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WALKA SWIATA NIEWIDZIALNEGO
7 POZAWIDZIALNYM

N a wsiepie musz¢ wytlumaczyé te pozornie tak tajemnicze
okre§lenia: §wiata niewidzialnego i pozawidzialnego. Gdy
w XVII stuleciu Leeuwenhoek zbudowal pierwszy prymi-
tywny mikroskop, otworzyl on okno na nowy $wiat, Swiat nie-
widzialny golym okiem, widzialny jedynie za pomoca mikroskopu.
W istocie mikroskopu lezalo, Ze rozmiary ponizej 0,2 mikrona
nie mogly by¢ dostrzegane przy pomocy promieni, na ktére jest
wrazliwe oko ludzkie. A zatem, poza $wiatem niewidzialnym
golym okiem, lecz widzialnym za pomoca mikroskopu, kryl sie
jeszcze tajemniczy $roiat pozamwidzialny. Metody stworzone w ciagu
ostatnich lat dwudziestu pozwolily na uchylenie rabka tej tajem-
nicy i otworzyly okno na $wiat pozawidzialny, niedostepny bez-
posrednio dla oka ludzkiego.

Twory zamieszkujace $wiat niewidzialny golym okiem, ale
widzialny przy pomocy mikroskopu, graja olbrzymia role w prze-
mianie materii §wiata. One to rozszczepiaja istoty zywe na ich
sktadniki niezywe, one potrafia syntetyzowaé z prostszych skla-
dnikéw zlozone drobiny tworéw zywych. W §wiecie niewidzial-
nym znajduja sie¢ bakterie, ktére wywoluja wiekszo§é choréb
zakaznych. Walka ze §wiatem tych niewidzialnych wrogéw jest
podstawa naszej walki z wieloma chorobami zakaznymi.

W czasie jednak, gdy zdawaé by si¢ moglo, ze uda sie roz-
wigza¢ zagadke wszystkich choréb zakaznych, zauwazono, ze
liczne choroby nie mialy odpowiednika przyczynowego w okre-
§lonych drobnoustrojach. Czy 0,2 mikrona, stanowiace granicg
rozszczepialnoSci mikroskopu, sa granica zycia? Czy w Swie-
cie, niedostepnym dla spostrzegania przez oko ludzkie, znajduja
- sie rOwniez zarazki chorobotworcze?

(3]
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Pytania te zadali sobie w koficu XIX stulecia Iwanowski,
Beijerinck (w 1897 r.), wreszcie Loeffler i Frosch (w1898 r.).
Za pomoca saczkéw o porach tak waskich, ze zatrzymuja bak-
terie, oddzielili oni wszystkie twory wigksze od 0,2 mikrona
i badali czy przesacz, ktory przeszed! przez pory, ma wilasnosci
chorobotwéreze. Okazalo sie woéwczas, ze 1 przesacz zawiera
czynniki zdolne do wywolywania choréb, zdolne do rozmna-
zania sie w zakazonym ustroju zwierzecym lub ro$linnym, ze —
jednym slowem — owe czynniki majs znamiona zycia. Twory
te nazwano zarazkami przesaczalnymi lub virusami, czyli jadami.
Choroby, ktére dziesiatkowaly ludzkosé jak ospa, ktére byly
tak grozne jak wécieklizna lub paraliz dziecigcy, schorzenia roslin
takie, jak choroba mozaikowa tytoniu i wiele innych, sa wywoly-
wane wlaénie przez zarazki przesaczalne. Zarazki te sa na ogdl
dostosowane do komoérki zwierzecej lub roslinnej tak dalece, ze
poza nig nie potrafia zy¢; sa one przeto pasozytami zupelnymi.

Tak wiec rozrézniamy makroorganizmy — widzialne gotym
okiem, mikroorganizmy — niewidzialne, lecz uchwytne za po-
moca zwyklego mikroskopu, i zarazki przesaczalne czyli virusy —
stanowiace §wiat pozawidzialny.

Czym sa virusy? Czy maja ksztalt, czy tez — jak sadzili
niektérzy uczeni — posiadaja jedynie cechy zywego plynu?

W jaki sposéb stwierdzié wielko$é zarazkéw przesaczalnych,
ktérych nic mozna widzie¢ przy pomocy mikroskopu?

Zadanie to zostalo rozstrzygnigte w latach trzydziestych na-
szego stulecia. Zastosowano wiréwki o 100000 obrotéw na minute.
Pod wplywem potgznych sil odsrodkowych udalo si¢ odwirowaé
zarazki przesaczalne. Im mniejszy jest zarazek, tym wigksza jest
jego powierzchnia w stosunku do jego objgtosci, tym trudniej
daje sie on odwirowaé. Mierzac szybko$¢, z jaka zarazek daje
sie odwirowaé, mozna bylo okresli¢ jego wielkoéé. Inna metoda
polegala na saczeniu przez filiry o porach réznej wielkosci.

Obie te metody uzupelnialy si¢ wzajemnie i umozliwily
stwierdzenie wymiaréw zarazkéw pozawidzialnych. Mimo, ze nie-
dostepne dla wzroku, zarazki przesaczalne staly si¢ wymierne.
W $wiecie pozawidzialnym stwierdzono wszelkie przej$cia od vi-
ruséw, nie o wiele mniejszych od bakteryj, jakie w postaci za-
barwionej dostrzegamy nawet przez zwykly mikroskop, az do po-
staci tak drobnych, ze nie réznia si¢ wielkoscia od drobiny he-
moglobiny lub fibroglobuliny.
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Swiat pozawidzialny jest zaludniony przez twory o najrézno-
rodniejszych wymiarach (p. rys. 1).

Zarazek Srednica
W pp

* 1000

Ziarenkowce

Rickettsie
Choroba papuzia

Molluscum contagiosum

Ospa

Opryszezka @ 2
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Influenza @ ‘00
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Pomér kur e s

Bakteriofagi o
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Choroba pyska i racic
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Rys. 1. Wielkos$é zarazkéw przesaczal-
nych w milimikronach (wg Topley’a).
Niektore zarazki, jak np. virus choroby
papuziej lub ospy, znajdujg si¢ na
granicy widzialnosci optycznej, inne 4 .
za$, m. in. bakteriofagi, sa niewidzial- wej tytoniu; u dolu zarazek cho-
ne nawet przez mikroskop optyczny roby ,,Bushy stunt”,

i leza juz na pograniczu wielkosci Zdjecia w mikroskopie elektro-

drobin bialka, nowym.

_Rys. 2. Krysztaly bialek viruso-
wych (wg Stanley’a).
U gory zarazek choroby mozaiko-

Dyskusja, dotyczaca poczatkéw zycia, zapoczatkowana przez
Spalanzaniego, rozstrzygnigta pozornie przez Pasteura,
odzyla na mowo juz nie na pograniczu §wiata niewidzialnego
o wymiarach powyzej 0,2 mikrona, lecz przeniosta sie na inne
pogranicze, na to, w ktérym twory pozawidzialne zblizaja sie
swoimi wymiarami do drobin materii martwej. Stanleyowi
udato si¢ otrzymaé krysztaly wysokodrobinowego bialka, maja-
cego wszelkie cechy zarazka przesaczalnego (p. rys. 2).

Nie jest jednak zadaniem tego odczytu omawianie zagadnie-
nia zaczatkéw zycia z punktu widzenia danych o virusach.
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Dalszy postep umozliwilo odkrycie mikroskopu elekirono-
wego przez Ruske (w 1938 1)
Jesli odkrywea mikroskopu — Le-
cuwenhock —otworzyl nam okno
na Swiat nicwidzialny, to Ruska
uczynil to dla $wiata pozawidzial-
ncgo. Zasada mikroskopu clektro-
nowego jest prosia: zamiast od-
chylania promieni przez soczewke
szklana, potezne elekiromagnesy od-
chylaja strumicnie ciekironow. Po-
wickszenie moze dochodzié nie do
2000 razy, jak w mikroskopic zwy-
¥g;lir;;1&2péi‘£“)($§(’u (}“:\”ﬁgl{;:ﬁ ktym, .lecz do kilkuset tysicey razy.
z bakteria zapalenia pluc (wedlng Mikroskop elektronowy  uwi-

o Mudda i wspélpr.). dacznia nie tylko roznice wielkodei,
Zdjceia w mikroskopie elekiro- .

nowym,.

fecz i ksztatty viruséow (p. rys. 3).
Moga onc byé najrozniejsze: okra-
gle, kanciaste, podiuzne — jednym stowem, bogactwo form na-
tury, ktore nas tak uderza w §wiecie widzialnym, istnieje rowniez
w Swiecie pozawidzialnym.

Przejdzmy obecenie do konfliktu mi¢dzy bakteriami a tworami
przesaczalnymi. Pierwsze stwierdzenie tego konflikiu nastapito
w czasie Wielkicj Wojny. Badacz angielski Twort zauwazyl
(w 1917 r.) mafe nadzerki na hodowlach bakteryjnych. Nadzerki te
daty si¢ przenie$é na hodowle Swieza, co wskazywalo z wielkim
prawdopodobiciistwem, ze wywolaly je twory zywe. Najwicksza jed-
nak zastuga w wySwietleniu tego zjawiska przypada badaczowi fran-
cuskiemu d’Hérelle’owi. Jego pierwsze do$wiadczenie (w 1918 r.)
bylo proste: w przesaczach kalu osobnikow chorych na czer-
wonke stwierdzil on czynnik, ktéry rozpuszczal bakterie czer-
wonkowe, albo raczej nie dopuszczal do wzrostu ich hodowli.
Posiane hodowle plynne pozostawaly przezroczyste. Hodowle aga-
rowe wykazywaly puste micjsca, nazwane przez autora taches vier-
ges (plamami dziewiczymi), co Szymanowski spolszcayl, nazy-
wajac je lysinkami (p. vys. 4). Czynnik ten, rozpuszczajacy bakteric,
byl od samego poczatku ujmowany przez odkrywce jako zawie-
rajacy zywe twory, nazwane przez niego bakteriofagami. Zauwa-
zono, ze bakteriofagi rozmmazaja sic w czasie rozpuszezania
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bakterii. Bakterie martwe lub stare nie zostaja rozpuszczone.
W poczatkowym okresie rozwoju, gdy bakterie znajduja sie
w itzw. logarytmicznej fazie wzrostu, wiaza one bakteriofagi
i pod ich wplywem powstaje jak ‘
gdyby wewnatrzkomorkowa eks-
plozja: bakterie rozpadaja si¢ na
czasteczki tak drobne, ze prze-
chodza one przez saczki. W prze-
sagczu  rozpuszczonych  bakterii
stwierdzamy zatem: ufamki bak-
térii 1 Ow rozpuszczajacy je ta-
jemniczy czynnik, wywolujacy cho-
robe 1 Smieré¢ mlodych postaci
bakteryjnych: bakteriofag.

Coz to sa bakteriofagi? D’ H é-
relle stworzyl wspanialy obraz o . .
walki miedzy bakteriofagiem a bak- Rys. 4'(‘%33}31; (‘iv’fll{zlf glﬁce}’la)l?aktem
teria, walki, ktérej widownia jest
nawiedzony przez bakterie makroorganizm. Bakteriofagi dziafaly
w tak nieprawdopodobnie malej ilo§ci, niszezyly bakterie tak
doszczetnie, sila ich tak przewyzszala mozliwo$ci odpornosciowe
makroorganizmu, ze twory te wedlug d’'Hérelle’a musialy
graé¢ role w rozgrywce miedzy S$wiatem widzialnym a niewi-
dzialnym. 1 rzeczywiscie, spostrzezenia d’Hérelle’a wska-
zywaly na to, ze przebieg choroby zalezy od wspé6lobecnosci
bakteriofaga, Ze on decyduje o tym, czy woda zakazona zaraz-
kiem cholery wywola groZzna epidemie, czy samowygasajace
schorzenie. Wizja walki miedzy zywymi tworami niewidzial-
nymi a pozawidzialnymi jest zasluga d’Hérelle’a. Ale wlaénie
potega tej wizji i jej piekno budzily zastrzezenia. Na czym
opieral si¢ d’'Hérelle twierdzac, ze bakteriofag jest tworem
zywym?

W latach dwudziestych wysuwano dwa dowody. Pierwszy —
to sam fakt wzrostu w S$§rodowisku niejednorodnym. Wzrost
w §rodowisku jednorodnym nie dowodzi zycia — krysztaly prze-
ciez rosng w przesyconym dana substancja plynie, wzrost
natomiast w bulionie zawierajacym mlode bakterie byl dla
d’Hérelle’a dowodem istnienia zycia. Drugiego dowodu dopa-
trywal si¢ d’Hérelle w zjawisku dostosowywania sie bakterio-
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fagow do bakterii. Bakteriofagi, hodowane na pewnych gatun-
kach bakteryjnych, zmienialy swoje wlasnoSci i przystosowy-
waly sie do nich tak dalece, ze w koncu rozpuszczaly tylko
pewne gatunki drobnoustrojéw. Zjawisko to byto tak uderzajace,
7e d’Hérelle wyobrazal sobie przez pewien czas istnienie
jakiej$ jednolitej postaci bakteriofaga, ktorego swoisto§¢ w sto-
sunku do réznych gatunkéw bakteryjnych tlumaczy sie jego
wtérna adaptacja.

Nauka zajela sie przede wszystkim pierwszym zagadnieniem:
czy mozna wytlumaczyé wzrost bakteriofaga inaczej niz faktem
zycia? :
Wszystkie o6wczesne teorie probowaly wytlumaczyé fakt
wzrostu bakteriofagow, nie siegajac do fantastycznej hipotezy
zywego $wiata pozawidzialnego. Bail wysunal hipotezg, ze bak-
teriofagi sa to ulamki cial bakteryjnych zdolne do wszczynania
proceséw rozpadu, ale niezdolne do inicjowania rekonstrukcji
bakterii. Bordet méwil o dziedzicznym odchyleniu metabolizmu
(czyli przemiany materii) w bakteriach, Hadley dopatrywal sie
w bakteriofagach pewnych form rozwojowych bakterii.

Moze najradykalniej probowali usunaé z nauki obraz zyja-
cego Swiata pozawidzialnego: badacz japoniski Kabashima
i badacz szwajcarski Dorr. Procesy chemiczne moga przeciez
ulec przyépieszeniu przez katalizatory, jeSli wigc katalizatory
same powstaja w przebiegu danej reakcji chemicznej, to szybkosé
tej reakcji musi sie potegowaé. Procesy takie nazywamy autoka-
taliza i w ich przebiegu mozemy otrzymaé wzrost produktéw
rozpadu, ktory nie jest zyciem, choé moze na zycie wygladac.
Rozpuszczanie bakterii przez bakteriofag i rozmnazanie si¢
bakteriofaga w czasie tego rozpadu mogloby byé zatem wyrazem
proceséw autokatalitycznych. Podobnie, jak nie mozemy uwazaé
faktu narastania lawiny za objaw zycia, tak rozmnazanie sig
bakteriofagow w przebiegu rozpadu mlodych form moze, ale nie
musi znamionowac zycia.

Na tym poziomie stang¢laby dyskusja nad istota bakteriofaga,
gdyby nie przyszedl z pomoca wspanialy rozwéj badan nad za-
razkami przesaczalnymi. Metody, o ktérych wspomnialem na po-
czatku, wykazaly réznorodnoéé form i wymiarow tworéw Swiata
pozawidzialnego. Gdy jednak do pomocy stanal mikroskop elek-
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tronowy, okre§lono postacie poszcezegélnych viruséw. Zauwazono
tez, ze zagadnienia dotyczace zarazkéw przesaczalnych moga
mieé zastosowanie rowniez do zycia bakteriofagéw.

Nastepujace przyklady niech zilustruja glebie tych proble-
matéw, zwiazanych z powstaniem-zycia w ogoéle.

Istnieja nowotwory u kur, wywolane przez zarazek przesa-
czalny o okre§lonej wielkoéci (mi¢sak Roussa). Mozemy jednak
wywolaé ten nowotwoér u kazdej prawie kury, wstrzykujac domie-
$niowo miazge embrionalng i arsen. Wywolujemy w ten sposéb
nowotwor przeszczepialny, zawierajacy zarazek przesaczalny.

Jak wytlumaczyé to zjawisko? Czy zarazek ten istnial w po-
zornie zdrowej kurze, ale w stanie réwnowagi z komérka —
réwnowagi, ktéra naruszyliSmy przez zabieg — czy tez produkty
rozpadu komérki majg zdolno§é wywolywania dalszych procesow
destrukcyjnych droga autokatalizy?

Inny przyklad: w réznych chorobach wystepuje opryszczka,
mozemy jednak zawarto$é jej przenies¢é na oko krélika, wywo-
tujac charakterystyczne schorzenie oka i mézgowia. Stajemy przed
tym samym zagadnienicm: czy zarazek opryszczki istnial przed-
tem, ale w réownowadze z komoérka makroorganizmu, czy tez
rézne czynniki zmienily metabolizm komorki na autokatalityczny?

Za pomoca wirowania rozniczkowego, ultrafiltracji i mikro-
skopu elektronowego oznaczono wielko$¢é zarazkow przesaczal-
nych. Gdy zastosowano te metody do bakteriofagéw, okazalo sie,
ze i tutaj mozna stwierdzié¢ postacie o réznych ksztaltach 1 wiel-
koSciach (p. rys. 5 na str. nastepnej).

Okazalo sie tez, ze bakteriofagi zachowuja swoéj ksztalt
1 swojg wielko$§é, nie zmieniajac sie¢ bynajmniej w czasie roznych
procesOw adaptacyjnych.

Prébowano juz przedtem mierzyé ilo§é bakteriofagow. Gdy po-
dziataé bakteriofagiem na koloni¢ bakteryjna, wyrosla na podio-
zach starych, uzyskuje sie rézne stopnie rozpuszczenia — od zupel-
nej lizy az do tysinek réznej wielkosci. Liczba lysinek odpowiada
liczbie bakteriofagéw, a ich ksztalt i wielkos¢ sa charakterystyczne
dla rozmaitych bakteriofagow.

Badania te, wykazujace morfotyczny, a nie plynny charakter
bakteriofagéw, zostaly potwierdzone przez spostrzezenia w mikro-
skopie elektronowym. '
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Rys. 5. Ksztalty bakteriofagéw (wedlug Ruski).
Zdjecia w mikroskopie elekironowym.

Wreszcie mozna bylo odtworzyé sam proces ataku. Rys. 6
ilustruje, jak bakteriofagi zblizaja si¢ do bakterii, jak ziobia sobie
droge 1 jak w pewnej chwili wywoluja rozpad, przypominajacy
wewnatrzkomérkowa eksplozje.

Rys. 6. Atak bakteriofaga na bakterig (wedlug Rus ki).
Zdjecia w mikroskopie elektronowym.

Wszystkie te badania potwierdzily pierwotna hipotez¢ d’H é -
relle’a o zywej istocie bakteriofagéw. Blizsza analiza dzialania
bakteriofagéw wskazywala réwniez na procesy biologiczne, w kto-
rych oba twory, bakterie i bakteriofagi, przejawialy nadzwyczajna
zdolno§é wzajemnej adaptacji.

Przyjrzyjmy si¢ procesom, jakie odbywaja si¢ w rozpuszczo-
nej hodowli bakterii. Hodowla taka zawiera rozmnozone bakte-
riofagi i szczatki bakterii. Dla pewno$ci przefiltrujmy hodowle
tak, ze wszystkie twory wielkoSci bakterii nienaruszonej zostana
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odfiltrowane. Otéz przezroczysta hodowla po pewnym czasie met-
nieje. Polega to na odrodzeniu sie bakterii z ich ulamkéw, ktére
widocznie posiadaja wlasno$é regeneracji. Bakterie powstale z tych
ulamk6éw sa jednak niezupelnie identyczne z bakteriami wyjscio-
wymi. Odzyly one w warunkach, gdy dzialal na nie bakteriofag,
mogly przeto powstaé tylko w postaci niewrazliwej na jego dzia-
lanie. Bakterie takie maja na ogé! nieco inne znamiona bioche-
miczne. Obserwujemy zatem powstanie nowych ras bakterii
o cechach odmiennych — mozemy to w pewnym stopniu poré6w-
na¢ z mutacja makroorganizméw. Ale mutacje makroorganizméw
mozna wywolywaé takze sztucznie, za pomoca promieni wnika-
Jacych w glab plazmy zarodkowej, gdzie wywoluja one zmiany
w genach. Tu mamy jednak do czynienia z wymiarami nie o wiele
wigkszymi niz geny, z czasteczkami zdolnymi do regeneracji,
niejako z obnazonymi genami bakteryjnymi. Nic tez dziwnego,
ze twory pozawidzialne wywoluja w starciu z bakteriami roziu-
panymi na drobne czasteczki odmiany, ktére musimy uznaé za
nowe rasy.

Na czym polega ta zdolnoéé przeobrazania sie? Pytanie to
wiaze si¢ z zagadnieniem ogélnym: jak powstaja nowe cechy, jak
wytlumaczy¢ sobie poczatek nowych gatunkéw?

Dwie teorie walczyly tu o zwycigstwo: lamarckizm, uznajacy
bezposredni wptyw ksztaltujacy otoczenia, i darwinizm, ttuma-
czacy powstawanie gatunkéw selekcja cech preegzystujacych,
korzystnych w walce o byt. Wspélezesna biologia wyjasnila
w duzym stopniu t¢ sprzeczno$é. Mutacje stanowia o wystepo-
waniu nowych cech, selekcja zas dba o to, by byly one zycio-
dajne. JeSli zmniejszaja one szanse zyciowe osobnika, dane
odmiany gina.

Tu, w §wiecie mikroorganizméw, spotykamy konflikt podobny.
Istnieja w naturze rasy bakterii niewrazliwych na bakteriofagi.
Takze w hodowlach bakteryjnych spotykamy czesto kolonie wraz-
liwe i niewrazliwe. Byé moze, ze pod wplywem bakteriofagow
nastepuje selekcja jedynie ras niewrazliwych. W kazdym razie
nie mozemy wylaczyé takiego ksztaltujacego wplywu zarazkéw
pozawidzialnych na cechy bakterii. Réwnoczeénie z tym spo-
strzegamy wspomniang juz adaptacje bakteriofagéw do bakterii,
adaptacje, ktéra wprowadzila bakteriofagi do metodyki bakterio-
~ logicznej: mozemy przy pomocy bakteriofagéw rozrézniaé rozne
gatunki bakterii.
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Aby zrozumieé zdolno$é bakteriofagéw do adaptacji, omo-
wimy tu na kilku przykladach zdolnoéci przystosowawcze zaraz-
kow przesaczalnych. Takimi sa zarazki wywolujace ospe, zélta
febre i wscieklizne.

Pierwsza z tych chorob nalezala do najstraszniejszych plag,
ktére zawazyly na historii, Zauwazono jednak (Jenner), ze za-
razek ospy zmniejsza w ustroju krowy swa zjadliwo$§é dla czlo-
wieka, Osobnik zakazony zarazkiem mniej zjadliwym jest odporny
na zarazek bardziej zjadliwy. Stwierdzono potem, ze wstrzykujac
zarazek ospy lub krowianki domézgowo lub podskérnie, stwarzamy
odmiany zarazkéw bardziej dostosowanych do drogi wnikania.

Zastanowmy si¢ nad febra z6tta. Wywoluje ja zarazek prze-
saczalny, majacy powinowactwo do watroby i wywolujacy jej
degeneracje. Na tkanke moézgowa zarazek ten dziala w mniejszym
stopniu. Ale wstrzykniecie zarazka do moézgu osfabia. powino-
wactwo do watroby, poteguje natomiast jego powinowactwo do
moézgu. Zmieniony w ten sposéb virus, tzw. neurotropomy, o ile
go wstrzyknaé podskoérnie, nie wywoluje wiecej zmian degenera-
cyjnych w watrobie, nie zagraza zdrowiu, natomiast uodpornia.

Podobnie tlumaczymy tez powstawanie szczepionki przeciw
whéciekliZznie z virusu ulicznego: polega ono na dostosowaniu sie
virusu do centralnego ukladu nerwowego z ostabieniem czy utrata
jego powinowactwa do ukladu nerwowego obwodowego. Nie
wiemy tylko, czy virus ospy, wscieklizny lub zéltej febry sklada
sic¢ z roznych odmian, powstalych kiedy§ w naturze, odmian,
ktére selekcjonujemy przez sztuczne skierowywanie zarazka do
poszczegdlnych narzadow, czy tez zarazki te dopiero w starciu
z komérka makroorganizmu wytwarzaja nowe odmiany. Tak wiec
badania nad virusami moga rzuci¢ pewne $wiatlo réwniez na
procesy, zachodzace w przebiegu starcia miedzy bakteriofagiem
a bakteria. Na podstawie tej analogii mozemy doszukiwaé sie
w ,zakazonych” bakteriach przemian i zjawisk, stwierdzonych
w zakazonym makroorganizmie.

Znane jest zjawisko tzw. zdromwego nosicielstroa, polegajace
na tym, ze zarazek krazy w makroorganizmie nie wywolujac
choroby. Warunkiem -tego wspélzycia jest odporno$é wrodzona
albo nabyta pod wplywem zakazenia lub uodpornienia sztucznego.
Mamy woéwczas do czynienia z rownowaga wzgledna miedzy
makro- 1 mikroorganizmem, ktéra mozemy naruszyé. Takie jest zja-
wisko bezobjawowego nosicielstwa w zakazeniu makroorganizmu.
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Czy podobne zjawiska daja si¢ stwierdzié rowniez w $wiecie
bakterii?

Niejednokrotnie spotykamy w makroorganizmach réznice osob-
nicze we wrazliwoéci na zarazki. Otéz istnieja réwniez szczepy
bakterii niewrazliwe na bakteriofagi. Podobnie jak zwierzg¢ta sto-
sunkowo niewrazliwe na dane bakterie chorobotwoércze moga byé
bezobjawowymi nosicielami, tak hodowle bakteryjne zawieraja
czesto bakteriofagi, ktérym pozornie nie podlegaja. Hodowla taka
moze sie skladaé z wiekszo$ci bakterii niewrazliwych i matej ilosci
wrazliwych, ktérych rozpuszczanie przez bakteriofagi umozliwia
bakteriofagom zycie. Nie zauwazamy tego jednak, gdyz powstale
drobne lysinki sa przeroéniete przez bakterie odporne. Poddajac
hodowle wrazliwe dzialaniu przesaczéw z takich szczepoéw-no-
sicieli, mozemy stwierdzié¢ istnienie nosicielstwa u bakterii. Po-
dobnie jak komérka makroorganizmu staje si¢ odporna pod wply-
wem zakazenia slabym zarazkiem, tak i w bakteriach zakazonych
stabym bakteriofagiem spostrzegamy zjawisko analogiczne do
uodpornienia. Zjawisko to nazywamy interferencja.

Widzimy zatem, jak uzasadniony jest poglad, ze bakteriofagi
sa to ,virusy bakterii”.

Najmniejsze postacie bakteriofagéw obserwowane przez Ru-
ske sa kuliste i maja wielko§¢ 40 milimikronéw; stwierdzono je
w hodowlach pratkéw okreznicy, duru i czerwonki. Wicksze bak-
teriofagi, mierzace okolo 70 milimikronéw, maja czesto wypustke
grubo$ci 15 milimikron6éw i dlugoéci dochodzacej do 200 milimikro-
néw. W hodowlach rozpuszczonych bakterii odmienca, okreznicy,
duru i czerwonki wystepuja jeszcze wieksze postacie bakteriofaga
o glowicy wyraznie dwudzielnej, przypominajacej dwoinke. Wy-
miary glowicy wynosza 60 do 110 milimikronéw, ogonka za$
15 do 100 milimikronéw. Istnieja wreszcie bakteriofagi paleczko-
wate z biegunowo ulozonymi zageszczeniami. Jeden i 'ten sam
szczep faga moze zawieraé jednoczes$nie postacie kuliste, maczugo-
wate i paleczkowate. Rézne te postacie nie sa wynikiem przejScia
jednego ksztaltu w drugi, ale $wiadcza o mieszanej naturze faga.

Dzialanie fagow na bakteri¢ rozpoczyna si¢ od ich wiazania
przez powierzchni¢ bakterii. Mlode fagi moga by¢ wiazane na-
wet w zimnie, liza natomiast bakterii dochodzi do skutku tylko
w wyzszej cieplocie. Wiazanie moze si¢ odbywaé nawet wtedy,
gdy bakterie ulegly zabiciu. Jezeli bakterie wiaza si¢ z fagami,
ktére ich nie rozpuszczaja, to staja si¢ one odporne na dzialanie
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fagéw. Zjawisko odpornoéci, ktdre jest podstawa wspolzycia ko-
morki zwierzecej i bakterii, spotykamy wiec réwniez przy ze-
tknieciu sie bakterii z bakteriofagiem. Fagi mozna zobojetnié su-
rowica odporno$ciowa podobnie jak jady bakteryjme.

Wiazanie fagéw z bakteriami moze byé uwidocznione w mi-
kroskopie elektronowym, jak wykazuja rysunki 7 i 8.

Rys. 7. Atak fagéw maczugowa- Rys. 8. Atak bakteriofagbw na
tych na B. dysenteriae. B. coli.

Zdjecia w mikroskopie elektronowym (wedlug Ruski).

Przypuszczalnie fagi posiadaja specjalne narzady, umozli-
wiajace im przytwierdzanie si¢ do powierzchni bakterii. Fagi
napadajace na bakterie rozmnazaja si¢ w czasie lizy i ewentu-
alnie nieco wezeséniej; w kazdym razie przedostaja si¢ one w wigk-
szej iloSci do plynu, w kitérym bakterie i fagi sa zawieszone.
Nie udalo sie dotychczas przy pomocy mikroskopu elektrono-
wego stwierdzi¢ dokladnej morfologii proceséw podziatowych
u fagéw. Niektorzy sadza, ze podzial ten jest podiuzny i Ze pro-
cesy podzialu fagéw moga sie odbywaé juz na powierzchni, a nie
w glebi cial bakteryjnych. Tlumaczyloby to przypadki, kiedy
napotykano zjawisko rozmnazania fagéw przed nastapieniem lizy.

Badania przy pomocy mikroskopu elektronowego pozwolily
na ostateczne odrzucenie teorii rozstrzasanych przed era tego
mikroskopu. Udowodnily one, ze fagi nie sa wysokomolekular-
nymi cialami chemicznymi, lecz istotami zyjacymi, obdarzonymi
wielko$cia i ksztaltem. Dzieki temu obalono teorie, ktore dopa-
trywaly si¢ w fagach jedynie zwyklych substancji czynnych, jak
fermenty lub hormony. Odrzucié tez nalezy poglad na fagi, jako
na normalne skladniki komérek bakteryjnych. Nieprawdopodobne
jest, by byly one stadiami rozwojowymi bakterii. Badaniom elek-
tronowo-mikroskopowym oparla si¢ tylko teoria d’Hérelle’a,
wedlug ktérej fagi sa prymitywna postacig tworéw zywych.
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W ten sposob dyskusja nad istota bakteriofagow zyskala
szersze podloze. Podobnic jak dla bakterii i viruséow, nalezato
dazyé do ustalenia cech, przy pomocy ktérych mozna by bylo
charakteryzowaé poszczegolne bakteriofagi. Rozporzadzamy obec-
nie nasi¢pujacymi kryteriami:

1 wielkosé bakteriofagow, ktéra mozemy ustali¢ badz przez
saczenie, badz przez wirowanic rézniczkowe, badz w mikroskopice
elektronowym:

20 wielko$¢ i charakier lysinek:

3% roznice odpornosci na nicktére czynniki chemiczne i fi-
zyczne, jak biekit metylenowy, cytrynian sodu, mocznik, promic-
nie pozafiolkowe;

1Y swoista chorobotworczosé dla poszezegolnych gatunkow
bakteryjnych lub ich skiadnikow szezepowych:

50 swoisto$¢ scrologiczna: za pomoca surowic odpornoscio-
wych mozemy rozréimiaé poszezegolne gatunki bakieriofagow, tak
jak rozrozniamy poszezegolne gatunki bakferii.

Nauka o bakteriofagach od samego poczatku zajela si¢ sprawa
ich zmienno$ci. Dzialajac nimi na bakteric i nastepnic saczac roz-
puszczong hodowle, mozemy wzmocenié u bakteriofaga zdolnosc
rozpuszczania, spot¢ggowaé nicjako jego zjadliwo$¢é. Kryteria zas
przed chwila wymicnione umozliwiaja Scislejsze oznaczenie typu
bakteriofaga. Okazalo sig, 7zc bakteriofagi moga si¢ zmieniac¢, ale
tylko w obrebie okreslonych granic. | tutaj wige, w zakresic zmien-
no$ci bakteriofagow, otworzyly si¢ zupelnie nicoczekiwane hory-
zonty i zostaty stworzone metody, ktore przypuszezalnie zrewolu-
cjonizuja nasze metody laboratoryjne w dziedzinie bakteriologii.

Aby blizej wyjasni¢ (¢ badania, musz¢ omoéwié¢ pokrétce
pickny dzial bakteriologii, ktéry moglibyémy nazwaé¢ badaniem
architektoniki komorki bakteryjnej.

Przvjrzyjmy si¢ zarazkowi duru brzusznego. Mamy tu do
czynienia z paleczka posiadajaca kilkanascie rzesck, dzigki kto-
rym porusza si¢. Rzeski te nic sa jednak nicodzownym atrybutem
gatunku. Bez trudu mozemy otrzymaé postacic bezrzeskowe te-
goz zarazka. Badania biochemiczne i serologiczne stwierdzily, ze
rzeski i ciala bakteryjne skladaja si¢ z odrebnych clementow.
W rzeskach siwierdzamy skladniki raczej biatkowe, w ciele bak-
teryjnym natomiast zwiazki zlozone z lipin i wiclocukréow. Mo-
zemy otrzvmaé odrebne przeciweiata dla rzesek i odrebne dla

9
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komérki bakteryjnej. Skladniki obecne w rzeskach oznaezamy
przez H, a skladniki znajdujace si¢ w ciele bakteryjnym —
przez O. Nie wyczerpuje to jednak stwierdzonej dotychczas zlo-
zono§ci komorki bakteryjnej. Istnieje jeszcze trzeci skladnik:
otaczajqcy bakterie duru brzusznego. Poprzez te otoczke przebi-
jaja sie wlasnie rzeski. Otéz otoczka ta wplywa na virulencje
czyli. jadowitoéé bakterii; nazywa si¢-ja antygenem Vi.

Wszystko to gra niepoSlednia role przy starciu bakteriofagow
z bakteriami. Istnieja bowiem bakteriofagi, ktore reaguja z cia-
lem. O, inne za$ z cialem Vi. Bakteriofag reagujacy z cialem Vi
rozpuszcza drobnoustroje zawierajace Vi. Bakterie. duru brzusz-
nego pozbawione antygenu Vi moga byé rozpuszczone przez bak-
teriofagi anty-O, nie moga byé natomiast rozpuszczone przez
bakteriofagi anty-Vi. Widzimy zatem rzecz niespodziewana: tak
jak poszczegélne bakterie majs powinowactwo do poszczegdl-
nych komérek makroorgamzmu i tak Jak poszczegélne zarazki
przesaczalne reaguja badz z tkanka moézgowa, badZ z tkanka
watroby, tak tez istnieja bakteriofagi reagujace z poszczeg6lnymi
skifadnikami bakterii.

.Otéz tutaj badania Craigie’ego wykryly nastepujaca cal-
kiem niespodziang swoisto§é: antygeny Vi sa rbézne u rozmai-
tych bakterii durowych! Nie mozemy ich rozréznia¢ za pomoca
metod serologicznych, nie potrafi tez tego biochemik, ale uczyni
to zarazek przesaczalny. :

Za porﬁocq bakteriofagor anty-Vi mozemy odrézniaé réine
szczepy paleczek duru brzusznego.

Virus febry zoéltej ma — jak widzielismy — silne powino-
wactwo do watroby, a slabe do mézgu; wstrzykujac go doméz-
gowo, stwarzamy jednak odmiany silniej atakujace mézg niz
watrobe. Tak samo bakteriofagi anty-Vi. Z poczatku rozpuszczaja
jeden szczep, a slabiej — lub wcale — inne szczepy. Jezeli jed-
nak hodujemy bakteriofagi na takim .slabo si¢ rozpuszczajacym
szczepie, przeszczepiajac z niego utworzone pojedyncze lysinki,
to bakteriofag adaptuje sie do tego szczepu i w konsekwencji nie
rozpuszcza szczepu pierwotnego, lecz tylko te szczepy, do ktérych
sie przyzwyczail. Za pomoca tej metody mozemy nastawiaé bak-
teriofagi na poszczegblne szczepy, mozemy je niejako wytresowaé
tak, ze beda rozpuszczaly jedynie pewne okre§lone szczepy pale-
czek duru brzusznego. Poprzednio znane metody umozliwialy stwier-
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dzenie jednego gatunku bakterii durowych. Badania przy pomocy
zarazkéw przesaczalnych, przystosowanych do poszczegélnych
szczepow, pozwolily na daleko idace zrézniczkowanie tych bak-
terii. Dotychczas, po kilku latach, stwierdzono 26 typéw, odmian czy
tez ras paleczki duru brzusznego, nieuchwytnych zadna inng metoda.
Oznacza si¢ je réznymi literami. Rys. 9 odzwierciadla to zjawisko.

Natrafiamy tu na to samo zagadnie-
nie, na t¢ sama tajemnice istoty nowych
odmian, ktéra stwierdziliSmy w Swiecie
viruséw: czy fagi sa mieszaning réznych °
odmian powstalych uprzednio, czy no-
wymi mutacjami jednej odmiany?

Jakie sa praktyczne konsekwencje
opisanego zjawiska?

Pierwsza jest jego zastosowanie w epi-
demiologii. Dur brzuszny zwalczamy, do-
szukujac sie nosicieli zarazka. Poszuki-

Rys. 9. Typowanie bakterii
! ! . o duru brzusznego za pomocs
wania te nie zawsze daja wyniki z punktu odpowiednich bakteriofa-

widzenia epidemiologicznego, poniewaz 8% (wedlug Craigie’ego).
Bakteriofag E rozpuszcza

ierdziwszy zarazek u chorego i u ja- I r
St_WIeI:d szy o . .g J , Jedynie typ E, a bakterio-
kiego$ obcego nosiciela, nie mozemy mieCc fag F — jedynie typ F.
pewnosci, ze wlasnie ten nosiciel jest przy- W ‘(‘1“’!‘*"1’5’ ch koloniach wi-

. . - a¢ malefikie lysinki.

czyna zachorowania lub epidemii.

Moino$é rozréznienia kilkudziesieciu typéw zarazka duru
brzusznego stanowi ogrommny postep. Tak np. wéréd 36 chorych,

zbadanych w szpitalach wroclawskich na zarazki duru brzusz-
nego, stwierdzono u 10 typ D, u 6 — typ E, u 6 — typ F,
u2 —typJiu5— typ M. We Wroclawiu zatem przewazaja
paleczki duru brzusznego typéw D, E, F i M. W Bystrzycy na-
tomiast zbadano 2 chorych, z ktorych jeden mial typ B, w Ja-
worze za$§ na 2 chorych jeden mial typ C. W Klodzku stwier-
dzono typy A i O, ktérych nie spotkano we Wroclawiu, i t. d.
Jasne jest teraz, ze je$li stwierdzimy w szpitalu wroctawskim
typ A, bedziemy liczyli si¢ z tym, ze chory zakazil sie w miejscu,
gdzie ten typ wystepuje, a zatem — wedlug naszych badan —
w Klodzku, Lubaniu lub Trzebnicy. Rozwiniecie tych badan jest
w toku, sa one czeScia badan miedzynarodowych.

~ Badania te byly prowadzone z poczatku w Kanadzie przez
Craigie’ego i Yena (w 1938 r.). Nastepnie powstal oérodek na
cale Imperium Brytyjskie w Londynie pod kierunkiem Felixa.

2%
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Wreszcie, na Zjeidzie Migdzynarodowym w Kopenhadze w 1947
roku postanowiono -ofrodek londyaski zmienié- na Centralny
Oérodek Miedzynarodowy pod kierunkiem Craigie’ego i Felixa
oraz stworzyé osrodki narodowe w poszczegélnych panstwach.
Ofrodek polski znajduje si¢ w [Filii Pafistwowego Zakladu
Higieny we Wroclawiu, gdzie wlasnie przeprowadzono wspom-
niane badania nad typami paleczki duru brzusznego u chorych
miejscowych. ‘ ‘ : ‘ o
‘Mamy tu zatem do czynienia z odkryciem nie tylko o wiel-
kim zasiggu epidemiologicznym, . ale i metodyeznym. Moznosé
uzycia zarazkéw przesaczalnych do subtelniejszego klasyfiko-
wania poszczegélnych gatunkéw i szczepéw bakteryjnych jest
przypuszczalnie metoda przyszloéci. Doéé powiedzie¢, ze ostatnio
stwierdzono 56 odmian czerwonki. Filie Panstwowego Zakladu
Higieny - zajmuja si¢ juz tym zagadnieniem, umozliwiajac nakre-
§lenie mapy epidemicznej kraju 1). SRR :
- Drugim zastosowaniem zjawiska zmiennosei bakteriofagow
jest ich uzycie profilaktyczne lub lecznicze. Istnieja dane, ze
bakteriofag dostosowany do typu bakterii, ktéra wywolala za-
¢horowanie, dziala leczniczo. Otworzy to byé moze w lecznictwie
duru brzusznego nowe horyzonty. , '
Tak przedstawia si¢ dzisiaj sprawa walki $wiata niewidzial-
nego z pozawidzialnym. Drobnoustroje czesto dzialaja na siebie
antagonistycznie, ,walcza ze soba® — jezeli mozna uzyé wyrazu
tak bliskiego niespokojnej psychice czlowieka. Geniusz ludzki
potrafil jednak wyciagnaé z tej walki korzy$é. Antagonizm miedzy
piektérymi grzybkami a bakteriami doprowadzil do odkrycia naj-
wspanialszego srodka leczniczego, jakim jest penicylina. Dzi§
jestesmy Swiadkami odkrycia konfliktéw miedzy zarazkiem prze-
saczalnym a bakteria; potrafimy potegowaé zjadliwo$é owego .
zarazka przesaczalnego i skierowywac go na poszczegolne typy’
bakterii. Wylaniaja si¢ tutaj nowe mozliwosci diagnosty‘czne,‘
nowy orgz w walce z chorobami zakaznymi. Odkrycia czystej
pauki moga byé obrécone dla dobra ludzkosci. 7 konfliktu
miedzy $wiatem niewidzialnym a pozawidzialnym mozemy ukué
skuteczng bron dla ochrony zdrowia i zycia czlowieka.

1) Wspélna praca na ten temat z A. Gallis-Malejczykowa, Z Nie-
wiadomska i C. Zwierzem zostala ogloszona w Polskim Tygodniku Le-
karskim (1948, Nr 14). . :
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