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per 5X5 cm? area. In two calves the skin before
inoculation was additionally haevily soaked with a
distilled water.

It was found that the straing of T. mentagrophvies
were more virulent for guinea pigs than for calves
and that they possessed a comparable virulence after
inoculation on the depilated and scarified and on non-
_scarified skin. Ditferences concerned only the intensity
of pathogenic lesions, hecause lesions appeared earlier
and disappeared slower in scarified skin. Infection by
introduction of a fungal suspension directly on hairy
ckin was possible only when 100—1000 times higher
dose of the fungus was used.

Calves appeared to be more susceptible fo T, verru-
cosum (MID 10%) than to T. mentagrophytes (MID 109).
T. mentagrophytes induced pathological lesions re-
sembling clinically those caused by T. verrucosum,
however, they possessed more superficial character and
selfcuring appeared earlier than after T. verrucosum
infection. At a low relative air humidity (54—65%)
soaking of skin at a site of inoculation favoured the
development of pathological lesions which appeared
earlier persisted longer and were more intensive than
in animals inoculated on skin soaked with water, The
results are discussed with data of litterature.
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Toksyna tezcowa, produkt metabolizmu Clo-
stridium tetani, odgrywa istotna role w patoge-
nezie tezca. Zachorowanie wywolane jest prze-
dostaniem sie toksyny z miejsca granienia do
oirodkowego ukladu nerwowego (OUN) droga
ohwodowych nerwow ruchowych i przez korze-
nie przednie do komorek rogow przednich rdze-
nia kregowego lub jader ruchowych nerwow
czaszkowyeh w pniu moézgu (3, 412, 19, 20),

Przy probach wyjasniania mechanizmu dzia-
lania toksyny duzo uwagi poswiecono synapsie
nerwowo-miesniowej (9, 20). Mozliwase bezpo-
4redniego jej wplywu na migsnie zostala w za-
sadzie calkowicie wykluezona (11, 14, 20). W
chwili obecnej nie ulega jednak watpliwosei,
7e oslabia ona uwalnianie acetylocholiny z za-
konezen presynaptycznych. nie blokule Przv
tym receptoréw cholinergicznych w blonie
postsynaptycznej (7, 14. 23). Dochedzi wige do
utworzenia typowego bloku presynaplycznego
(14, 23), Efekt ten w zlaczu Nerwowo-migsnio-
wym prowadzi do czynnosciowego odnerwienia
miesni, dlatego tez objawy niekontrolowanej ich
aktywnosci nalezaloby wiazac nie ze zmianami
chwodowymi, ale z procesami zachodzacyml W
ohrebie niektérych kategorii synaps osrodko-
wych. Od dawna zreszta wiadomo, ze zagraza-
jace zyciu nadmierne napiecie mieSniowe jest
wynikiem centralnego dzialania toksyny tezco-
wej (9, 14, 20). Powszechnie znany jest rowniez
fakt, ze toksyna tezcowa wybibérezo znosi ha-
mujace dzialanie kwasu gammaaminomaslowe-
go (GABA) w OUN poprzez zablokowanie jego
uwalniania do przestrzeni synaptycznej (5, 8).

Przypuszeza sie, ze zwiekszona akiywnose
nerwowa i Zwigzana z nig gotowost drgawkowa
przynajmniej Czesciowo wynika z zaklécenia
réwnowagi miedzy zawartoscig poszezegolnych
ukladéw neuromediatorow w OUN (1). Stwier-
dzono, ze wzrost stezenia przekaznikéw pobu-
dzajacych: glutaminianu i asparaginianu, badz
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tez obnizenie stezenia przekaznikéw hamuja-
eych: GABA i gliceryny moze byé¢ powodem
wzmozonej czestosei wyladowan w neuronach,
co w konsekwencji prowadzi do napadow
drgawkowych (2).

Na tej podstawie mozna wnosic, ze rozne ty-
py zespolow drgawkowych np. wywolane dzia-
laniem lekow, czy tez napady padaczkowe wia-
zg sie miedzy innymi z uszkodzeniem syntezy
lub zaburzeniem funkeji synapiycznego GABA
(61 10}.

Celem przeprowadzonych badan bylo clkres-
lenie wplywu réznych dawek toksyny tezcowej
na poziom podstawowego neuromediatora ha-
mujacego — GABA w mozgu myszy.

Material i metaody

Doswiadezenia przeprowadzono na bialych myszach,
samcach szezepu Albino-Swiss, o masie ciata od 16 do
20 g Zwierzgta przebywaly w warunkach standardo-
wych, mialy swobodny dosiep do wody 1 pozywienia.
Na 24 godziny przed rozpoczeciem dodwiadezen loso-
wo wybrane mysizy grupowano w osobnyeh klatkach,
4 badania zarowne zwierzat kontrelnych, jak i do-
dwindezalnych wykonywano w jednym czasie. Pod-
czas frwania eksperymentu utrzymywano stale wa-
runki otoczenia, Badano cale mbzgi myszy, ktore wy-
preparowywano po dekapitacjl zwierzat.

Toksyne tezcowa serii TTe 6 (Biomed Lublin) po-
dawano doolrzewnowo w objetosei 6,1 ml/10 g masy
ciata myszy. LDs obliczano na podstawie dziatania
dmiertelnego toksyny w ciggu szedciu dni obserwacji
we metody Litchfielda i Wilcoxona (17). Poziom GABA
oznaczans w mozgu MmMyszy metodg Love (18) w mo-
dyfikac]i Suftona i Simmondsa (22) po 12, 24, 36, 48,
72 i 96 godzinach od podania toksyny tezcowe] W demj—
kach ondpowiadajaeyeh LDg i 1/2LDg- Ponadto okres-
lano zawarto§é GABA  po 24 g-ﬂd_zmach od
witrzykniecia toksyny tezcowe] w nastepujacych daw-
kach: if'iGOLng_. 1/80LDs, 1“61..-1—)30. 1!3LDISO-_~ 1’{‘;LDEI1;
1/2L.Dgo, L Dsn, 2L Dsn. 4L.Ds0.

Anglize statystyczna otrzymanych wynikow prze-
prowadzono w oparcii 0 test t-Studenta spz:awc_izamc
istotnogé roznicy pomiedzy érednimi wartodciami GA-
BA w grupach kontrolnych i dogwiadezalnych.
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Wyniki i omdwienie

Ostra toksycznost toksyny tezcowej u myszy
zostala okreslona po 6 dniach obserwacji i wy-
nosita: LDy, = 0,008 v/g.

Poziom GABA w modzgu myszy 0znhaczony
po 12, 24, 36, 48, 72 godzinach od zastosowania
toksyny tezcowej w dawce LDy,

Po 12 godzinach od zastosowania toksyny
tezcowej w dawce LD;, nie wystepowaty istot-
ne zmiany w poziomie GABA w odniesieniu
do grupy kontrolnej. Natomiast ta dawka tok-
syny po 24 godzinach powodowala najbardziej
wyrazny spadek poziomu GABA (do wartosci
73,2%) w zestawieniu z kontrolg. Nastepnie w
kolejnych oznaczeniach po 36, 48 i 72 godzi-
nach zawartos¢ GABA w mozgu myszy stopnio-
wo Wwzrastalta, wynoszgc odpowiednio: 78%,
87,5%, 90,2%.

Po 96 godzinach od .podania LDy, toksyny
tezcowej wiekszo$é zwierzat padla wsrod obja-
wow tezca, dlatego tez poziomu GABA w tym
czasie nie okre$lano. Zmiany obserwowane po
24, 36, 48 i 72 godzinach byly statystycznie
istotne w zestawieniu z kontrolg, przy czym
najmniejsze ryzyko btedu p<<0,001 miato miej-
sce u zwierzat, ktérym oznaczano poziom
GABA po 24 i 36 godzinach (tab. 1).

Poziom GABA w mozgu myszy ozhaczony po
24, 36, 48, 72 i 96 godzinach od zastosowania
toksyny tezcowej w dawce 1/2LDj,.

Najnizsza zawarto$¢ GABA w pordéwnaniu z
grupg kontrolng obserwowano po 24 godzinach
od podania toksyny w dawce 1/2LD;, i wyno-
sita ona 72,2%. Po 36, 48, 72 i 96 godzinach po-
ziom GABA wzrastal w stosunku do notowa-
nego po 24 godzinach, ksztaltujac sie odpowied-
nio: 82,5%, 87,4%, 90,1%, 90,2%.

7 analizy statystycznej wynika, ze istotne
{(p<<0,001) obnizenie poziomu GABA uzyskano
po 24 godzinach od podania toksyny tezcowei
w dawce 1/2LD,, w zestawieniu z kontrola.

Statystycznie istotne réznice wykazano takze
po 36 i 48 godzinach trwania do$wiadczenia,
natomiast nie wystepowaly one po 72 i 96 go-
dzinach (tab. 2).

Poziom GABA w moézgu myszy oznaczony po
24 godzinach od podania réznych dawek toksy-
ny tezcowerj.

Na podstawie dotychczasowych wynikow
stwierdzono, ze statystyczmie wysoce znamien-
ne obnizenie zawarto$ci GABA w mdzgu my-
szy w odniesieniu do kontroli wystapilo po 24
godzinach od podania toksyny tezcowej, zarow-
no w dawce rownej LDy, jak i 1/2LDg. W
zwigzku z powyzszym uznano za celowe ozna-
czenie poziomu GABA w mozgu myszy po 24
godzinach od podania roznych dawek toksyny
tezcowej: 4LD.,, 2LD,, LDj, 1/2LDy, 1/4LD,
1/8LD,,. 1/16LD,, 1/80LDj,, 1/160LD;,.

Najnizszy poziom GABA w moézgu myszy w
stosunku do kontroli wystapil po 24 godzinach
od podania toksyny tezcowej w dawce roéwnej
41.D., i wynosit 68,8%. Wynik ten cechuje wy-

soka istotnosé statystyczna, Po zastosowaniu
zmniejszajacych sie dawek toksyny tezcowej:
2LD;,, LDy, 1/2LD;,, 1/4LDjy,, 1/8LD;,, 1/16LD;,,
zawarto$¢ GABA w moézgu myszy wynosila od-
powiednio: 71,4%, 73,2%, 77.2%, 77,5%, 78,7%,
80,7% w stosunku do kontroli. Wartosci te by-
ly statystycznie istotne. Dawki toksyny 1/80LDs,
i 1/160LD;, spowodowalty nieznamienne styty-
stycznie zmniejszenie sie poziomu GABA (tab.
3).

Toksyna tezcowa powoduje zaburzenia w
przewodnictwie synaptycznym obwodowego i
osrodkowego ukladu nerwowego, ktoére polega-
ja na przewadze proceséw pobudzenia nad ha-
mowaniem. Zostaje zablokowane uwalnianie
neuromediatoréw hamujacych, takich jak glicy-
na i GABA w synapsach OUN oraz acetylocho-
liny (ACH) w plytkach motorycznych (8, 14,
16). Curtis (5) opisal zniesienie przewodnictwa
hamujacego po bezposrednim podaniu toksyny
tezcowej do modzgu i rdzenia kregowego, co
potwierdza, ze jest ona specyficznym blokerem
inhibitoréw synaptycznych struktur osrodko-
wych, rdzeniowych i ponadrdzeniowych. Roz-
patrujgc mechanizm dziatania toksyny tezcowej
na procesy przekaznictwa nalezy przyiat, ze
wywiera ona wplyw na funkcje roznego typu
synaps. Znane s doniesienia sugerujace mozli-
wos$é oddzialtywania toksyny na synapsy pobu-
dzajace, ktore mogg byé jednak mniej wrazli-
we niz synapsy hamujace (11).

Zaburzenia neuroprzekaznictwa wystgpujgce
w tezcu, a dotyczace uktadu GABA-ergicznego,
polegaja na uposledzeniu uwalniania-tego neu-
romediatora z pecherzykow synapiycznych, na-
tomiast wiele danych przemawia, ze synteza
GABA pozostaje nie zmieniona (23). Przemiany
biochemiczne towarzyszace procesowi uwalnia-
nia neuromediatorow, w tym rowniez i GABA,
pod wplywem toksyny tezcowej maja jeszcze
wiele punktéw niejasnych.

W niniejszej pracy wykazano, ze po podaniu
toksyny tezcowej poziom GABA w moézgu my-
szy ulegal obnizeniu w odniesieniu do kontroli,
Po zastosowaniu dawki teksyny tezcowej row-
nej LD,, i 1/2LD,, najnizszy poziom GABA w
mozgu notowano po uplywie 24 godzin od jej
podania, W tym czasie obserwowano dopiero
pojawienie sie pierwszych, niekiedy tylko wy-
raznie nasilonych, objawow tezca. Podanie
zwierzetom dawek toksyny teZzcowej wyraza-
jacych wielokrotnose lub czedé LD;, pozwolilo
stwierdzié, ze po 24 godzinach najnizsze war-
toSci GABA uzyskano po zastosowaniu 4LD;,,
natomiast przy dawee 1/160LD;, poziom GABA
byl obnizony mimo, ze W sposob statystycznie
nieistotny w zestawieniu z kontrola. W zwiaz-
ku z tym nasuwa sie uwaga, ze nawet bardzo
niewielka dawka toksyny oddzialywuje na za-
wartosée GABA w mozgu, W pbézniejszym okre-
sie tezca, mimo wystepowania wzmozonego na-
piecia miesni i prezen, mozna bylo zauwazyc

673



Nr 11 MEDYCYNA WETERYNARYJNA Rok XLIIT

Tab.

Tab.

Tab.

674

1. Poziom GABA oznaczony w modzgu myszy w réznym czasie po podaniu toksyny tezcowej w daw-
ce LDj
Czas (gody, ya / kK
pgd__sgfrgz?u zl)go e GABA w ug/g tkarki |
toksynry 162co™ gpierzat  Kortrola toksyna stolrosc
wej Lub 09% - % tezcowa v
Na Cl (korztrola) X T (5 < X(s) D
12 10 7723 28910077226 284 936 » 005
2l 10 7326 36,2 100 5367 354 73,2 < 0001
36 o 9723 289 406325 255 780 < 0004
48 10 7723 289 1006763 461 875 < 005
72 10 6956 17 4006374 4132 902 < 005
2. Poziom GABA oznaczony w moézgu myszy w roznym czasie po podaniu toksyny teZcowej w daw-
ce 1/2LDsg
(zas(@odz)po - GABA w ug/gtkanki
podarlu L.p. Liczba : T
toksynyfezco zwierzat  Korirola . toksyra istotrosc
wej lub 0.9% o tezcowa %
Na Cl (kortrola) X X(s) X () P
24 9 7326 362 400 5660 347 772 (0004
36 9 7390 344 400 6100 4164 825 < 0,01
48 8 6874 61 100 6006 67 874 <001
12 8 6874 64 400 6200 4641 904 > 005
96 7 6874 ©41 100 6206 233 902 )005

3. Poziom GABA oznaczony w moézgu myszy po 24 godz. od podania réinych dawek toksyny tezcowej

Dawka toksyry GABA w ,Jq’/'g'tko,rzk'b

tgzcowej lub 0,/9% Liczba N

NaCl(kontrola) zwierzgh kortrola o loksyra o igiotrosc
o tgzcowa /o

X *©) X *(9) P

41D50 8 5897 294 4100 4063 269 6838 (0004
2LDsg 8 5897 294 400 4241 224 74,4 <0001
LDsg 10 7326 362 400 5367 351 732 <0004
1/2LD50 9 7326 362 100 5660 347 772 (0001
1/4LD50 9 7326 362 100 5684 144 71,5 (0001
1/8LD 50 9 7390 344 100 5820 233 787 <0,04
1/18LD 50 9 7390 344 400 5970 24,7 807 <001
1/80LDsgy 10 6528 82 100 5616 134 860 »005
4/460LDsy 10 6528 82 100 5904 150 904 >005
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zmniejszenie sie zréznicowania w poziomie
GABA miedzy grupa kontrolng a doswiadczal-
na. '

W $wietle uzyskanych danych wydaje sig
byé¢ stusznym przytoczony uprzednio poglad, ze
toksyna tezcowa wplywa nie tylko na synapsy
hamujgce (11). Nalezy réwniez przyjac, ze efekt
dzialania toksyny tezcowej stanowi odpowiedz
kilku typow neurondéw. Znane sg powigzania
anatomiczne i funkcjonalne miedzy ro6znie
dzialajacymi neuronami; wiadomo takze, zZe
mechanizmy interakcji miedzy nimi sa zlozone
i niezupelnie jeszcze wyjasnione, Zostalo udo-
wodnione istnienie lgcznosci w pojeciu morfo-
logicznym i czynno$ciowym miedzy ukladami:
GABA-ergicznym, serotoninergicznym, dopami-
nergicznym, noradrenergicznym i cholinergicz-
nym (15, 21). Zmiana aktywnosci jednego z
tych uktadéw pocigga za sobg reakcje ze stro-
ny pozostatych.

Uzyskane wyniki wskazujg, ze toksyna tez-
cowa obniza poziom GABA w mézgu myszy, co
potwierdza udzial tego neuromediatora w pato-
genezie tezca.
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Boporuu M. — Buauaxue CTONGHAYHOTO TOKCHMHA HA
YDOBEHH TaMMAAMMHOMACJSHON KMCJIOTHI (GABA) B
MO3ry MBI

Oupenenaloch BIMAHME Pa3HBIX 03 CTOJNOHAIHOTO
TOKCMHA HA YPOBEHbL TaMMaaMIHOMACJIAHOM KMUCJIOTBI
(GABA) B Mo3ry MbIuM. B pe3ynbTaTe DPOBEACHHBIX
MCCIIeOBAHMI YCTAHOBJIEHO, UTO CTOJOHAYIHBIN TOK-
CcUH ToHMIKaeT ypoBenb GABA B MO3ry MbIIN, HE
OTMEYeHO OAHAKO OTIeTIIMBOM 3aBUCUMOCTM MeXAY
BeIMUYMHOM IMoHUXKeHus ypoBHA GABA M MHTEHCHUB-
HCCTBIO CHMMIITOMOB CTOJOHAKA. Bech 0o0BEM ITOIyYEH-
HBIX [JAaHHBIX I[IOATBEDXKIAET ydacTue GABA-opruuec-
KOJl cHCTeMEI B IIaTOreHe3e CTOJIOHMAKA.

Borowicz I. — The influence of tetanic toxin on the
level of gamma-amineobutyric acid (GABA) in the
brain of mice

The influence of different doses of tetanic toxin on
the level of gamma-aminobutyric acid (GABA) was
determined in the brain of mice, It was found that
the tetanic toxin decreased the level of GABA in the
brain of mice, however, there was not stated a con-
siderable interrelationship between the degree of GA-
BA’s drop and the intensity of tetanic signs. The
findings confirm that GABA-ergic system’takes place
in the pathogenesis of tetanus.

WRATHALL A. E, CARTWRIGHT S, F.,, WELLS D.
E., JONES P. C.: Przeciwciala matezyne dla parwowi-
rusa prosiat i ich wplyw na odpornesé¢ czynna po
stosowaniu inaktywowanej szczepionki z dodatkiem
emulsji olejowej, (Maternally-derived antibodies to
porcine parvovirus and thier effect on active antibody
production after vaccinalion with an inactivated oil-
~emulsion vaccine), Vet., Ree. 120, 475—478, 1987 (20)

Badania przeprowadzono na 75 prosietach pochodzg-
seych z trzech kolejnych miotéw od macior szczepio-
nych inaktywowana szczepionka przeciwko parwowi-
rozie prosiagt. Poziom przeciwcial okreslono metodg
hemaglutynacji. U prosigt w wieku 6 miesiecy miano
swoistych przeciwceial wynosilo 160, przy czym pro-
sieta w wieku 9 miesigcy reagowaly dodatnio w od-
czynie hemaglutynacji. U wszystkich prosigt posiada-
jacych matyczne przeciwciata poddanych szczepieniu
przeciwko parwowirozie 70, 130 i 190 dnia Zycia szcze-
pionka z dodatkiem zawiesiny olejowe] pojawiala sie
solidna i utrzymujaca sie przez dlugi okres czasu od-
pornoéé. Nawet wysokie miano przeciwcial w surowi-
cy prosigt szczepionych nie wywierato statystycznie
znamiennego wplywu na nasilenie odpornosci poszcze-
piennej.

@)

BUXTON D. DONALD K. M., FINLAYSON J.: Mon-
enzin a zwalczanie doswiadczalnej toksoplazmozy u
owiec. (Monenzin and the control of experimental,
ovine toxoplasmosis: A systemic effect). Vet. Rec. 120,
618—619, 1987 (26)

Odsetek zamierania plodéw na skutek zakazenia
Toxoplasma gondii moze obnizac sig znacznie u owiec,
zadé masa noworodkow wezrastaé przy profilaktyeznym
stosowaniu u ciezarnych owiec monenzinu. Obserwacje
przeprowadzono na cigzarnych owcach, u ktérych sto-
sowano monenzin w dawee 15 mg/zwierze/dziefi co-
dziennie poczawszy od 80 dnia cigzy. Owce zarazono
90 dnia ciazy podskérnie 100 cystami T, gondii. U za-
razonych zwierzat poczawszy od 14 dnia po zarazeniu
pojawily sie swoiste przeciwciala dia T. gondii w kla-
sie IgG. W grupie 7 leczonych owiec uzyskano 9 zy-
wych i 3 martwe jagnieta, w grupie kontrolnej (zwie-
rzeta nie leczone) 5 zywych i 7 martwych jagnigt. W
ciggu 72 godzin padly 2 jagnieta z grupy leczonej i 1
z grupy kontrolnej. Srednia diugo$¢ ciazy w grupie
leczonej wynosita 141 dni, w kontrolnej 138 dni, za$
srednia masa ciala jagniat w grupie leczonej 3,7 kg,
wlgrupie kontrolnej 3,0 kg.
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