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rzestrzenna budowa molekuly biatka deter-kilkudzieskciu lat w ré&nych dgrodkach badaw-

minuje nie tylko jego funkcje biologiczne czych swiata, m.in. w Stanach Zjednoczonych
(jak np. transportowe, enzymatyczne, hormonal{Uniwersytety Wisconsin, lowa, Texas), Wio-
ne czy odpornéciowe), ale take okrdéla wyst-  szech (Uniwersytet w Neapolu) i w Polsce (Insty-
powanie, ilé¢ i potozenie miejsc aktywnych na tut Zootechniki w Balicach), prowadzono prace
czasteczce, zwanych epitopami lub markeraminad oznaczaniem kolejnych cech antygenowych
(determinantami, znacznikami) antygenowymi. biatek surowicy, ich genetycznym uwarunkowa-
Determinang antygenow tworzy zwykle od niem oraz charakterystyk fizyczno-chemiczap
kilku do kilkunastu aminokwasow jednej nici drobin, ngnikow tych cech (Skiba, 2002). Obec-
polipeptydowej (epitop sekwencyjny) luhssa- nie uwaga badaczy skupiag snad wykorzysta-
dujace ze solp aminokwasy renych taacuchow  niem uprzednio uzyskanych i scharakteryzowa-
polipeptydowych (epitop przestrzenny). Tych nych markerow antygenowych jakaytecznych
miejsc aktywnych nie da giwykry¢ zadm ze  ,narzdzi genetycznych”, przydatnych w wielu
znanych metod czy technik fizykochemicznych; kierunkach badawczych. Jako markery genow
jedynie zywy organizm, wykorzystag swlj mog stwyé do analizy ich ekspresji, spien
uktad odpornéciowy, jest w stanie rozpozéa imapowania, a jako markery biatek ma je wy-
niektére z nich (np. miejsca aktywne antygenu)korzystg w badaniach fizjologicznych — do ob-
i zareagowa wytworzeniem specyficznych prze- serwacji procesow syntezy, absorpcji, czy katabo-
ciwcial. Zdolna¢ ta, jak rownie wysoka specy- lizmu tych zwiazkOw. Determinanty antygenowe
fika reakcji antygen-przeciwciato legly u pod- sa tez przydatne w kontroli pochodzenia owiec,
staw rozwoju badapolimorfizmu antygenowe- badaniach genetycznej struktury populacji oraz
go biatek surowicy krwi u ludzi i zwiegt  jako markery wanych cech produkcyjnych (Hein,
Zmienna¢ allotypow wykrywana jest poprzez 1995; Steppa, 1999).
analiz produktéw genéw warunkagych synte-
z¢ bialek osocza — z zastosowaniem metod sero-
logicznych i technik elektroforezy biatek. Cechy Markery alfa-globulin
te zalicza si do markerow genetycznych klasy |
(O’Brien, 1992). Pierwsze znaczniki antygenowe biatek

Pierwsze doniesienia o badaniach antygetej frakcji wykryto i opisano u owiec przed

nowych markerow biatek datupie na koniec lat  czterdziestu laty. Jak dmt, zidentyfikowano
szécdziesiatych XX wieku. Dotychczas poznane utego gatunku 11 cech antygenowych, niesio-
epitopy @ znacznikami szeregu zmicowanych nych przez drobiny o masie gsteczkowej (m.
biatek, naleacych do frakcji alfa-, beta- i gamma- cz.) okoto 70 kDa (kilodaltonéw) lub vigzej
globulin oraz beta-lipoproteidow (tab. 1). W@ui  (alfa,-makroglobuliny, alfa-glikoproteidy i alfa
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globuliny). Analiza wysipowania poszczegdl-
nych epitopébw w materiale rodzinowym u#mo
liwita badaczom okrdenie sposobu dziedzicze- W obrbie frakcji owczych gamma-
nia Kkolejnych znacznikow oraz wykrycie zale globulin opisywano antygenowe markery
nosci genetycznych poradizy warunkujcymi je  statej taicuchow cézkich immunoglobulin klasy
genami. Bash i Milgrom (1972) wykorzystali G z podklasami IgG1, IgG2 i IgG3 (Skiba i in.,
wykryte antygeny (A, B, C, D, E, H) do obser- 2000). W 1993 r. w Instytucie Zootechniki PIB
wacji wyskpowania tych cech u ptodow oraz w Balicach wykryto i opisano trzy nowe determi-
migracji cech przez tysko do krwiobiegu. nanty antygenowe, oznaczone IghgAl, IghgA2
W badaniach zastosowania epitopow biatek 0sot IghmA2, kedace znacznikami immunoglobulin

Epitopy gamma-globulin

cza w diagnozowaniu odporfw na zapalenie
wymion u owiec wykazano powianie znaczni-
ka antygenowego alfanakroglobulin AmAl
z wigkszy podatndcia na stanymastitis (Krzy-
scin, 2007).

Znaczniki beta-globulin

Wsréd frakeji beta-globulin wykryto do-

klasy 1gG (dwa pierwsze) i klasy IgM (trzeci
znacznik) (Skiba i Wgrzyn, 1993). Dotychcza-
sowe wyniki bad& dowoda, ze epitopy IghgAl

i IghgA2 nalea do markeréw wspdlnych trzech
poznanych dad podklas 1gG; obrazuje to przy-
datndg¢ znacznikéw antygenowych w klasyfikacji
biatlek. Wykazano rownie ze geny IGHG1

i IGHGA2 53 wobec siebie przeciwstawne, nato-
miast genlGHMAZ2, warunkuacy immunoglobu-
liny klasy IgM, jestscisle sprzzony z genem

tychczas 8 determinant antygenowych, w tymIGHGA2 i przeciwstawny wobec genGHGA1

dwie zwizane z lipoproteidami. Naikami opi-
sanych markeréwasmolekuty o zré@nicowanej
masie czsteczkowej. ROwnie epitopy tej frak-

(Skiba i Wegrzyn, 1993).
Curtain (za: Skiba, 2002), dki obser-
wacjom obecngi 1gG1, we krwi i siarze ma-

cji byly wykorzystywane w badaniach przenika- ciorek oraz w surowicy noworodkéw i mtodych

nia drobin biatkowych przez barieiozyskowa

maciorek oraz detekcji beta-globulin we krwi
owczych ptodéw (Bash i Milgrom, 1972). Mar-
kery pkciu kolejnych znacznikéw, wykrytych
i opisanych w Dziale Immuno- i Cytogenetyki
Instytutu Zootechniki PIB, nazwanych BgAl,
BgB1, BgC1, BmiAl i BmgAl, wykorzystywa-
no do bada selektywnéci wchfaniania jelito-

wego u jagnit oraz ekspresji gendéw, warunku-
jacych te cechy (Krzcin i in., 2002 a, b; &

osobnikéw wykazat,ze jagnegta rozpoczynaly
produkcg wiasnych immunoglobulin dopiero
w wieku 16 tygodni. Obserwacje te zapatén-
waly badania ksztattowaniag¢sbdporndci ja-
gniat w pocatkowym okresie rozwoju w opar-
ciu o analiz wystpowania znacznikbéw antyge-
nowych przeciwciat w organizmach. Prace tego
typu prowadzili u owiec w Instytucie Zootechni-
ki PIB Wegrzyn i in. (2001) oraz Kragin i in.
(2002 a, b). Zaowocowaty one m. in. wykaza-

grzyn i in., 2002). Determinanty te stosowanoniem olbrzymiego znaczenia jak najwéaie;-

takze do analizy wyspowania biatlek w osoczu
i siarze owiec (Skiba i in., 2000). Wykazana te

szego podania siary oseskom, wobeczofnej
(do drugiego lub trzeciego tygodniaycia

przydatna¢ niektorych epitopow beta-globulin  w przypadku IgG i trzeciego lub czwartego ty-
jako markerow podatrioi owiec na stany zapal- godnia po urodzeniu w przypadku IgM) endo-
ne gruczotu mlekowego (Charon i in., 1996; syntezy wtasnych przeciwciat. Zbadano #ak

Krzyscin, 2005, 2006). W badaniach tych przebieg absorpcji i katabolizmu immunoglobu-

stwierdzono wspotzalmos¢ pomigdzy wyst-

lin siarowych oraz wizacy sk z tym zagadnie-

powaniem czterech epitopéw beta-globulin niem problem niedoboréw fizjologicznych prze-

(BgAl, BgB1, BmgAl i BmgB1) a opordoia /
podatndécia wymion na stanynastitisoraz stop-

ciwciat u jagnit (Krzyscin, 2004; Krzycin
i Korman, 2008). Najwaiejsz zalet uzycia

niem zainfekowania mleka u owiec. Wskazanoepitopéw jest faktze pozwalaj one na jedno-
takze maliwos¢ wykorzystania pierwszego czesn i niezalena detekcg u potomstwa eks-
z wymienionych epitopéw (BgAl) jako wska presji genow ojcowskich i matczynych, jak row-
nika selekcyjnego oporsc owiec na zapalenia niez na jednoczesni niezalena obserwacj
wymion. przeciwciat, wytworzonych przez wlasne
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osocza krwi u owiec (wg Skiba i in., 2000)

Tabela 1. Markery antygenowe alfa-, beta- i gamoiagdin oraz beta-lipoproteidow

Table 1. Antigenic markers of alpha-, beta- and geglobulins and beta-lipoproteins

in blood plasma of sheep (acc. to Skiba et abD020

Frakcja ~ Nazwa Rok pub-
biatkowa epitopu Charakterystyka drobin z epitopem Autorzy likaciji
Protein Name of Characteristics of molecules with epitope Authors Year of
fraction epitope publication
Ap(1), i
Ap(2) alfa,-makroglobuliny o m. cz. ponad 200 kDaCurtam _______________ 1971 ________
C EH alpha-macroglobulins with m.w. over 200 kDa
AB alfay-glikoproteidy o m. cz. pomej 160 kDa  Bash iand Mil- 1972
alfa- . alpha,-glycoproteins with m.w. below 160 kDagrom
lobulin D alfa,-globulina o m. cz. poaej 160 kDa
Apha- alpha-globulin with m.w. below 160kDa
lobulins alfa,-globulina .
g Gsl alpha-globulin Rapacziingtal. 1972
""""""" alfa,-makroglobulina o m. cz. ponad 200 kDaSkiba iandWe- .o~
AemAL _alpha-macroglobulin with m.w. over 200 kDagrzyn A
Al A2 glikoproteidy o m. cz. ponej 160 kDa lannelli ifand 1978, 1979
' glycoproteins with m.w. below 160 kDa de Benedictis 1979
= beta-makroglobulina o m. cz. pogj 200 kDa Bash iand Mil- 1972
—-......... beta-macroglobulin with m.w. over 200 kDa_grom 77T
_S9AL ___ beta-globuliny o m. cz. ok. 160 kDa SwibaiandWegrayn 1976
gg(sﬁ beta-globulins with m.w. about 160 kDa Skiba i in.At al. 1977
bletg- i ~ beta-globulina o m. cz. ok. 160 kDa,
globuliny cecha wspoélna owiec i bydta -
beta- Bl beta-globulin with m.w. about 160 kDa, ~9€ Benedictis 1979
globulins trait shared by sheepand catte
beta-makroglobulina 0 m. cz. ponad 200 kDa
BmgAl  beta-macroglobulin with m.w. over 200 kDa S
BmiAl beta-mikroglobulina o m. cz. ok. 100 kDa Skiba i in.fet al. 1994
weoooo....__beta-microglobulin with m.w. about 100 kDa
beta-makroglobulina o m. cz. ponad 200 kDaSkiba iand Wg-
BmgB1 beta-macroglobulin with m.w. over 200 kDa grzyn 1999
lipoproteid o niskiej gstasci .
beta- P51 lowdensitylipoprotein Rapaczindtal W72
lipoproteidy lipoproteid o m. cz. powej 200 kDa :
beta- —~ "P() lipoprotein with mw. above 200 kDa cuman o
lipoproteins G lipoproteid o m. cz. ponej 160 kDa Bash iand Mil- 1972
lipoprotein with m.w. below 160 kDa grom
immunoglobulina podklasy IgG1Fc
19G1, subclass IgGd Fc immunoglobulin
lg1(1), immunoglobuliny klasy IgG1, Fc Curtain 1969
191(2) class IgG1, Fc immunoglobulins
1g2(1) immunoglobulina podklasy 19G2 1971
gamma-  ______________ subclass 19G2 immunoglobulin .
globuliny Al immunoglobulina podklasy 1gG3 Capparelli i in.ét 1982
gamma- subclass 1gG3 immunoglobulin al.
globuling 77T T s
IghgAl immunoglobuliny klasy 1gG
IghgA2  class IgG immunoglobulin Skiba iand
————————————————————————————————————————————————————————————————— Wegrzyn 1993
lahmA2 immunoglobulina klasy IgM
9 class IgM immunoglobulin
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systemy obronne jagiti jak tez zaabsorbowa- rek owcy zelaznienskiej (Charon i in., 1996)
nych z siary (V§¢grzyn, 1978). oraz linii plenno-mlecznej (Krzgin, 2007).

Badania prowadzone w Instytucie Zoo- Wykazano korelagj wyskpowania dwéch epi-
techniki PIB obgly réwniez okreslenie zaleno-  topdéw IgG (IghgAl, IghgA2) z korzystnym sta-
sci pomigdzy wystpowaniem antygenowych nem zdrowotnym wymion, co wskazuje nazno
markerow immunoglobulin osocza a vdiao- liwos¢ uznania tych markerow za wsikeki nie-
$cia na zapalenia gruczotu mlekowego u macio-wrazliwosci owiec namastitis
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EPITOPES OF BLOOD PLASMA GLOBULINS IN SHEEP AS MARKERS OF PROTEINS
AND GENES IN PHYSIOLOGICAL, MOLECULAR AND GENETIC RESEARCH

Summary

Epitopes — the active sites on protein moleculesre- class | antigenic markers that stimulate the
immune system to produce an immune response. BHig/as well as the highly specific nature of thetigen-
antibody reaction provided a basis for the develepmof research on the antigenic polymorphism obdl
serum proteins. Over the past several dozen ygags,esearch involved the determination of sudeegdasma
antigens in sheep by investigating the genetic ¢paeknd and physicochemical characteristics of tioéeoules
carrying these markers. Current focus is on theafisentigenic determinants as “genetic tools” ukedfiug. in
analysis of expression, linkages, mapping of géinaisdetermine proteins, and their relationshiph wie genes
controlling major production traits (as gene maskeais well as in physiological studies for obseépweof globulin
synthesis, absorption and catabolism, or theiriplogical deficiency (as protein markers) earlyhia life of lambs.

fot. B. Borys
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