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bserwowany w ostatnich dwudziestu

latach postep w biologii molekularnej
oraz immunologii poréwnawczej i rozwo-
jowej przyczynil sie do poznania zjawisk
i mechanizméw lezacych u podstaw od-
pornosci przeciwzakaznej owaddéw. Istot-
ne znaczenie mialo badanie zjawisk decy-
dujacych o odpowiedzi owaddéw spolecz-
nych, szczegdlnie pszczoly miodnej, na
zakazenie oraz wzajemnych relacjach po-
miedzy rodzing a poszczeg6lnymi kastami
i stadiami rozwojowymi w likwidacji cho-
réb zakaznych i pasozytniczych (1, 2, 3).

Warunki zycia pszczoly miodnej w ro-
dzinie ztozonej z kilku-kilkudziesieciu ty-
siecy osobnikéw i czerwia, przebywajacych
w ograniczonej przestrzeniu ula o stalych
parametrach temperatury i wilgotnosci,
bladzenie pszczot i trutni, rabunki, przyno-
szenie do ula drobnoustrojéw z wodg, nek-
tarem i pylkiem, a takze za posrednictwem
pasozytéw (Varroa destructor, Nosema
spp.) stwarza idealne warunki do rozwoju
choréb zakaznych (4). Przy istniejacej eks-
pozycji rodzina jako calo$¢ i poszczegdl-
ne osobniki tworzace rodzine, wyksztalcily
odporno$¢ na zakazenie i chorobe (5, 6, 7).

W odpornosci przeciwzakaznej owa-
déw decydujace znaczenie maja zjawiska
i mechanizmy obronne, zaréwno wrodzo-
ne, jak i nabyte, likwidujace patogeny lub
powodujace ich izolacje w zakazonym or-
ganizmie (2, 3, 8). Odpornos¢ wrodzona,
ktéra wystepuje u wszystkich osobnikéw
danego gatunku i jest skierowana przeciw-
ko réznorodnym czynnikom zakaznym jest
uwarunkowana obecno$cia identycznych
lub bardzo zblizonych mechanizméw. O jej
efektywnosci decyduja bariery anatomicz-
ne i fizjologiczne ciata owada, komérkowe
odczyny obronne i wystepujace konstytu-
tywnie polipeptydy i bialka hemolimfy, ta-
kie jak: lizozym, pektyny i uklad oksydazy
polifenolowej (9, 10).

Natomiast odporno$¢ nabyta pojawia
sie gtéwnie w odpowiedzi na zakazenia
jamy ciata owada lub dziatania niektérych
czynnikéw abiotycznych. Jest ona efektem
obecnosci w hemolimfie owada induko-
wanych polipeptydéw i bialek o dziata-
niu przeciwbakteryjnym (biatka odporno-
$ciowe; 11). Role induktoréw odpornosci
spelniaja substancje i czynniki stresogen-
ne, ktére naruszaja homeostaze owada,
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zwlaszcza zakazenia bakteryjne i inwazje

pasozytnicze. Najczesciej sa to bakterie sa-

profityczne wystepujace pospolicie w niszy
ekologicznej owada, rzadziej bakterie en-

tomopatogenne (8).

Do najwazniejszych osiagnie¢ w pozna-
niu odpornosci przeciwzakaznej pszczoly
miodnej mozna zaliczy¢:

— poznanie mechanizméw rozpoznania
immunologicznego oraz roli jaka od-
grywa inicjacja szlakéw sygnatowych
(Toll, Imd, JAK/STAT, JNK) przez pa-
togeny, czego nastepstwem jest synte-
za polipeptydéw i biatek o aktywno-
$ci przeciwdrobnoustrojowej, gtéwnie
przeciwbakteryjnej, w mniejszym za-
kresie przeciwgrzybiczej (12, 13, 14);

— odkrycie roli interferencji RNA (RNAi)
jako naturalnego mechanizmu odpor-
nosci przeciwwirusowej polegajacej na
wyciszaniu (wylaczaniu) ekspresji genu
przez dwuniciowy RNA (dsRNA), o bu-
dowie i sekwencji zblizonej do sekwen-
cji wytaczonego genu (15, 16);

— odkrycie budowy polipeptydéw i bia-
tek odpornosciowych hemolimfy i ich
roli w odpornosci naturalnej, a zwlasz-
cza w odpornoéci nabytej (indukowa-
nej; 17, 18, 19, 20, 21);

— zdefiniowanie czynnikéw immuno-
supresyjnych dla pszczoly miodnej,
zwlaszcza roli Varroa destructor jako
immunosupresora, wektora i aktywa-
tora zakazen wirusowych oraz podje-
cie préb modulowania odpornosci prze-
ciwzakaznej (22, 23, 24, 25, 26);

— okreslenie odpornosci rodziny jako ,ba-
riery socjalnej” hamujacej zakazenie (2).

Rozpoznanie immunologiczne
i wewnatrzkomorkowe szlaki sygnatowe

Rozpoznanie substancji jako obcej (non-
-self) dla organizmu owada jest warun-
kiem niezbednym do uruchomienia me-
chanizméw odpornosci wrodzonej i na-
bytej (27, 28). W nastepstwie rozpoznania
zostaja szybko uruchomione hemocytar-
ne odczyny obronne, takie jak fagocytoza,
otoczkowanie i tworzenie guzkéw oraz hu-
moralne odczyny obronne zwiazane gtéw-
nie z nasilong syntez lizozymu hemolim-
fy, proteaz serynowych i aktywacja kaska-
dy ukladu oksydazy polifenolowej oraz
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The aim of this paper was to present the current
knowledge on honey bee immunity in the context
of increasing concern on threats for its health. The
vigor and health of honey bee colonies are threat-
ened by numerous parasites and pathogens. These
insects have evolved both communal and individu-
al defenses that reduce the impact of parasites and
pathogens. The immune response in the honeybee is
subdued in favor of social immunity (colony immuni-
ty) based on hygienic behavior, secretion of antimi-
crobial substances, antibiotic system of honey, nec-
tar and pollen. The innate immunity is based on the
recognition of microbial molecules and activation of
intracellular signaling pathways with the subsequent
activation of immune effector responses. These include
phagocytosis by hemocytes, encapsulation or nodula-
tion of pathogens by hemocytes, activation of proteo-
Iytic cascades leading to localized melanization and
hemolymph clotting and elevated levels of lysozyme
and prophenyloxidase. A component of inducible im-
mune responses to microorganisms is the synthesis by
fat body and hemocytes a battery of anti-microbial
proteins (AMPs): apidaecins, hymenoptaecin, abae-
cin and royalysin which are secreted into the hemo-
lymph. These molecules are responsible for efficient

destruction of pathogens.

Keywords: honey bee, immune pathways, antimi-
crobial proteins.

krzepnieciem hemolimfy (29). Ponadto
u pszczoly miodnej, ktéra jest owadem ho-
lometabolicznym, w kilka godzin po zaka-
zeniu rozpoczyna sie synteza polipeptydéw
i biatek o dzialaniu skierowanym gléwnie
przeciwko bakteriom Gram-ujemnym. Na-
lezg do nich apidycyny, abycyna i hyme-
noptecyna (18, 19, 21, 30).

W rozpoznaniu zasadniczo biora udzial
dwa typy hemocytéw (immunocytéw): pla-
zmatocyty i granulocyty (31). Plazmatocyty
wykazuja typowe zachowanie dla makro-
fagéw kregowcéw. Tworza pseudopodia
umozliwiajace ruch ameboidalny, fagocytu-
ja, tworzg otoczki, guzki i naprawiaja rany.
Mniejsza role w odczynach odpornoscio-
wych odgrywaja granulocyty. U pszczo-
ty narzadem hemopoetycznym sa skupi-
ska hemocytéw w okolicy serca i naczynia
krwiono$nego grzbietowego. W procesie
rozpoznania uczestniczy tez uktad oksyda-
zy polifenolowej (32) oraz lektyny. Uktad
oksydazy polifenolowej pobudza hemocy-
ty do syntezy lepkich biatek (sticky prote-
ins; 33), ktére zwiekszaja zdolno$ci adhe-
zyjne bakterii do ziarnistych hemocytéw
i plazmatocytéw. Melaniny, pojawiajace
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Schemat 1. Szlaki sygnatowe Toll, Imd oraz JAK/STAT

sie w efekcie uruchomienia szlakéw prze-
mian biochemicznych tyrozyny przez ukiad
oksydazy polifenolowej w warunkach tle-
nowych, spelniaja role markeréw swoisto-
$ci dla komérkowych i humoralnych od-
czynéw obronnych owada. Ostatnio ba-
dania hemocytéw Drosophila wykazaly
udzial unikatowego przezblonowego re-
ceptora (receptor Eater) aktywnego w roz-
poznaniu motywoéw strukturalnych pato-
gendéw i fagocytozie (34). U owadéw, po-
dobnie jak u kregowcdéw, sa rozpoznawane
motywy strukturalne patogenéw (patho-
gen associated molecular pattern —- PAMP;
28), bedace ogélnymi charakterystycznymi
cechami molekularnymi drobnoustrojéw,
takie jak: lipopolisacharydy (LPS), kwa-
sy lipotejchojowe, skladniki §ciany bak-
terii (peptydoglikany, B 1-3 glukan) lub
grzybéw (zymosan), flagelina wici bak-
teryjnych, lipoproteidy, N-formylowane
peptydy, dwuniciowy RNA (genom wiru-
s6w), niemetylowane sekwencje CpG (ge-
nom bakteryjny). Dla ukladu immunolo-
gicznego najwazniejsze jest odréznienie
sktadnikéw obcych, na ktére odpowiedz
immunologiczna jest niezbedna, od wta-
snych sktadnikéw organizmu.

Patogeny sg rozpoznawane na drodze in-
terakcji motywéw strukturalnych patoge-
néw (PAMP), z przezblonowymi receptora-
mi rozpoznania organizmu owada (pattern
recognition receptors — PRR; 35, 36). Dzieki
badaniom przeprowadzonym na D. melano-
gaster, Anopheles spp., Hyalophora cecropia
poznano strukture receptoréw Toll, Imd, Ja-
nus kinase (JAK/STAT) i JNK oraz sposéb
dziatania wewnatrzkomérkowych szlakéw
sygnalowych (37; schemat 1). Wszystkie sa

aktywne u pszczoly miodnej. Przykltadem
sa receptory Toll zapoczatkowujace szlak
rozpoznania Toll i receptory zapoczatkowu-
jace szlak rozpoznania Imd. Szlak Toll jest
aktywowany gtéwnie przez skladniki grzy-
béw i bakterii Gram-dodatnich, za$ szlak
Imd gtéwnie przez bakterie Gram-ujemne.

Motywy strukturalne $cian komdérki
bakterii w postaci peptydoglikanu roz-
poznaja biatka PGRP (peptydoglycan re-
cognition proteins) o charakterystycznej
domenie zbudowanej z reszt 160 amino-
kwaséw, dzieki ktérej degraduja peptydo-
glikany. U Drosophila melanogaster 13 ge-
néw koduje PGRP, ktérych ekspresja za-
chodzi w ciele tluszczowym i hemocytach.
PGRP-SA jest krazacym w hemolimfie bial-
kiem dla receptora Toll. W odpowiedzi na
Gram-dodatnie bakterie, za§ PGRP-LC jest
konieczny do aktywacji szlaku transmisji
sygnaléw dla receptora Imd w odpowie-
dzi na bakterie Gram-ujemne. Tak wiec,
w odpowiedzi immunologicznej na zakaze-
nie sa zaangazowane co najmniej dwie ka-
skady przenoszenia sygnatéw— Toll i Imd.

Receptor Toll, ktéry jest przezbtono-
wym receptorem obecnym na powierzchni
komorek ciala tluszczowego, jest aktywo-
wany przez rozlozone na drodze proteoli-
zy bialko Spaetzle podobne do cytokin (cy-
tokine-like protein) wystepujace w hemo-
limfie. W nastepstwie interakcji Spaetzle
z Toll zostaje uruchomiona kaskada, ktérej
efektem jest translokacja do jadra komér-
kowego biatka sygnalowego DIF, nalezace-
go do rodziny czynnikéw transkrypcyjnych
NE-kB. Czynniki NF-kB nalezg do hetero-
gennej rodziny homo- i heterodimerdéw
réznych biatek Relish. Sa one regulatorami

transkrypcji odpowiedzi odpornoscio-
wej i bialek ostrej fazy u ssakéw. Pokrew-
ne czynniki wystepuja u owadéw i biora
udzial w odczynach immunologicznych,
w tym u pszczoly w indukgji ekspresji ge-
néw trzech lizozyméw. NF-kB transakty-
watory Dorsal and Dif indukuja ekspresje
genéw kodujacych u owaddéw polipeptydy
i bialka odpornos$ciowe (np. lizozym). Pro-
teazy serynowe i serpiny moduluja i am-
plifikuja szlak Toll oraz uczestnicza w me-
lanizacji (38).

U Drosophila melanogaster i pszczoly
miodnej szlak sygnalizacyjny Imd jest ak-
tywowany przez biatko rozpoznajace pep-
tydoglukan (PGRP-LC; 17). Szlak Imd uru-
chamia kaskade syntezy bialek niezbednych
do obrony organizmu przed bakteriami
Gram-ujemnymi. Efektem jest indukcja
ekspresji genéw kontrolujacych synteze
u D. melanogaster dipterycyn, attacyn, dro-
zocyny, zas$ u pszczoly defensyn, apidycyn,
abecyny i hymenoptecyny (39). Transloka-
¢ja z cytoplazmy do jadra biatka Relish, na-
lezacego do rodziny czynnikéw transkryp-
cyjnych NF-kB, odgrywa kluczowa role
w immunostymulacji na drodze Imd. Ist-
nienie szlakéw sygnalizacyjnych w odpo-
wiedzi immunologicznej owaddw na zaka-
zenie $wiadczy o komplementarno$ci funk-
¢ji obronnych owaddéw przed zakazeniem
(40). OdpowiedZ miejscowa uruchamia-
na przez szlak Imd odgrywa najwazniej-
sza role w zakazeniach przewodu pokar-
mowego owaddéw przez entomopatogen-
ne bakterie Gram-ujemne (1).

Szlak JAK/STAT uczestniczy w induk-
¢ji substancji podobnych do dopetniacza
i substancji czynnikéw pobudzajacych roz-
plem hemocytéw i fagocytoze. Jest on ak-
tywowany przez czasteczki cytokinopo-
dobne obecne na blonach hemocytéw (41),
a u D.melanogaster bierze ponadto udzial
w odpornosci przeciwwirusowej (42). Ak-
tywacja szlaku Imd powoduje tez uczynnie-
nie komponentu szlaku sygnalowego JNK
(43). Szlak JNK na drodze sprzezen zwrot-
nych reguluje ekspresje biatek odporno-
$ciowych w organizmie (44). U pszczoly
miodnej serpiny, bedace inhibitorami pro-
teaz serynowych, wspdétdzialaja w utrzy-
maniu homeostazy organizmu i kontrolu-
ja aktywacje uktadu oksydazy polifenolo-
wej oraz synteze bialek odporno$ciowych
inicjowang w szlakéw Toll i Imd (45). Ge-
nom pszczoly zawiera 7 genéw kodujacych
5 serpin i 2 biatka o wlasciwosciach serpi-
no-podobnych (3).

Interferencja RNA (RNAI)
jako naturalny mechanizm
odpornosci przeciwwirusowej

Odkrycie sposobéw regulacji ekspre-
sji gendw w organizmach eukariotycz-

nych i zjawiska specyficznego wyciszania
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(wylaczenia) ekspresji genu przez dwuni-
ciowy RNA (dsRNA) okreslone jako inter-
ferencja RNA (RNA interference) przyczy-
nilo si¢ do poznania mechanizméw kon-
troli przeplywu informacji genetycznej
w komorce i stworzylo nowe mozliwo-
$ci dla genomiki (46, 47, 48, 49). Badania
nad interferencja RNA rzucily przy tym
nowe $wiatlo na zjawiska zaangazowane
w odpornosci przeciwwirusowej roslin
i zwierzat. Mechanizm interferencji RNA
jest ewolucyjne bardzo stary i wystepu-
je uroélin, zwierzat i cztowieka. Pierwot-
nym jego zadaniem jest obrona komoérki
przed inwazyjnymi formami kwaséw nu-
kleinowych (50), a u owadéw pelni on tak-
ze funkcje regulatorowe w embriogenezie
(51) i metamorfozie (52, 53); dsRNA po-
jawia sie w komdrce w nastepstwie repli-
kacji wirusowego RNA. Wylaczenie genu
odbywa si¢ albo przez degradacje mRNA,
blokowanie jego translacji badZ prawdopo-
dobnie réwniez przez indukowanie epige-
netycznego wyciszania genu. W procesie
degradacji dsRNA jest rozpoznany i roz-
ciety przez enzym Dicer na krétkie odcinki,
zawierajace 24—25 par zasad (siRNA) i na-
stepnie w kompleksie RISC (RNA-indu-
ced silencing complex) jest kierowany do
czasteczki docelowego RNA przeznaczo-
nej do degradacji. Bialko z rodziny Argo-
naute, bedace RN-azg, rozcina docelowy
RNA (47, 54). Istnieje poglad, ze proces in-
terferencji RNA jest naturalnym, konser-
watywnym i specyficznym mechanizmem
odpornosci przeciwwirusowej. Poniewaz
wiekszo$¢ wiruséw pszczét stanowia wi-
rusy RNA, to interferencja RNA odgrywa
zasadnicza role w odpornosci przeciwwi-
rusowej pszczoly. Pojawiajacy sie w zaka-
zonej komdrce dsRNA o sekwencji odpo-
wiadajacej fragmentowi genu gospodarza
wycisza, prawdopodobnie na terenie cyto-
plazmy, ekspresje tego genu przez degra-
dacje ,dojrzalego” mRNA.

Genom pszczoly koduje wszystkie
podstawowe sktadniki szlaku interferen-
¢ji RNA, a mianowicie dwa enzymy Dicer,
kompleks wygaszania indukowany przez
RNA, biatko RISC (55). Zjawisko inter-
ferencji RNA wykorzystano u pszczoly
miodnej (39, 56) i u czerwia (57). Interfe-
rencja RNA postuzono si¢ m.in. do likwi-
dacji wirusa izraelskiego paralizu pszczo6l
(IBPV) w zwalczaniu zespolu masowego
giniecia pszczét (CCD). Réznica w ilosci
wirusa pomiedzy pszczotami z grupy kon-
trolnej i pszczotami, u ktérych zastosowa-
no dsRNA IBPV wynosi okoto 2 log. (58,
59). Te metode zastosowano tez z powo-
dzeniem w pasiekach Apis cerana z czer-
wiem chorym na chorobe woreczkowa.
Transkrypty chinskiego wirusa choroby
woreczkowej (CSBV) zostaja wylaczone
i zmniejsza si¢ ilo§¢ wirusa u A. cerana,
u ktérej zastosowano w diecie dsSRNA tego
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na homologie struktury pierwszorzedowej

Proapidycyna la/b EAKPEAKP GNNRPVYIPQPRPPHPRY/,
Apidycyna la GNNRPVYIPQPRPPHPRI
Apidycyna Ib GNNRPVYIPQPRPPHPRL
Apidycynalll GNNRPIYIPQPRPPHPRL
Apidycynall GNNRPVYISQPRPPHPRI

Objasnienia: A - alanina, D - kwas asparaginowy, E - kwas glutaminowy, F - fenyloalanina, G- glicyna,
H - histydyna, | - izoleucyna, K - lizyna, L - leucyna, M - metionina, N - asparagina, P - prolina,
Q - glutamina, R- arginina, S - seryna, T - treonia, V - walina, W - tryptofan. Wyttuszczenia wskazujg

Ryc. 1. Sekwencja aminokwaséw w czasteczce proapidycyny i apidycyn Apis mellifera (18)

SEVQRGPGGR- LSPYFGINGG-FRF

ZERGSTIVIQG-TKEGKSRPSL-DIDYKQRVYD-KNGMTGDAYG- GLINIRPGQPS-RQHAGFEFGK-EYKNGFIKGQ-

Ryc. 2. Struktura pierwszorzedowa czasteczki hymenoptecyny (72)

wirusa. Z chwila wylaczenia chociaz jed-
nego genu ustaje proces replikacji CSBV.

Rola polipeptydow
i biatek odpornosciowych hemolimfy

Do lat 90. XX w. utrzymywal sie poglad, ze
miejscem syntezy bialek odpornosciowych
u owadow jest wylacznie cialo tluszczowe,
a warunkiem koniecznym do ich syntezy
jest zakazenie jamy ciala owada. Badania
ostatnich lat, w ktérych wykorzystano in-
terferencje RNA oraz metody biologii mo-
lekularnej, gtéwnie RT-PCR, wykazaly ze
synteza bialek moze odbywac sie réwniez
w hemocytach, komoérkach nabtonka jelita
$rodkowego i w komoérkach uktadu tchaw-
kowego. Synteze bialek odpornosciowych
indukuje, oprocz zakazenia jamy ciata, takze
zakazenie jelita Srodkowego (60). U pszczoty
stwierdzono ponadto obecno$¢ dwdch lizo-
zymow oraz czterech, a nie trzech, izoform
apidycyn. Poznano tez u pszczoly strukture,
funkcje i zakres aktywnosci przeciwdrob-
noustrojowej abycyny, hymenoptecyny i de-
fensynyl i defensyny 2 (61) oraz zidentyfi-
kowano geny odpowiadajace za synteze bia-
tek odpornos$ciowych (51, 62).
Polipeptydy odpornosciowe typu apidy-
cyn, abycyny i hymenoptecyny pojawiaja
sie w hemolimfie po kilku—kilkunastu go-
dzinach po zakazeniu, osiagajac maksy-
malny poziom po 24—48 godz.; nastepnie
ich aktywnos¢ obniza si¢ do poziomu wyj-
$ciowego po okoto 96 godz. Potranslacyj-
ne modyfikacje odgrywaja zasadnicza role,
modyfikujac biatka odporno$ciowe (63).
Lizozym (EC 3.2.1.17) owadé6w jest en-
zymem bakteriolitycznym o aktywnosci
N-acetylomuramylohydrolazy, ktéry hy-
drolizuje wiazanie glikozydowe f3-1,4 po-
miedzy kwasem N-acetylomuramidowym
i N-acetyloglukozamina w peptydoglikanie
$ciany komorki bakteryjnej. Jest on bial-
kiem zasadowym (13-17 kDa) zaliczonym
do lizozyméw wlasciwych typu c (chicken)
(64). Aktywno$¢ bakteriolityczna lizozy-
mu znajduje sie w zakresie pH 4,0-8,0.

Natywne stezenie lizozymu w hemolimfie
jest niskie. Ale juz aktywno$¢, wynoszaca
40 pg/ml w przeliczeniu na lizozym bial-
ka jaja kurzego (EWL), skutecznie chroni
jame ciala owada przed zakazeniem (8).
Inicjatorem uruchamiajacym proces syn-
tezy lizozymu jest kontakt substancji bio-
tycznych (mikroorganizméw, pasozytéw)
posiadajacych PAMP (pathogen associa-
ted molecular pattern) bedacych specy-
ficznymi aktywatorami, ktére po rozpo-
znaniu przez PRR (specyficzne receptory
btony wyspecjalizowanych klonéw komé-
rek ciata tluszczowego), za posrednictwem
szlaku sygnalizacyjnego Toll indukuja eks-
presje genéw syntezy lizozymu (28).
Wzglednie niski wrodzony (fizjologicz-
ny) poziom lizozymu w hemolimfie pszczo-
ty silnie wzrasta w zakazeniach bakteryj-
nych lub po iniekcji substancji abiotycznych
do jamy ciata owada. Osigga on maksymal-
ny poziom w hemolimfie po 24—48 godz. po
immunizacji. Wedlug Sokota (65) aktyw-
no$¢ lizozymu w hemolimfie pszczé! robot-
nic rosta w okresie maj—wrzesieri z 19,5 do
32,0 uyg EWL/mI, natomiast w hemolim-
fie trutni wynosila w czerwcu 11,54+0,34,
w lipcu 11,7+0,35 a w sierpniu 10,32+0,34
ug EWL/ml. Sredni poziom lizozymu w he-
molimfie zimujacych robotnic nieekspono-
wanych na dzialanie immunomodulatoréw
wahal sie w granicach 1,4+0,5 pg EWL/ml
do 9,6+0,2 EWL/ml na poczatku zimowa-
nia (66). Spektrum dzialania lizozymu jest
waskie i ogranicza sie w zasadzie do sapro-
fitycznych bakterii Gram-dodatnich z ro-
dzajow Micrococcus, Bacillus i Sarcina.
Wzrostowi stezenia lizozymu w hemo-
limfie towarzyszy z reguly niepodatno$¢
owada na zakazenie bakteryjne. Gtéwna
rola lizozymu polega na rozkladzie mure-
iny $ciany komorki bakterii zabitych przez
indukowane polipeptydy i biatka odporno-
$ciowe o aktywnosci przeciwbakteryjnej,
np. przez cekropiny lub attacyny.
Apidycyny sa najwazniejszym skladni-
kiem przeciwbakteryjnej nabytej odpor-
nosci pszczoly miodnej. Ekspresja genéw
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Ryc. 3. Struktura pierwszorzedowa abycyny Apis mellifera (19)

apidycyn jest nastepstwem uruchomienia
szlaku sygnalizacyjnego Imd. Apidycy-
ny znajduja sie w grupie 22 blisko ze soba
spokrewnionych, termostabilnych, silnie
zasadowych, indukowanych polipepty-
déw bogatych w arginine i proline (argini-
ne-proline-rich peptides) o dzialaniu bak-
teriobdjczym na bakterie Gram-ujemne
i nieliczne gatunki bakterii Gram-dodat-
nich. Dzieki obecno$ci w czasteczce 6 reszt
proliny czasteczka apidycyny ma struktu-
re linearna (non-helical) i jest oporna na
ogrzewanie (ryc. 1). Region staly (konser-
watywny) czasteczki apidycyny odpowia-
da za aktywno$¢ przeciwbakteryjna, zas re-
gion zmienny warunkuje zakres dzialania
przeciwbakteryjnego (67). Zmiany N-ter-
minalnego zakonczenia czasteczki apidy-
cyny bedace nastepstwem mutacji, zwiek-
szaja jej zdolnos¢ do penetracji do wnetrza
komorki i aktywno$¢ (68).

Dotychczas zidentyfikowano u A. melli-
fera i A. cerana cztery izoformy tych prze-
ciwbakteryjnych, drobnoczasteczkowych
(okoto 2 kDa) bialek hemolimfy (18, 19,
20, 21, 69). U Apis cerana 13 genéw apidy-
cyn koduje 4 izoformy (70). Poziom apidy-
cyn w hemolimfie pszczoly miodnej osig-
ga nawet 25 mM. Apidycyny wystepuja
u czerwia pszczoly miodnej w formie bio-
logicznie nieaktywnego prekursora (pro-
apidycyna), ktéry u imago pszczoty ulega
konwersji do biologicznie aktywnej postaci
pod wplywem proteolitycznej degradacji
czasteczki proapidycyny. Izoformy apidy-
cyny pszczoly miodnej, kazda zbudowana
z 18 reszt aminokwasowych (ryc. 2), r6Znia
sie jedynie nieznacznie skladem amino-
kwasowym. Wszystkie izoformy sa opor-
ne na ogrzewanie przy pH 2,0.

Apidycyny dzialaja przeciwbakteryjnie
na szerokie spektrum bakterii stanowia-
cych potencjalne zagrozenie dla pszczoly
miodnej. Mechanizm ich dzialania okre-
$la sie jako ,dywanowopodobny” (carpet-
-like). Czasteczki peptydu odpornosciowe-
go ukladaja sie réwnolegle i przylaczaja sie
do grup fosfolipidéw na powierzchni blony
bakteryjnej. Nastepnie ma miejsce reorien-
tacja ich reszt hydrofobowych w kierunku
rdzenia hydrofobowego btony komérkowej
z nastepowym rozerwaniem dwuwarstwo-
wej $ciany komérki bakteryjnej. W przypad-
ku Escherichia coli ma miejsce interakcja
czasteczki apidycyny z biatkiem szoku ter-
micznego o masie 70 kDa (69). Pojawienie
sie apidycyn w hemolimfie osobnikéw do-
rostych pszczoly miodnej, przy wzglednie
niskiej aktywnosci lizozymu, moze wskazy-
wacé na daleko posunieta adaptacje mecha-
nizméw obrony jamy ciata do zwalczania
bakterii obecnych w niszach ekologicznych
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zasiedlanych przez ten gatunek owadéw (9).
Aktywnos¢ apidycyn jest skierowana prze-
ciwko bakteriom, ktére najczesciej wystepu-
ja w $rodowisku bytowania pszczotowatych.
Sa to: bakterie patogenne z rodziny Entero-
bacteriaceae, takie jak: Salmonella Typhi-
murium, Salmonella Typhi i Shigella flexne-
ri, a takze Yersinia enterocolitica, Campylo-
bacter jejuni, ktére wystepuja w przewodzie
pokarmowym czlowieka i zwierzat. Sq one
wydalane z katem i zanieczyszczaja wode,
glebe i rogliny. Pszczoly kontaktuja sie z nimi
podczas zbierania nektaru i pytku oraz po-
bierania wody.

Druga grupa bakterii wrazliwych na
apidycyny to bakterie fitopatogenne, np.
Erwinia salicis, Pseudomonas syringae,
za$ trzecia grupe tworza bakterie zwigza-
ne symbiotycznie z roslinami wyzszymi
(plant-associated bacteria), takie jak Agro-
bacterium tumefaciens i Rhizobium melli-
loti, z ktérymi pszczoty kontaktuja sie pod-
czas zbierania nektaru i pytku.

Liczne gatunki bakterii patogennych dla
owadow (Bacillus thuringiensis, Serratia
marcescens, Paenibacillus alvei), a takze fi-
topatogenna bakteria Xanthomonas cam-
pestris sa niewrazliwe na dzialanie apidy-
cyn. Apidycyny nie uszkadzaja komoérek
organizméw eukariotycznych oraz grzy-
béw, w tym drozdzy.

Ukierunkowanie dzialania apidycyn
przeciwko bakteriom, ktére najczesciej
wystepuja w srodowisku bytowania pszczél,
wskazuje, ze stanowia one jeden z gtéwnych
czynnikéw humoralnej odpornosci przeciw-
bakteryjnej pszczoly. Zbieraczki w trakcie
zbierania nektaru, pylku i pobierania wody
sa eksponowane na zakazenie drobnoustro-
jami zanieczyszczajacymi kwiaty i Zrodla za-
opatrzenia w wode. Podczas pracy w polu
i w ulu pszczoly sa narazone na urazy me-
chaniczne okrywy ciala. Rany za$ stanowia
wrota zakazenia dla tych drobnoustrojéw.

Hymenoptecyna jest polipeptydem od-
porno$ciowym, w ktorego czasteczce znaj-
duje si¢ duza iloé¢ reszt proliny (proline-
-rich peptide; 71). Czasteczka hymenop-
tecyny o masie 10 kDa zawiera 93 reszty
aminokwasowe (ryc. 2). Na dzialanie hy-
menoptecyny sa wrazliwe bakterie Gram-
-ujemne oraz bakterie Gram-dodatnie.
Mechanizm bakteriobdjczego dziatania
hymenoptecyny polega na zwiekszeniu
przepuszczalno$ci $§ciany komdrki bakte-
ryjnej. Zaréwno indukcja hymenoptecy-
ny, jak i abycyny wymaga zakazenia jamy
ciala duzymi ilo$ciami bakterii. Geny hy-
menoptecyny sa aktywizowane w szlaku
Imd (30, 39). U A. cerana zidentyfikowano
34 geny odpowiedzialne za synteze 13 hy-
menoptecyn (70).

Hymenoptecyna i abycyna pojawiaja
sie w hemolimfie pszczoly p6Zniej anizeli
apidycyny, a przy tym w znacznie mniej-
szych stezeniach (30).

Abycyna (ryc. 3) jest zasadowym poli-
peptydem odpornosciowym o dzialaniu
przeciwbakteryjnym, wystepujacym w he-
molimfie A. mellifera i Bombus spp. Aby-
cyna pszczoly zawiera w czasteczce duze
ilosci reszt proliny (19, 69). U A. cerana
11 gendw steruje synteza dwu abycyn (70).

Abycyna dziata na bakterie Gram-do-
datnie oraz na niektdére gatunki bakterii
Gram-ujemnych, jednakze znacznie sta-
biej nizeli apidycyny. Dzialanie przeciw-
bakteryjne abycyny zalezy w duzym stop-
niu od sily jonowej srodowiska. Najbar-
dziej wrazliwa bakterig na ten polipeptyd
odporno$ciowy jest fitopatogenna bakte-
ria Xanthomonas campestris, ktora jest
calkowicie niepodatna na apidycyny. Aby-
cyna dziata komplementarnie z pozosta-
lymi polipeptydami odpornosciowymi
hemolimfy pszczoly. Wywierajac dziata-
nie bakteriobdjcze, zwlaszcza na mutan-
ty bakterii opornych na apidycyny i hy-
menoptecyne, jest waznym czynnikiem
humoralnej odpornosci przeciwzakaznej
pszczoly miodne;j.

Defensyny naleza do kationowych pep-
tydéw o dzialaniu przeciwbakteryjnym. Sa
one zaangazowane w odpornosci natural-
nej owadéw (73). Czasteczka defensyny
owadéw zawiera 36—51 reszt aminokwa-
sowych i duza ilos¢ reszt cysteiny (cyste-
ine-rich peptide) oraz wiazania dwusiarcz-
kowe (3). U A. cerana wystepuje 7 defe-
syn (70), podczas gdy u A. mellifera dwie:
defensyna 1 i defensyna 2. Polimorficz-
ny gen defensyny 1 steruje synteza rojali-
zyny i defensyny 1, za$ synteza defensyny
2 steruje dodatkowy gen. Ekspresja oby-
dwu defensyn ma miejsce w glowie i tu-
fowiu pszczoly (61).

Immunosupresja i proby modulacji
odpornosci przeciwzakaznej

Mechanizmy immunosupresji oraz czyn-
niki supresyjne poznano wszechstron-
nie u ssakéw, zwlaszcza u czltowieka, na-
tomiast tylko niewiele informacji dotyczy
owaddéw szkodnikéw upraw i laséw, bar-
dzo malo pszczotly miodnej (73, 74, 75, 76).

Rozréznia si¢ co najmniej trzy grupy
czynnikéw dziatajacych immunosupre-
syjnie na pszczole miodna. Zalicza si¢ do
nich skazenie srodowiska, inwazje pasozyt-
nicze oraz leki stosowane w terapii choréb
czerwia i pszczdl, ktérych niepozadanym
efektem dzialania jest ostabienie odpowie-
dzi immunologicznej. Spotyka sie sytuacje,
w ktérych pszczoly sa jednocze$nie eks-
ponowane na dziatanie kilku czynnikéw
o charakterze immunosupresyjnym, co ma
miejsce na terenach skazonych metalami
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ciezkimi, na ktérych zastosowano pesty-
cydy oraz w zespole masowego giniecia
pszczol — CCD (77). Wtedy moze miec
miejsce kumulacja ich szkodliwego dziata-
nia na uklad immunologiczny i zaburzenie
jego réwnowagi, powodujace nawet maso-
we padanie pszcz6! na skutek wystapienia
wtérnych posocznic wywotanych przez
bakterie saprofityczne obecne w organi-
zmie pszczoly, w ulu lub oblatywanym sro-
dowisku, a takze w nektarze i pytku.

Pszczota miodna jest narazona na dzia-
fanie zanieczyszczen chemicznych przez
taficuch pokarmowy;, a takze na bezposred-
ni wplyw pyléw i gazéw atmosferycznych
oraz na kontakt z pestycydami. Istotna role
wsrdd czynnikéw powodujacych skazenie
$rodowiska odgrywaja metale ciezkie. Za-
nieczyszczenie roélin miododajnych meta-
lami ciezkimi nie pozostaje bez wplywu na
ich zawarto$¢ w nektarze i w pylku zbiera-
nym przez pszczole oraz w produktach wy-
twarzanych przez rodzine (midd i pierzga).
Obserwowane réznice w stopniu dzialania
ochronnego organizmu pszczoly w zalez-
nosci od stopnia skazenia srodowiska po-
twierdzaja obnizenie sprawnosci zaréwno
komoérkowych, jak i humoralnych mecha-
nizméw odpornosci jamy ciala pszczoly
(78, 79). Skazenie metalami ciezkimi ob-
niza warto$¢ indeksu fagocytarnego oraz
spadek aktywnosci bakteriolitycznej lizo-
zymu i poziomu apidycyn w hemolimfie.
W $wietle tych obserwacji zrozumialy jest
ciezszy przebieg inwazji Varroa destruc-
tor oraz czestsze wystepowanie posocznic
bakteryjnych na tle zakazenia Hafnia alvei
badz Streptococcus faecalis, a takze coraz
powszechniejsze wystepowanie grzybicy
otorbielakowej w rodzinach z terenéw o gle-
bie i roslinach silniej zanieczyszczonych.

Zimowanie obniza nasilenie odpornosci
przeciwzakaznej pszczél, ocenione w opar-
ciu o dzialanie ochronne bylo mniejsze
w poréwnaniu do pszczét robotnic przed
i po zimowaniu (80).

Subletalne zatrucia pestycydami wply-
waja supresyjnie na odporno$¢ czerwia
i pszczdt. Toksyczne zwigzki po przedo-
staniu si¢ do hemolimfy owada zaburzaja
szlaki syntezy polipeptydéw odpornoscio-
wych. Toksyny moga tez bezposrednio ha-
mowa¢ aktywno$¢ hemocytéw, powodu-
jac ostabienie fagocytozy, tworzenia guz-
kéw i otoczek (22).

Proteinazy produkowane przez posta¢
wegetatywna Paenibacillus larvae selek-
tywnie degraduja apidycyny, czego efek-
tem jest zahamowanie aktywnosci prze-
ciwbakteryjnej hemolimfy typu apidycyn.
Ponadto uszkadzaja one hemocyty. W ten
spos6b P, larvae unika kontroli ukfadu im-
munologicznego, co sprzyja rozwojowi po-
socznicy w zakazonym czerwiu (81, 82).

Toksyny grzybéw przez hamowanie od-
czynéw immunologicznych dzialaja jako
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silne immunosupresory. Aflatoksyny wy-
twarzane przez grzyby z rodzaju Aspergil-
lus nie tylko uszkadzaja os§rodkowy uktad
nerwowy pszczoly, ale zaburzaja mechani-
zmy obronne przez bezposredni wplyw na
bariery anatomiczno-fizjologiczne i hemo-
cyty, a takze wplywaja posrednio na uktad
odpornosciowy przez powodowanie za-
burzen ukladu endokrynnego owada (6).

Mechanizmy patogennego dzialania
pasozytéw pszczoly miodnej sa wielokie-
runkowe i zlozone. Mozna jednakze wéréd
nich zaobserwowac¢ tez ukierunkowane
dzialanie na skfadowe odpornosci owada.
Nosema apis hamuje rozwdj ciata ttuszczo-
wego robotnic pszczoly miodnej — gtéw-
nego miejsca syntezy biatek odpornoscio-
wych owada (83). Uszkodzenie nablonka
jelitowego przez N. apis tacznie ze spad-
kiem tempa syntezy bialek w ciele tlusz-
CZOWYm porazonego przez pasozyta owa-
da, a tym samym spadek poziomu bialek
w hemolimfie, usposabia do rozwoju wtér-
nych zakazen bakteryjnych.

Dziatanie Varroa destructor na uklad
odporno$ciowy pszczoly dotyczy poziomu
komdrkowego i subkomérkowego (84). In-
wazja hamuje ekspresje genéw kodujacych
bialka odpornosciowe i enzymy zaangazo-
wane w procesach odpornosciowych, cze-
go efektem jest zahamowanie odpowiedzi
komérkowej i humoralnej (76, 85). Podczas
inwazji obniza si¢ poziom biatek hemolim-
fy, spada aktywnosci bakteriolityczna lizo-
zymu az do jej calkowitego zaniku i obniza
sie aktywnosci fagocytarna. W hemolimfie
robotnic porazonych V.destructor obniza
sie aktywno$ci zaréwno aminotransfera-
zy asparaginianowej, jak i aminotransfe-
razy alaninowej. Ten spadek jest zwigzany
z hamujacym wplywem pasozyta na syn-
teze tych enzyméw w komorkach czerwia
i pszczot (86). Inwazja pasozyta obniza tez
znamiennie aktywno$¢ oksydazy fenolowej,
dehydrogenazy glukozy, oksydazy glukozy
w hemolimfie pszcz6l, enzyméw zwiaza-
nych z odporno$cia owadéw (75).

Oslabienie, a w kraricowych przypad-
kach catkowite zahamowanie odpowie-
dzi immunologicznej, ma duze znacze-
nie praktyczne, poniewaz usposabia do
choréb wywotanych przez drobnoustro-
je oportunistyczne oraz indukuje latent-
ne zakazenia wirusowe (75). Dysfunkcja
uktadu immunologicznego umozliwia sa-
profitom wystepujacym obficie w niszach
ekologicznych zasiedlanych przez owady
przetamanie dzialania ochronnego i roz-
woj zakazenia, koniczgcego sie z reguly pa-
daniem owada.

Ze wzgledu na daleko posuniete ogra-
niczenia w stosowania lekéw w chorobach
bakteryjnych i grzybiczych oraz chorobach
pasozytniczych czerwia i pszczdl, alterna-
tywnym wyj$ciem jest profilaktyka i bio-
logiczne metody zwalczania choréb oraz
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sterowanie ukltadem obronnym przez sto-
sowanie stymulatoréw odpornosci prze-
ciwzakaznej (87).

Wiekszo$¢ badan nad immunostymula-
cja u pszczoly miodnej dotyczy dwéch im-
munostymulatoréw biologicznych: chito-
zanu (pochodna chityny, zlozona z 2-ace-
tamido-2-deoksy-b-D-glukozy (GlcNAc)
i 2-amino-2-deoksy-b-D-glukopyranozy
w 1% roztworze kwasu salicylowego) oraz
wyciagu z jezowki purpurowej (Echinace-
ae purpurea) oraz immunomodulatoréw
chemicznych: lewamizolu i klotrimazolu
(25, 66, 88, 89).

Chitozan jest najlepszym stymulato-
rem odpornosci naturalnej i indukowanej
pszczoly miodnej. Oprdcz pobudzenia ak-
tywnosci odczynéw hemocytarnych nasila
synteze lizozymu i zwieksza poziom apidy-
cyn w hemolimfie. Wyciag z jezéwki pur-
purowej wykazuje u pszczoly miodnej wia-
$ciwo$ci immunostymulatora oraz imm-
munomodulatora. Jednak, w poréwnaniu
do chitozanu, jego dzialanie jest stabsze.

Ze wzgledu na pochodzenie naturalne
chitozanu i wyciagu z jezéwki purpurowej
oraz duzg skuteczno$¢ pobudzenia uktadu
odporno$ciowego pszczoty miodnej stoso-
wanie tych preparatéw w rodzinie pszczelej
nie spowoduje skazenia produktéw pszcze-
lich, a tym samym nie jest wedlug wyma-
gan Unii Europejskiej uznane za szkodli-
we i niebezpieczne dla zdrowia czltowieka.
Lewamizol w zastosowanej dawce i formie
podania jest stabszym immunostymulato-
rem niz modulatorem odpornosci nabytej,
reprezentowanej przez apidycyny. Nato-
miast klotrimazol jest zaréwno immuno-
stymulatorem, jak i modulatorem odpor-
nosci przeciwzakazej pszczoly miodne;j.
Jednak, ze wzgledu na mozliwo$¢ zanie-
czyszczenia produktéw spozywczych po-
chodzacych z rodzin pszczelich ekspono-
wanych na ten preparat, zgodnie z zalece-
niem Unii Europejskiej nie moze on by¢
stosowany u pszczoly miodnej. W 2008 r.
zapoczatkowano u pszczoly badania re-
ceptoréw blon komdrkowych, recepto-
réw jadrowych i enzyméw dzialania do-
celowego immunostymulatoréw, ocenia-
jac wplyw endotoksyny (LPS) na ekspresje
defensyny 2 (90).

0dpornos¢ rodziny
jako socjalna bariera przeciwzakaZna

Zycie rodziny pszczelej ulega corocznym
zmianom w zaleznosci od por roku. Zmie-
nia sie stan biologiczny rodziny, jej sila
i struktura oraz ekspozycja na zakazenie.
Chociaz w rodzinie istnieja idealne wa-
runki do rozmnazania si¢ drobnoustrojéw,
szybkiego szerzenia si¢ zakazenia i roz-
woju choréb zakaznych i pasozytniczych,
to rzadko choruje i ginie czerw i imago
pszczoty (91). Dobitnym przykladem jest
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Ryc. 4. Struktura pierwszorzedowa czasteczki rojalizyny pszczoty miodnej (100)

sytuacja spotykana w rodzinie, w ktérej
wystepuja endospory P. larvae. Chociaz
dawka zakazna dla mlodej larwy wynosi
ponizej 10 endospor tego zarazka (92), to
nawet przy duzej liczbie endospor w ulu
wiekszo$¢ czerwia nie choruje na zgnilec
amerykarniski (2).

Strategie obrony przeciwzakaznej ro-
dziny, okre$lane jako ,bariery socjalne”
lub ,odporno$¢ kolonijna’, sa charakte-
rystyczne dla pszczoly jako owada spo-
fecznego i obejmuja catoksztalt proceséw
zwigzanych z organizacja rodziny, zacho-
waniem sie pszczdl i wytwarzaniem sub-
stancji, ktérych celem jest niedopuszcze-
nie do zakazenia oraz likwidacja pasozy-
téw (2, 93).

U pszczét odpornoéé kolonijna przeja-
wia sie specyficznym zachowaniem higie-
nicznym (hygienic behavior), polegajacym
na oczyszczaniu plastréw i utrzymaniem
czystosci w ulu poprzez usuwanie chorego
i martwego czerwia (94), szybkim wykry-
waniem martwych osobnikéw w rodzinie,
szczegblng dbaloscia o czerw i obecnoscia
substancji o dziataniu przeciwdrobnoustro-
jowym (odpornos¢ sekrecyjna). Zacho-
wanie higieniczne jest szczegdlnie wazne
w zgnilcu amerykariskim, zgnilcu europej-
skim i grzybicach (95), co eliminuje w du-
zym stopniu mozliwo$¢ zakazenia nowych
pokolen czerwia. Eliminowanie z rodziny
chorych i martwych pszcz6t zmniejsza po-
pulacje zarazkéw w rodzinie, a tym samym
mozliwo$¢ zakazenia i rozwoju choréb (96).

Zachowanie higieniczne, polegajace
na samooczyszczaniu powlok ciala (self
cleaning), taricu oczyszczajacym (grooming
dance) i oczyszczaniu grupowym (group
cleaning) odgrywa duza role w obnizeniu
populacji V. destructor u Apis cerana (97).
Ponadto cze$¢ porazonego czerwia pszczo-
ty zostaje wykryta przez robotnice i usunie-
ta z ula (98). Réjka, dzieki ktérej odbywa
sie podzial naturalny rodziny i ktéra jest
niezbedna do utrzymania gatunku, spet-
nia tez role czynnika obronnego. Rojaca
sie rodzina oddziela si¢ od starego gniaz-
da, w ktérym znajduja sie czynniki zakaz-
ne, pasozyty i zanieczyszczone drobno-
ustrojami zapasy pokarmu. Tym samym
réjka przerywa fancuch epidemiologiczny.

Do strategii obrony rodziny naleza me-
chanizmy chronigce czerw przed zakaze-
niem. Wychéw czerwia odbywa sie w ste-
rylnych komérkach plastréw, oczyszczo-
nych mechanicznie i wypolerowanych
propolisem o dziataniu przeciwdrobno-
ustrojowym, za$ zasklepione komorki izo-
luja larwy wyprostowane i poczwarki od
kontaktéw z pszczotami, drobnoustrojami
zanieczyszczajacymi gniazdo i mikrofauna
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ula (99). Mleczko pszczele, stanowigce po-
karm mlodego czerwia, dziala sanityzujaco
w przewodzie pokarmowym. Czynnikiem
sterylizujacym powierzchnie ciala czerwia
sa wylinki. Dzieki nim wraz ze zmieniaja-
cym sie oskérkiem sg usuwane mikroorga-
nizmy z powierzchni ciala czerwia.

Odpornos¢ sekrecyjna jest uwarun-
kowana obecno$cig substancji, gléwnie
o dziataniu przeciwbakteryjnym w mlecz-
ku pszczelim, propolisie, miodzie, nektarze
i pytku. Mleczko pszczele, bedace wydzie-
ling gruczoléw gardzielowych pszczét kar-
micielek, stuzy za pokarm larwom robot-
nic i trutni w wieku do 3 dni, a larwie matki
przez caly okres jej zerowania. Dziata ono
bakteriostatycznie i bakteriobdjczo na wie-
le gatunkéw bakterii Gram-dodatnich, jak
i Gram-ujemnych dzieki obecnosci kwa-
su 10-hydroksy-D-decenowego, nadtlen-
ku wodoru oraz polipeptydéw o aktywno-
$ci przeciwbakteryjnej: rojalizyny i jellein
(100, 101). Jelleiny I-III sg aktywne w sto-
sunku do wielu gatunkéw bakterii Gram-
-dodatnich i Gram-ujemnych oraz Candi-
da albicans (102). Rojalizyna, ktéra nalezy
do grupy peptydéw o duzej zawartosci cy-
steiny w czasteczce (cysteine-rich antibac-
terial peptides), ma mase 5,5 kDa (ryc. 4).
Czasteczka rojalizyny sklada sie z 56 reszt
aminokwasowych, ma sztywna strukture
na skutek obecno$ci 3 wigzani dwusiarcz-
kowych i jest produkowana przez komérki
gruczoléw gardzielowych pszczoty robot-
nicy (100). Struktura docelowego dziata-
nia rojalizyny jest $§ciana komoérki bakte-
ryjnej. Jest bardzo aktywna w stosunku do
P larvae (101).

Aktywno$¢ przeciwbakteryjna propo-
lisu jest zwiazana z wystepowaniem wie-
lu zwigzkéw chemicznych, zwlaszcza fla-
wonoidéw (ganalgina, chryzyna i pinocem-
bryna), hydroksykwaséw i flawononéw,
kwaséw tluszczowych i pochodnych fe-
nolokwaséw (103). Spektrum dzialania
przeciwdrobnoustrojowego propolisu jest
szerokie, obejmuje bakterie Gram-dodat-
nie i Gram-ujemne, wiele gatunkéw grzy-
béw i wirusy. Flawonony i flawony, kwas
kawowy, facznie ze swoimi estrami, hamu-
ja rozwdj bakterii pochodzenia roélinnego
i zwierzecego, zanieczyszczajacych nektar
i pylek oraz wode przynoszona do ula przez
pszczoly zbieraczki (103). Propolis, tacz-
nie z mleczkiem pszczelim i ukladem an-
tybiotycznym miodu, nektaru i pytku, ha-
muje rozwdj drobnoustrojéw w ulu. Dzie-
ki temu liczba drobnoustrojéw w rodzinie
utrzymuje si¢ na niskim poziomie.

Dzialanie antybiotyczne miodu jest
uwarunkowane jego kwasnym odczy-
nem, duzym ci$nieniem osmotycznym,

obecnoscig substancji pochodzenia ro-
$linnego o wlasciwosciach przeciwdrob-
noustrojowych typu auksyn i flawonoidéw,
ktdre przedostaja sie do miodu wraz z ziar-
nami pytku oraz obecnoscia nadtlenku wo-
doru. Nadtlenek wodoru odgrywa kluczo-
wa role w ukladzie antybiotycznym mio-
du i pytku (99). W niektérych miodach
aktywno$¢ przeciwbakteryjna warunku-
je dodatkowo lizozym. Wysokie ci$nie-
nie osmotyczne dojrzalego miodu wply-
wa hamujgco na wzrost bakterii i grzy-
béw. Podobnie wplywa kwasny odczyn
(pH 3,2-4,5) zwiazany z wystepowaniem
kwasdéw organicznych. Podczas enzyma-
tyczego rozkladu glukozy uwalnia si¢ nad-
tlenek wodoru o silnym dziataniu przeciw-
bakteryjnym i glukolakton dajacy w reak-
¢ji z wodg kwas glukonowy.

Zwrécono tez uwage na role, jaka spelnia
mikroflora niepatogenna obecna w rodzi-
nie. Jej udzial w antybiotycznym ukladzie
miodu, nektaru i pylu oraz wspélzawod-
nictwo o pokarm hamuje rozwéj mikroflo-
ry patogennej dla czerwia i pszcz6t (104).

Jedna ze strategii obrony rodziny przed
drapiezcami jest goraczka rodziny (social
fever). W przypadku zaatakowania rodzi-
ny przez szerszenia wywiadowce pszczo-
ty szczelnie oblepiaja cialo intruza i pod-
nosza tak wysoko temperature, ze intruz
ginie. Pszczoly przezywaja w tej tempera-
turze (105).

Skuteczno$¢ mechanizméw odporno-
$ci przeciwzakaznej na poziomie rodzi-
ny jest wiec duza. Dzieki nim radykalnie
zmniejsza sie w rodzinie ilo§¢ patogenéw
przynoszonych do ula przez pszczoly zbie-
raczki oraz ilo$¢ pasozytéw atakujacych
rodzine. Strategie obronne rodziny, kté-
re w duzym stopniu minimalizuja ryzyko
zakazenia, determinuja w duzym stopniu
charakter odczynéw odporno$ciowych od-
powiedzialnych za strategie obrony prze-
ciwzakaznej jamy ciala czerwia pszczoly.
Poznanie genomu pszczoly miodnej umoz-
liwito zrozumienie tych wspétzaleznosci.
Pszczota miodna w poréwnaniu do owa-
déw niespolecznych, jak D. melanoga-
ster i Anopheles gambiae, dysponuje tyl-
ko 1/3 genéw z 17 rodzin genowych (gene
families) odpowiedzialnych u tych dwéch
gatunkéw owadoéw za odpornosé, co wy-
daje sie $wiadczy¢ o istotnej roli socjalnej
bariery rodziny wéréd mechanizméw od-
pornoéci przeciwzakaznej i wyjasnia dys-
ponowanie przez czerw oraz imago pszczo-
ty ubogim zestawem polipeptydéw i bia-
tek odporno$ciowych (3, 17).

Podsumowanie

Badania nad odpornoscia owadéw maja
duze znaczenie aplikacyjne. Immunosty-
mulacja jest waznym orezem w profilak-

tyce i zwalczaniu zakazen wirusowych
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i bakteryjnych czerwia i pszcz6l. Mozna
przypuszczad, ze okaze sie jednym z naj-
wazniejszych czynnikéw obnizajacych ry-
zyko wystapienia zespolu masowego ginie-
cia pszcz6t (CCD). Istnieja proby wykorzy-
stania bialek odporno$ciowych owadéw
w leczeniu choréb zakaznych ludzi i zwie-
rzat opornych na znane terapeutyki (106).
Badania zjawisk immunologicznych owa-
déw na poziomie molekularnym maja zna-
czenie poznawcze dla zrozumienia proble-
moéw wystepujacych w immunologii czlo-
wieka i zwierzat gospodarskich. Odnosi si¢
to szczegélnie do rozpoznania wzorcow
molekularnych zwigzanych z patogenami
przez receptory komoérkowe oraz struktu-
ry i funkcji wewnatrzkomérkowych szla-
kéw sygnalowych.
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