, ktore
moglyby staé sie baza dla udoskonalonych testow
serologicznych w przysztosci.
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