
88. O. PENSO, P . MERUCCI, O. VICARI. - Studio dei fenomeni immuni
tari per mezzo delle colture di tessuto. - IX. Sull'azione cito
patogena della 0 -Streptolisina. 

Riassunto. ........ In una preparazion e• c·mrwrerTiulr di 0-~ln'pl olisina , 

inattivala al calore. r stata i<lenlifirata una spirt'aln. altivib'r cil11pnto
gcna. Tale attività. pcnmme tlopo dialisi, dopo contatto r·on c·olcslerolo, 
dopo contAtto con c·orrispon<lentt• anl.isif'ro {li t"oniglio. e{l è an(·ora prr
:;ente nel supernatantr se il complesso 0-Sireptolisinn-antisir ro di coni
glio Yiene precipitato con sir>ro di pollo nn l Ì!\iero <li con iglio. 

Il siero <li conigli immunizzati ron ln 0-:treptolis ina innllivulu al 
ealore neutraliz7-a nnrora par·zi11.lmcntc J'nzimw omolitii'H òclla 0- 'lrep
tolisina attiva. 

Résumé.- O n Il it.knl i lié, dallS llllt• pr6pn.ral,ion CO IIIlli CI'CÌalc t! e 
U- ' lreptolisine inadivér par· In. f'halr>t lr', nn e nel ivit6 cytoputhog.ène re
marquable. 

Cctle aclivité disnpparnil 11près dinlysc lanùis qu'cllc continue après 
conlact avcc le colest6role, apr·ès tripsinisnlion cl. nprès cnnlal't 1wrc un 
ontisérum roncspon<lnnl tic lapin; elle esi onr.ore pr6sPnte clan:-; lr ~ur·
nagcant s i l' cnscmblc 0-Stroplolisino-antisérum ·de Iapin est Iait pr6ci
pilcr a.vec dc sénrm •le poulct. ani isrnrm <lt• lapin . Le srn11n de lnpins 
immunis6s par 0- ' lrepfolisine inndivéc pnr In chnl eu l', ncutrnlisc en
corc en partie l'aclion hémolyliquc <.le la 0-sl.tcplolisine nc~ive. 

Summary. -An oul!'lnnding <~ytnpo.thogrn i<' acli\it.y ha." hcen uc
lecl.nd in n hent innclival cù commen:ial prcpnrntion of 0-, trcpLolysin. 

Thc activity Jisappenrs oflcr ùinlys is but rcma.ins ilfll't' conlo.cl. wilh 
cholcslcto l, tr·ypsinisa tion or· contart wilh Lhr 1·orrrsponding rabbi!·. anti
scrnm, and is stili pl'Csrnl in thc supcrnatanl if the 0-Slreptolysin-rab
bit antiscrum complex i · precpitalcù wi lh chick anli-rnbbit-scrnm sorum. 

The scrum of rabbils irnmuniscd agninst hcat. innctivcd 0- Lrepto
lysin wi ll stili partially nculJ·alise thc hucmolytic acLion of nctive 
0-str·eptolysin. 

Zusammenfassung. - Iu cincm llandelspriiparntr ,·o ndurch Erhit
zung inaktiviertem 0- lreptolys.in wurde einc Cl'heblichc zcllpa.tl10gene 
Wirkung fcstgeslellt. Dabei ,-cdschwimlet dit• cytopnthogPne Wirkung 
nach Dialysierung; sie bleibt aber nach Trypsinienmg un<l nach Kontakt 
mit Cholesterol hz'"'· mit cntsp,.echendem Kaninchenanliscrum da. vVird 
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de1' Komplex 0-Streptolysin-Kaninchennnliser·um <lurch Huhnerserum 
gegen Kaninchen pri:izipitierl, dann isl die Wir·kung in der supernalanlen 
Fltissigkeit immcr noch vorhanden. 

Serum von durch hitzeinaktivierles 0 -Streptolysin immunisiertcn. 
Kaninchen neutralisiert noch Leilweise ·die hamolytische Wirkung cles 
aktiven 0 -Streptol ysins. 

E' stata di recente da noi segnalata [PENso e VICARI, 19o7 C)] l 'azione 
citotossica, su cellule coltivate in vitro, di una preparazione commerciale 
di 0-Streptolisina, dopo che il potere emolitico di essa era stato distrutto 
mediante riscaldamento. Ancora pitl di recente è stata comparativamente 
studiata la citotossicità di alcune tossine, e precisamenlie della alfa los
sinn stafìlococcicn e delle SI reptolisine O cd S, med iante tecniche respi
romeLr·iche f' mediante tecniche citologiehe su colture di cute sia di 
uomo, sia di cavia (LAwntNCE, 19t>9 C)]. Da queste ultime ricer·che è 
r·isultato che la alfa tossina st.afìlococcica è estremamente tossica per le 
cellule della cute, meno t.o si ca risultn l ' u~i one òclla 0-Streptol isinn. 
Enh·ambi le tossine esercitano molto rapidamen te la loro azione; c tale 
azione provoca l ' inattivazione di meccanismi cellulari che producono le
sioni irreversibili sulle cellule cutanee. L'aggiunta di antisiero specifico 
dopo 60 minuti dall 'addizione al terreno di coltura della tossina in esame 
non l'trresta la distruzione ·dell e cellule, mentre realizza una pl'Otczionc 
parziale se viene errettuala prima d i quc to lcmpo, c complctn , se tos
sina ed antito sina vengono aggiunte contcmporancamr.n lc allo c·ollura 
di cellule. 

Da altn~ ricerche risulta [ Env1, PAOJ.uzzJ , U.AnniERI , lùts7 (3)] che la 
attività letale <lella 0 -Streplolisina sul rallo viene ridolla, ma non abo
lita, quando si inietti della 0- treptoli ina il cui potere emolitico sia 
stato previamente inattivato al calore; l ' iniezione d i questa tossina per 
via venosa provoca lesioni degenerative a localizzazione prevalentemente 
miocardica nel coniglio (SEnvi , 19ot> (4

) ] , mentre in iettata per via intra
cerebrale, nei ventricoli , provoca alterazioni della eccitabilità dci che
miorecettori [RASKOVA e VANECEK, 19M ($) (c)); nell 'an imale sen ibiliz
?.ato, provoca profonde alterazioni ci1·colatorie di caratlerc riflesso [VA
NECEK e RASKOVA, 19t>6 (5

)], ed inibisce anche, in piccole dosi, i riflessi 
condizionati· [RASKOVA e VANECEK (6)]; tutli questi fenomeni non hanno 
un carattere speci fico, potendo anche essere provocati da altre tos$ine e 
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lrc tossine ad essa non corr<> lnlc, pe1' quanto riguarùi la costellazione 
nnligenc, quale l'cndolos inn d i S. lyJIIWsa LH \ S KOV ' P Y \ NECEK , 1957 0 :. 

Le ricerche cita t-e ùimo lrnno unn b<>n d r lì ni la tos,icità cellulare <1<> 1-
la 0- lreplolisinn in vi vo ed in 'il•·o. Nt- lln JH'f'"-E' nl r 'ola ,·cngono de
"nitte le alterazioni r· it opn.lolol!ic-hr., pro\lwa ll• dnlln. 0-Strcplolisinn su 
colture cellulari ; Ycngono, jnoltrc, rift••·ili i ri:-u lta ti di indagini comlolle 
per precisal'e le caratlf'J'islichc ùella t'vr nt ualt' frazione responsabil r• ed 
i !'uoi .-arporti con l 'n tti,·it:\ r• molilil'n d t• lln 0-~tJ·t•p t oli-.ina . 

~IA,:.EHIAI.E l~ TEC;\ l f:IIE 

.. 
0- t1·eptolisina. - 'ono slnlc u~nt c• 0 -Strcplolisinn 'cla,·o, I.S . ~l. . e 

Cappe!, che venivano di . doltr al mon1c•nlo ·doll 'nso :;ccondo le indica
z•oni (sì da ottenere che O,tl em3 ilr lln "olll7.innl' fo:,.c;cro eguali ad 1 Unità 
emolitica). 

Colture cellulari. · ~011 0 ,., la te impirgntl' r·t• ll ult:' d i regalo umano 
(CnA NG, 1904) e cellule ~ 1 <> 1 ceppo 1\ . H. (E,r. .. ~:. Hlo~) 1 ~). 

tudio 1norfologico dell'a:::imw ritopatogt' IW. - Lo -;tud io completo di 
tale azione è sta to effettuato u t•cllul t• •li fcf:nto mediante os-.erwt7ione 
rnir roscopica a piccolo ing•·andim<>nln dirrtt nmt>nl-<- sul tubo di coltura e 
mooianle prepa rai i i tologici c I'Oiornt.iOil(' ('011 (' Jl lttlo;; ili nn-eosina. E' 
slala impiegata la ::lessn lecnirn già srguitn. JH' I' lo ' tudio della azione ci
topa togena della tossinn di Cl. ltistnlytitlwì PE~so l' \ ' JcAm, 19o7 (9

)
1

. 

Test di citolossicità in co /lul'l' n•ll11lari. - \'cnn ('m impiegate cellule 
del ceppo K.B. . Lt> r!' llulr ' '<' llll et·o t·olli vnh• in tubi con il segnente 
lcr•·eno di cr escita : 

Soluzione sali na di JTnnks 
Idrolizzato <li l ali oalhum in a (soluz. t\%) 
Siero di vitello (inflttivnt o per· :IO ' a t)(l0(;) 

parli 88 
)) 10 
)) 2 

Le diluizioni di 0 -. trcplolis inn ven i,·n•w, f) Ui JHli , inoculate nella 
rtunntità di O,tl cm3 di ogni diluiziorw in cinsc· uno di due o più tubi . I 
tubi venivano posti a :l7°C per r irca 20 OJ'P, (]opo di chr \'Cni' n effcll uata 
la lettura. 

Inattivazione con ralorc. - L' inalti ,a7iOM al calore della 0-~lreplo

lisina ' 'enne efle1tuata immergendo In soluziono, preparata a ll 'istante, in 
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bagnomaria hollcnlc, e per un prriodo di tempo variante secon<lo 
:;i n go li esperimenti. 

hwlliua::,ionP con roleslrrolo. - l'nn :-oluzione 1li <·olc~l cro lo \'l'lli\'a 
preparata in mclanolo alla concrntra;.ionc ùi I0- 3 :\1 rispetto al coleslP
rolo; da tale ~olm~ione vennrro Hllc>sti te <.liluizioni 10- 5

, 10- 6 , 10- 7
, 

I0- 8 M in soluzione fi siolop;icn. In nlt,·e ricerche (.MErtUCCI c V~::1.1.A, 

19Li9) (' 0
) era slat.o os~r r vl'll.o <·.lt <' n q u r~tn ·diluizioni di colesterolo si pns

~nvn Ja una inibizione <·ontpleln dr lln nllività cmoli!i ca ('10- 5
) ad una ini. 

hizione nulla ( 10 - 8) drlla S.II'P ploli:-:inn ron rssr rimrntata a :n"C pr1· 
J:i ' in un l'nppnrlodi 1: 1 (Y :V). 

Digestionr m l'Il i ani e h·ÌJ1Si1tll. - La lrip~ina ve nn <' usa t a a lla I'Onren. 
l razione <.! ell o 0,2\i% ·dis<·iol la in P. B.:-;, [DULilEC(:() c VoGT, 19::>4 (1 1

)]. 

Le fial e ('li 0 -Sircplol isiM vrnnr. ro disl'in ltc con la soluzione di Tripsinn 
nei \'Olumi cons igliai i per la ~o l uzion c di esse; la di gest ione vennr cffet
luata in te,·moslnlo per tempi diversi, nYen<lo cura òi mantenere il pJl 
tra 7,4 e 8,0 medianlc l'aggiunta di 1n01i 1/ 10. Dopo la digestione In 
Tripsina veniva allon tanal a mNiiant r risealdamcnlo a .LOO"C pP I' 1n' . 
>;l'guilo <In lil lrazione. 

Dialisi. - La 0 -StJ·cptol i si n a d i scio l la con soluzione lìsiologica tam
ponata con \'eronal a pH 7,2 rd inattivata al ralorr in bagnomaria bol
lente per 60 ' veni,·n <livisa in due aliquote; di que!'le, una veniq1 sollo
posla a dia li i co ni ro H20 a O"C per 20 ore in un :-:acchetto di cellopha n 
Vi sking , w enlrr la frazion e non dializzata \'tmi\'R c·onservala in ghiac
ciaia e dopo 20 orr ,·eniva porla lfl. nllo st,esso volume <Iella frazione <lia.
lizzata. 

lmmuni:;::a:;ÌoJw di coniyli l 'Oli O-Sin!1>1olisina ristaldala. - Tre roni
~li adulti dr l (l<':>O di :{ ,\:> kg. c· ia runo vennero ~oll opo~ti a due r icli di 
immunizzazionr con 0-Strepl olisina riscaldata; il p1·imo ciclo fu costi
tuilo <li otl o iniezioni rispettivamr.nl c [l ciascuno degli animali: rm 3 o.~; 

1; 1 ; J ,o; 2; :~ ; :i ; :l; il secondo <·ido venne prntir~tlo dopo qna,·nnla 
l!iorni di riposo <' c·onsi~tette <.li sci iniezion i endovrnose pmtical e ogni 
IPrzo l! iorno dnn1ntr il qual e ''cnncro inocu lati ri :- pr ttivamente rm3 1· 
l ; 1.5; 1 ,5; 2: 2; (]i 0-Streptolis ina riscaldata. 

TI salasso {lri conigli venne cffelluato pe1· punlu1·n cardiaca o giorm 
dopo il termine della seconda scrir <li iniezi oni . l 'n roniglio venne 11 

morte -duran te queslo secondo ciclo. 
Il s iero venne scomplementnto mrd iante riscaldnmcnto a oti°C per 

30 tnin. • 
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Fig. 1. - Degenerazione vacuol:m: c pirnosi nucleare iniziale di cellule epatiche 

(ceppo Chang) trattate con 0-Streptolisina (dopo 2 ore di contatto) (300 x). 

• , 
Fig. 2. · Accentuazione dci fenomeni sopr:\dcscritti (dopo 3 ore di contatto) 

(300 x). 
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FiJl. ~· - Panicobre della Fi~ur;~ 2 (lloo x ). 

Fig. 4· - Picno'i nude:trc t 1rrcgobrità Jei lim111 Hllul.ari prc,cm:ne J:~ cellule 
epatiche (ceppo Ch::ang) tr:ltl:lte con 0-Strcptoli,ina (dopo 4 ore di coot:lt 
to) (jOO X). 
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Fig. 5· - Cellule epatiche (ctppo ( hang) tratl<lte con 0-Strcptolisina (dopo 4 ore 
di contano). l limiti cellul:m SQno irrego'.~ri a llll'>.t ddla presenza di pro
trusioni cla,·iformi, cht confcri,::ono alle cdluk un ;Hpeno ameboide (3oo x ) 

Fig. 6. • Pani~obrc della Figura 5 (&lo x). 
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RISULTATI 

\ZI CI XE CJTOPATOGE;-òA !'Uf,LE t:ELJ,Uf,E COLTIVAT E l:\ \"11'1<0. 

Dl'i tre lipi <li 0-SII·rptoli .... ina imp iegati , 50lo la 0 -:-:;t,·eplolisina Scla
, .(1 e~e r·cita azione citopal ogemt sul le cellule roltiYalc in vii ro . . \ ll'osser
,·azi,1ne a fresco 0<1 a piccolo' ingrand imenlo si nola come tale azione si 
man ifesta co n una conccnltazione <li 0 -StrPplolis inA pari a 0,5 D.C. 
E. r·m3 del terreno di coltura . <lopo circa l1'e OI'C d i contatto. Tal<' aziour 
si orc·c11loa nelle ore successive c alla quart.:l, "esta ora , le r<' llule si 
prt>::enlono roarta le : <lopo 2!~ ore In qunsi lnlnlità delle rc llulc ~ i sono 
cli ::: I<H'!'I11'e {!alla pa1·nt.r. del tt1ho di co ltura . 

Tst ologicamenl e, <lopo 2 ore si nota una degenerazione vacuolare. 
a c: rompognata da lievi segni {li picnosi nudcarc ( fig. 1). Questi fenomeni 
:-onn più accentuati dopo 3 OJ'e ( fig. 2) c la degcnera1.ione vacuola1·e rag
p-iunge, talor·a un alto gr·ado ·di inlensiln (fig. 3). Dopo 4 orr i limiti 
Cf' llulari appaiono irregollll'i ( fig. 4) a ca usa della presenza <li prol1'usioni 
che talora sono a [ormo di rlnva , c conferiscono alla cellula nn aspctlo 
:.~ mcboidc ( fìgg. Il <' 6), c che <l imo~ tT·ano t'onw ln ce llula :stessa vada in 
contro n fenomeni di soCfer·cnza simili a quelli osservati frPqocnlemenll· 
1ll' Il e re Il u le i nfettale da virus. 

A ZJOX E OEL IUS CA I. Ot\J\ffiNT (J ~ UJ, L. E FFETTO CITOTOSSIC(J O El.!.\ 0-~'l'llEPTO

LlS INA. 

Le streptolis inP \·cnne:o :-oollopo· te a riscol tlo menlo a 100° in bagno
lllHI' Ìa per l ota, 2 m·e e H ore : successivnrnen1 c ne venne -mggiato J'el'fol
tr• r ilolossico !;U l'ollure ~ li rcllulc in \'Ìt.r·o (r.e ll ule 1\D). 

Effello rilotossico di vnrie 0 -Sll'eplolisinc ilel ronuner·til). 

O·Stt·&ptoli•t"n 
Y.lf-euo ••iloiU$$iCt• tltll}<) riJWa.ltl:uneulu n l O!JII pel' 

l ora 2 OI'Q 3 0 !"6 

Sclnvo ++ ++ ++ 
I. S.M. - - -
C:appel - - -

Effello citotossico evidente con disl.acco JH'essocllé totale delle cellule. 
Effetto citotossico eviclente con rlis t.acco di gt•nn pa•·tc delle cellule. Tutte 
le cell ule presentano segui lli degenerazione. 
Effetto ci lolossico lieve. Alcune cellule sono indenni. 
Assell7.a eli efrello cilolossico. 
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Oalla Labolla l , ri :-;ultn ('be ::;olo una del le prcpara7.ioni di o-:-;tl'l'pl o-
1 isina prese in esa m n presenta una rileva n te n.zioue ciLotossica. l; l i l'spP
I'Ìmenti successivi intesi n delìnirc la frazione rc.sponsabil P delln f'iln 
lossicitil , vennero <li tont-cguenza condotli osd usivnmente su qurlln Jll't'

pnrazione che aYcva clìmostJ'ato di posscdct•e l n le c·a1'atteristica. 
Tale effettori ulla lcguto ad una trazionr t'hc si è dimo~h'Ria lt'nlln-

4abile dopo espo~iz io ne n 100° in bagnomari a. prolungAta fino n :~ ot·t· 

:-''rt1Dl0 DELLA .\/li ON I~ C: I'I'OTOSSJCA DELLA 0-:-:.1'RI~PT0lASii"A JN ·\'f'rl\ Nr \ \1 , 

CA I~ORE E SUCCESSI\"AME!'\1'E SOTTOPOSTi\ A DlAJj fS I. 

La 0-Streptolisina disciolta nel volume• ('Onsiglia to eon ~olu:ticnw lì
-iologica, tampoMta ('On Vrronal a pii 7,2, veniva riscaldat<:t prr rm 1n 
hagnomal'ia bollente t• successivamente diviM in due nliquotc , In p1·itW1 
delle quali veniva dializzata t·on R20 u 0° pt>r 20 ot·e : dopo diali::-i il n l

lume del sacchetto di 'llialisi risultava pari a. volumi iniziali 1.:>: mwlw 
l'nliquota non dializzato veni va diluita in maniera eguale ron 11 20 . 

Le due aliquote \-eni"nno {liluite con il tampone consueto alle di
luizioni l' iportat.e nellfl tnhella 2 e \·eniv11n o cimen tate su coli un' rc• llu
lat·i. 

Effetto •Iella olinli;,i ~n Il ·n~.ione dtoloi>~ie~t olella 0-~lreplol i l'ina innlli,·ata al culor{' 
1 risnll11li letti alla 20• ora ' 

-- l 

l E!feuo r1Uit01i81coo ~tllu tiUuirloni oli 0-:)t.reptolioiua 

l: 1.5 1 : a l : 6 l :'l~ 

-- -

0-:5t.c·eptolisi n a innltivala 
al calore ++ ++ ± ± 

0-Slreptolisina al calore e 
snr.eessivamente rlializzala - - - -

La fr·aziont> <'ilolosi'ira t·isul lél prrlanlo dìalìuabile. 

EFFETTO CITOTOSSICO DOPO TRIPS !Nl7.ZAZIONE. 

L'azione òella lripsina sulla 0 -:3trepLolisinn ina ltiYa ta n! ealol'l~ 'o
niva prolungata fino a 2 ore a,·cndo Clll'3 di montPnere il pH intorno ad 
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'l .\liquole dì 0-" lreptoli ina ,·eni\l\no pn•le\'ate ogni 20 minuti e ei
mcntate (,·:v; J : l) con Il.' colture di c·ellul(•, dopo che la lripsina cm 
-tata allontanata . 

. \nchr dopo tlue orr tli di!!t·~tinr~t• ll'ipl ic-u . l'cffcllo cilntossico ri
-ullìl c·,·idcnlp (( + .~). 

P HO\ E DI INIBIZIONE Ot;J. L \ CITO r OSSlClT.\ OOPO f':O'IT \TT O I>ELJJ.\ 0-~TREl'TO

I~Sfl'o;A JNATTJV \T\ PER ()() ' \ L C: \I.ClllE CON 1: \NTIRIEIIO ANTl 0-~TftEP

TOLJSINA. 

lJ S ÌCr O anti 0-l:-' lr·r pi O ( i ~inn VC J)fl p <4.i lui( O Ìll titolo di: l :2 , l : /k l :8, 
l : IO, l : l H, l :20, 1 ::i2, l :40, 1 :t10, l :fVL 

Le dilui7.ioni Ycnnero nwssc in I'Onlntto ron la 0-. treptolisina inat.
livo.ta al ca.]Or ·C per• 60' ( l : l ; \' :V); il <·ontnl lo fu pl'olungato per J O!'EI in 
lermoslato a 37°. 

Successivamente Il" mi!'rc•l., ,·cnrwr·n 11~giuntr n collure di cellule ](O 
nei volumi consueti. 

l risullnti dell 'rffetto ... ull l' collur·r in 'i l l'O di te-suti vennero letti 
111la 24" e-d alla 48" O l'a. 

ECfetto eli 1111 siero nnli 0 -Slreptolisina ~ ulln l'iloltll>~icitì\ della 0-Strcptolisina 
innlli\Riu al li ~t·nltlnmPnto 

l.çrtura dopO 

l•"' 1 : 1 l : ~ l • IO l : ltl l • ~'11 l : 32 l :-IO l : $0 l : 6-1 

----- - ------- ------------
24• h + + + + + + + + + + 
48a h ++ ++ ++ ++ ++ l+ ++ ++ l ++ ++ 

f 'nn frolli : 

0-Slrertolisinn inatlivntu l ciii. t :2 cd t 1) t ullo 21a ora 
rnn il riscaldamento: (dii. t ·2 ed l . ~ ) 1-+ alla 4.8& ora 

La cilotossicit.à non viene inibita dal r.onlallo della 0-Streptolisina 
ron il corrispondente antisiero di coniglio. 
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l I BIZJO~E OELL \ E!llOl.IS I O\ 0-:31'11EI'TOI.IS I~ \ \[1 OPI:: li\ 01 SII:. Ili \:'\ rt ( ) . 

.._ TREPTOLISI~A lti"C.\1.0\T\. 

Dci sieri a nti 0 -Sireploli'ina (1\nti::Jirro l c H) ri ...,('l\ldnla vonncm al. 
Il•slilc lr cgucnl i clilu izioni t•on solu~i onc fi-.iologira : 

1 :'2, J :'•· 1: . t :12 . 1 : lti, 1:21. 1 : :2~ . 1 :3~. t ::H . 1 :Iii , 1 !lO J nw 
J : 160, l :210. 1 :280. 

QuP-.tt• dilui1.ioni dei .., ,cri \l'llli<'I'O rimcntnlc {\OI.: \OI : 0,:):0,5 r m3 ) 

con un n ~olu1ione d i O-SI reptolt'i nn n p pena JH'epnratn ron la qtml t> 'e n. 
ncr·o lnscialt• in conlnllo per 1:1 min. in lermostnln n :li0 L. 

Come cont rollo ' '''""'' adopcr·nln unn -,erie tlt tliluit.ioni dt 'll'ro di 
< oniglio not·molc, c· lw venne iu pari diluizioni lllt'"sn a c·onlatln rnn la 
0 -Sit·cplolh:,ino in condizioni analoghe. 

A lult<· le pro,·clle tlt-lle :! ..,cric 1ouc sieri ùi couiglio itllnHtniunlt t·•l 
un sit•ro di coni glio nonnnlc ~li con trollo), vrnnt't'o nl-(giunli 0.:1 t·m3 tlt 
unn :-o pensione di globuli rn-.-.i di roniglio nl ~i% in .... oh111nne {i:,i"J". 
gicn. La letlurn. effclluatn dopo 4:) min . rli tet nw ... tnto ,, :}i °C dette t 
:;egucn t i ri-.u Ila t i . 

\nti~icro I emoli:-i inc·ompll'la lino n : .2 10 

Anti-..iero II emoli·i incomplt·la fino n : IGO 

,'iero controllo: cmoli ·i romplrtn a lulll' le diluizioni 

Il siero ottenuto immuniu.ando i ennigli con In 0 -...:t,·t•ploli-.ina innl
th·nta al calore. esercita una JH'Oletionc "'ia. pure •lt>holP, <.lclle cmatie di 
coniglio nei ,·onfl'ooti della emolic:i da 0 -:trPptolisina 

PnF:GtPI rAZIONE 111 u:o> SbTEM .\ o .. TrtF.PTOt.tSit\' .,- s tt.nu \C" n f) :- rltE •-ro t. •· 

S I;-.\ Ul t:O:'>JGI, fO CO'\ l '< S ILIIO 1)1 POLLO •\:'\TI S lf.l\0 Ul C0;\14.(,10. 

~ irr·o ntlli 0 -.'tt·eplolisina : 1'111 3 0 , 1 () i 11 r in~l' t111rt (l l'O\ Pll fl d t 
una ~et't (' doppia dt l1c prm••ll•' 

0-~lrrpl nli<;inn ric:caldnta GO' a 100: cm1 t.:i; 2; '2 ~) rì .::pr·lliHIIIll'11ll' n••l· 
la printn , ~('I'Ondn t' lt•ri'a pt·m l'Ila 
di rinsl'unn ..,rrit• 

ol. fts lamp. : a ,·olume ùi 1'm 2 , (;() in ·· ia-.«·un,, 
('lrO\ d! n; [)OÌ pel' 1()' in lf'l'lllO'IHI II 
n :no. 
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Uop11 1-:j · 3i nggiun~Wl111 a ciasrunu prn,·ctln em3 O.o -tli una <lilui
i'ionc di siero di pollo antisiero di coniglio ( l :JO con sol. fi s . tamp.). La 
miscela ' ' iene posta nuo,·amcnte in termo-,tato pc•· 4o '; o::i cent•·ifuga 
per 5'. ~ 

TI upernalante Yienc aggiunto n coltnl'P di tessuti. 
La leHu•·a dopo :21 ore l'i,·cla 11 n l'tfello ritotossi<'() I'Yidcntis

,imo 1.:. + + ). 

(ont?·olli: 

:'ier., eli pollo -r ;:i e-ro ·di c·oniglio 1· m~ 0.10 + 0,5 dello dii. J : JO): 
,• ff, •tt o 1·itnto:-sico lit'n (x:). 

:'iPro tli r·oni~lio ..1.. (k.:l,·eptoli-,ina (cm 3 0. 10 + 2,0) : effetto citolos
,jc,, evidente ( + + ). 

0 -Streptolis ina: effr tto citotossic·o c,·idPnti:-,imo ( + + -1- ) . 

:'irro di pollo T 0-~lrcptolbina (m 3 o.:i d<'lla dil. l : IO + mJ 2,ts): 
·ffel l11 t·ilol'o~sic·o ev identis::: imn ( + + + ). 

EFFETTO CITOTOSSl CO DELL.\ 0-STREPTOLIS L\' \ 1)\ \ TTI VAT.\ CO:-; IL COCI::STE

ROI.O. 

Le prepa•·azioni di 0-Streptolis ina, dopo contatto con colestr •·olo 
pL'r 15 min. a 37°C (J :1 ; Y :V) si dimostr·ornno tutte egua lmente citotos
-.iche, sia a (liluizioni di colesterolo complclamenlc inibenti l'atti ,·ità 
• lll11litico ( 10- 5

), sin a fJuelle alle quali lalp inibizione risultava nnlla. 

Dato che al mom<.'nto non si hanno ancorn J)l'eparazioni di 0 -St•·epto
li~inn ottcnibili ron Cl'iteri tli purezza chimira, è consurtudine indicare 
r nn il nome di O-Streplolisi11a prepara1.ioni che sono caratterizzate da 

ma 'riccata azione emolitica, propriclh che scompare, mediante l 'os
' if!ennzione, mediante il r iscalclnmenlo cd oltre certi limiti -del pH. Ciò 
nnn significa r he tali p1·cparnzioni, sia pure molto purificate, non con
tr ngano altrr frazioni sia biologicamente attive, sia inerti. 

Pertnnto resta ammissibil e che alcune p1·eparazioni di 0- ' ll'eptoli
... ina manifestino azione ·diverse sia in 'ilro "U cellule coltivate (P ENSO 

... Yrc:Aar), sia a lh·ello {lei tessuti (L \wnE:-cE, H ASKOvA), per la presenza 
111 ~:::~e di dette fl'azion i; e r he tale nzione non sia sempl'e <la imputare 
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allo cutnlisina dell o ,;LJ't•ptoco('tn. pr'Cl'Hnta eon1r uniUt lllacr·omolPCO
Iare, nw a seconda ch•Jlr condizioni spcrinH•ntnli , anche nd altrr fra -
7ioni prPsenli in nkmte 11111 non in lult ~· le (W<·pnrn7.ioni commerciali del 
la str·cp lolisina. La ()I'CSCIIi'fl di qur.!ltr fm1.i oni. &moslro.hilo C1lt1 prO\'\' 

hiologi1 h e. pntrrhbP ciPr'Ì\ o rt' o d n t·nr·nlb·ri.,l idw r rculiari di'l l't'P P' 
ustJI o pr r la pr'I" JHlTnzionP tlc•li<J si r·t•plnl Ì'-'Ìlll'l 11 (Ili mndn l il n i11tr·inser hl' 
nllo c:-trnzione della sltcpt olisino. ~lrf\:-.n. 

Ri·'lrlta alh·r<.;Ì l'Oilfrrm:d n dalll· pi'C'l'llli I'Ì('(' rchc il rattu l'llè lu 
0-~tr·eplnlisi nn iunlliH1!a :t! t·alnrr. mnlltienf• l"·opr·ielit antigeni l'flll iUnt 
ro(Jtl Jso;ina ntiÌ\11, fntlo cplt••-tfl gilt lllC~ò'O in f'\ idem.a llH'fl ianiP pt·ow 

Al l rr·~()Jlli'1Til· lt r• lll'll ' nolllO IP \(II.Unl l' ~l:!:B\1 1 , w;;n (11 )]. 

!"'i pnb quindi Al'frrJillllt• l'Ili' 111 I I!Oitt<:<:icill'l d<'lla 0-~tr·rptoli,inu ri 
<:nlln II'!Hlla nd unn frntinrw d1r l't'!'l"'tc nl J'Ì..,,.aJdnlllPHio n 10011<' iu hn
~no•nn r· ilt , dii' non 'Ìl'lW inihiiH •lal I'Olll!ltlo t ll'llu 0-~lrPploli .,.inn inAt 
ti\'nln , ..:ia 1·on il l'tll'rÌ"i"'ndt•n iP nnti:;ÌI'l't•, "'ia I'C•n coh•sleroln· r·h·· tal t• 
:"tn·plnli::.inn iunlli,ala po-:-..irdt• tlltc·orn un 'an l i~enit'iiÌI l't•lllliO•· r•on 
~lr'l' plnli ... inn nlll\11 . •·o~iiT h (• il .... jt•r" prndollo llllmuninnnclo rici ··oni.di 
con la prima f. t'IIJI(ll'l' di l1•gnr·,i 11HI'(ll'll nlln .... ,•rondn iniher11ln J11ll'l'ial
mrnl t' l 'ntl i\ il:'t ••rn nlil irn: iunl l rl' .... ,. -:i pr·ccipila r·nn si Pro dì pollo antr 
Sit•rn eli ('01\i!.din il I'Olllfllt• .......... 0 -"lrl'plolisinn·llllli.;;icro "l'<'cili· ·ll eli 1'11-

nil-!lin o,;j l'iiC'\fl 111 tJPI'...,j...,il'll/11 <l!'llfl :tzÌflll(' l' J! OIINSÌ<:U, fnltn (jlll'">lll r-!11• 

rend<' .tllf'ndilJill' l' ipnfP ... i l'ili' In fruzillllt' •·ilnlo!'.;icn rotTispnndo llnH 
frm•ionp priva di nnli~c>nir·ilh . non pmlr ira. rlinlinJlbil !'. 
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