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Summary

Achievements in immunoprophylaxis of strangles

As a consequence of the negative evaluation of the effect
of prophylactic vaccination against strangles (while using
intramuscular injection of a bacterin or a vaccine contai-
ning the M protein of Streptococcus equi), appropriate
research was started to achieve a progress in this area. It
resulted in the isolation and characterization of the pro-
tective antigen, a polypeptide of mw about 41 000. Pro-
tective antibodies (IgA and IgG), specific for this antigen,
were localized in the nasopharyngeal mucus of immune
horses. These intibodies differed in specificity from bac-
tericidal antibodies of the serum. The resistance against
the disease appeared to be dependent on the nasopharyn-
geal antibodies and not the bactericidal serum antibodies.
It was recommended to replace the intramuscular injec-
tions of the inactivated bacterin by intranasal application
of an atomized suspension of a culture of an avirulent
strain of Str. equi containing the polypeptide of mw 41 000.

Zolzy (adenitis equorum) to zaraZliwa choroba koniowatych
(Equidae), zwlaszcza mtodych koni, charakteryzujaca si¢ sta-
nami zapalnymi blony §luzowej nosogardzieli, wyptywem §lu-
zoworopnym z nozdrzy i tworzeniem si¢ ropni, zwlaszcza w
wezlach chlonnych zuchwowych i okotogardzielowych. Gtéw-
nym Zrédtem infekcji sg konie bgdace w okresie inkubacji
lub wykazujace objawy choroby (19). Okres inkubacji wynosi
od 1-21 dni. Najczgséciej objawy chorobowe pojawiaja sie do
13 dni od infekcji (18).

Czynnikiem etiologicznym jest Streptococcus equi (Str.
equi), czyli paciorkowiec zotzowy, zaliczany do grupy C wg
Lanceficld (23). Szczepéw w obrebie gatunku nie udaje sig
zréznicowaé metodami immunologicznymi; nie okreslono za-
tem serotypéw (12). Substancja o wlasciwosciach immuno-
gennych Str. equi jest biatko M. Rezultaty otrzymane przy
uzyciu immunoblotting wskazaty na identyczne profile biatka
M ekstrahowanego z licznych szczepdw Str. equi (12). Réw-
niez profile restrykcyjne analizy DNA potwierdzily genetyczna
identyczno$é szczepdéw tego drobnoustroju (12). Stwierdza
si¢ natomiast, zaleznie od szczepu, roznice w zjadliwosci. Sa
one zwiazane z obecno$cig w komérce bakteryjnej biatka M
i tworzeniem si¢ otoczki zbudowanej z kwasu hialuronowe-
go (9).

Pierwsze przypadki zolzéw zostaty opisane przez Jordanusa
Ruffusa w 1251 r. (cyt. wg 19). Choroba ta od tego czasu
stanowi w skali globalnej powazny problem w patologii konia
(1, 2, 8, 23-25). W USA i Australii zolzy stanowia najwaz-
niejsza chorobg bakteryjng koni (3, 14, 17, 19). W przeci-
wieristwie do wymienionych krajéw, gdzie nie obserwowano
przerw w wystgpowaniu zotzéw, w Polsce choroba ta wyste-
powata czesto do lat pigédziesiatych, sporadycznie w szes¢-
dziesiatych, a nastgpnie nie stwierdzano jej przez wiele lat.
Ostatnie publikacje polskie na ten temat pochodza z lat 1952-
-55 (5-7, 16).

Obecnie zolzy na nowo zaczynaja si¢ pojawia¢ w naszym
kraju, co uzasadnia publikacje na ten temat w polskim pi-
$miennictwie. Szczegélnym powodem napisania tego artykutu
jest zamiar przedstawienia post¢pu, jaki osiagnigto na §wiecie
w zakresie immunoprofilaktyki zotzéw.

Ocena szczepien ochronnych

Zapobieganie zolzom poprzez szczepienia ochronne zostato
zapoczatkowane na przetomie XIX 1 XX wieku. Byly one
Jjedna z pierwszych choréb bakteryjnych zwierzat, przeciw
ktérym przygotowano i stosowano szczepionki. Uzyskiwane
na przestrzeni lat wyniki byty oceniane na podstawie danych
epizootiologicznych na tyle pozytywnie, Ze szczepionki przez
caly czas znajdowaly w praktyce zastosowanie. Brakowalo
jednak ocen ich skuteczno$ci, opartych o badania ekspery-
mentalne. Dopiero w 1981 r. podjat tego rodzaju do§wiadczenia
w USA Subkomitet do spraw Skutecznosci Szczepionki Ina-
ktywowanej (bacterin) przeciw Zolzom (cyt. wg 20) stwierdzajac,
7ze domigéniowe stosowanie szczepionek inaktywowanych
(droga podawania szczepionki dotychczas powszechnie sto-
sowana) nie chroni duzego odsetka koni przed infekcja i
zachorowaniem. W badaniach, ktére byly podstawa takiego
wniosku, uzyto 142 koni jednorocznych (Standardbred). Zwie-
rz¢ta te zaszczepiono domig$niowo znajdujacymi si¢ w handlu
inaktywowanymi szczepionkami o nazwach Equibac II lub
Strepvac. Po 4 do 6 miesigcach od szczepienia pobrano od
nich krew i okre§lono jej bakteriobédjcze (bakteriocydne) wia-
$ciwosci w stosunku do Str. equi (20). Okazalo sie, ze surowice
od 80% koni wykazywaly wysoki poziom bakteriocydii. Po-
mimo to 20% sposréd tych zwierzat zachorowalo na zolzy w
ciagu nastgpnych 3 miesigcy. Byly to konie, ktérych miano
bakteriocydii byto podobne do miana bakteriocydii kont, ktére
nie zachorowaly.

W innym eksperymencie wykazano (20), ze kuce szczepione
domig$niowo przeciw zolzom szczepionka zawierajaca biatko
M Str. equi i wykazujace po szczepieniu w surowicy wysokie
stezenie przeciwcial bakteriobdjczych, zachorowaty na zolzy
po eksperymentalnym zakazeniu hodowla Str. equi.

Oprécz negaty wnej oceny domig§niowego podawania szcze-
pionki, zawierajacej inaktywowane komérki Str. equi lub jego
biatko M, wyniki obu eksperymentéw wskazaly, iz miano
aktywnosci bakteriobéjczej surowicy nie jest miarodajnym
wskaZznikiem dla okre§lenia poziomu ochrony zwierzecia przed
zachorowaniem na zolzy.

Okreslenie antygenu uodporniajacego
i przeciwcial istotnych w ochronie przed choroba

W zwiazku z wynikajaca z poprzednich stwierdzeri potrzeba
poprawy skutecznosci szczepieil przeciw zolzom podjgte zo-
staty badania, zmierzajace do blizszego okreSlenia antygenu
uodporniajacego przeciw infekcji i chorobie (22). W tym celu
poddano szczegStowej analizie wyciagi kwasne Str. equi, sta-
nowiace wspomniane uprzednio, immunogenne biatko M oraz
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ptyn znad osadu wymienionej hodowli. Frakcjonowanie tych
preparatéw przeprowadzono przy pomocy metod chromato-
graficznych (22). Uzyskane polipeptydy badano testem pre-
cypitacji dyfuzyjnej w zelu agarowym, stosujac surowice koni
po przebytych zolzach i krélikéw uodpornianych biatkiem M.
W wyniku przeprowadzonych badad wykazano w biatku M
i ptynie znad osadu hodowli Str. equi szereg frakcji o réznej
swoistosci serologicznej i masie czasteczkowej w granicach
24 000-67 000. Niektére frakcje w obu preparatach byly iden-
tyczne. Wykazano tez kilka wspélnych frakcji w wyciagu
kwasnym Str. equi 1 Str. zooepidemicus.

W nastepnym etapie zbadano (10) posiadane polipeptydy
przy uzyciu precypitacji dyfuzyjnej w zelu agarowym z prze-
ciwciatami Sluzu nosogardzieli koni po przebytych zolzach.
Przeciwciala te stanowity klasy IgA i IgG. Okazalo sig, ze
identyfikowaty one polipeptyd biatka M o masie czasteczkowej
okoto 41 000. Nie rozpoznawaly one polipeptydéw wystgpu-
jacych w supernatancie hodowli Str. equi, a identyfikowaly
tylko jeden polipeptyd, o masie czasteczkowej 62 000, ekstra-
ktu Str. zooepidemicus, przeciwnie niz przeciwciata surowicy.
W ten sposéb udowodniono, iz przeciwciata §luzu nosogar-
dzieli réznia sie¢ pod wzgledem swoistodci serologicznej od
przeciwciat surowicy. Wyniki te dowodza niezaleznosci od-
powiedzi immunologicznej miejscowej (§luz nosogardzieli) i
systemowej (surowica) po uodpornieniu koni przeciw zotzom.

W kolejnosci wykazano (10), ze odporno$¢ przeciw zotzom
skorelowana jest z obecnoscia w wyzszych stgzeniach prze-
ciwcial w §luzie nosogardzieli, a nie z wysoko$cia miana
przeciwciat w surowicy. Wynik ten dat podstawg do stwier-
dzenia, ze przeciwciala §luzu nosogardzieli sa przeciwciatami
ochronnymi. Jezeli natomiast wchodzit z nimi w reakcje sero-
logiczna polipeptyd biatka M, o masie czasteczkowej 41 000,
to on wiaénie stanowit antygen uodporniajacy przeciw infekcji
i chorobie.

Pewnym rozszerzeniem i potwierdzeniem dotychczas oma-
wianych wynikéw byty badania dotyczace biernego transferu
przeciwciat od karmiacych klaczy, ktére przebyly zotzy, do
ssacych Zrebiat (11). Prowadzono je w czasie dwoch pier-
wszych miesiecy Zycia Zrebiat. W surowicy i §luzie nosowym
takich osobnikéw stwierdzono krétko po pierwszym pobraniu
siary przeciwciata IgG i IgA. Ich najwyzsze miana wystepo-
waly w drugim dniu Zycia Zrebiat. Przeciwciata IgG przewazaty
w surowicy, a IgA w popluczynach z nosa. Podane dozotad-
kowo w pierwszych godzinach zZycia Zrebigcia przeciwciata
siary byty transportowane droga krwi do blony Sluzowej nosa
w ciagu kilku godzin. Przeciwciala siary réznity si¢ pod wzgle-
dem swoistosci serologicznej od przeciwcial mleka klaczy.
Te za$ okazaly si¢ identyczne z wczesniej oméwionymi prze-
ciwcialami §luzu nosogardzieli dorostych koni, ktére prze-
chorowaty zolzy, czyli z przeciwciatami ochronnymi. W
konkluzji postulowano (11), ze w pierwszym okresie zycia
Zrebiecia ochrone przed infekcja paciorkowcem zolzowym
zapewniaja przeciwciala siary, a nastgpnie w czasie pobierania
przez 7rebie mleka matki (do okoto 3. miesigca iycia) prze-
ciwciata wystepujace w mleku. Dostaja si¢ one w czasie prze-
tykania mleka do §luzu nosogardzieli z zewnatrz (a nie droga
krwi) i w ten sposéb chronia Zrebi¢ przed zakazeniem pa-
ciorkowcem zotzowym. Wiadomo bowiem, iz Zrebigta pobie-
rajace mleko w ciagu tego okresu nie zachorowuja na zolzy.

Reasumujac, te oryginalne w pismiennictwie Swiatowym
wyniki okreslity przeciwciata ochronne oraz w biatku M po-
lipeptyd istotny w wywotywaniu odpornosci przeciwzakaznej.

Staly si¢ tez podstawa do zmiany pogladu co do miejsca
podania szczepionki z iniekcji domigsniowej na rozpylanie
jej do nosa.

OdpowiedZ immunologiczna po donosowym podaniu
koniowi szczepionki z niezjadliwym szczepem Str. equi

Dodatkowo uznano (21), iz skutecznos$é szczepiefi przeciw
zotzom koni mozna zwiekszyé, stosujac zamiast szczepionki
inaktywowanej, szczepionke zawierajaca zywy, atenuowany
szczep Str. equi, wytwarzajacy biatko o masie 41 000. Wia-
domo bowiem, ze szczepionki zywe sa na ogét bardziej sku-
teczne niz inaktywowane,

Szczep taki (709-27) uzyskano na drodze mutagenezy (3,
15). Przy pomocy immunoblotting wykazano, ze wyciag kwas-
ny tego szczepu zawieral ten sam immunologicznie czynny
polipeptyd (m.cz. 41 000), ktéry reagowatl z przeciwcialami
IgA i IgG, wystepujacymi w nosogardzieli (21).

Kuce wrazliwe na zotzy uodporniono donosowo szczepion-
ka, stanowiaca zawiesing 18-godzinnej hodowli wymienionego
niezjadliwego szczepu, w stezeniu 3x10°CFU, namnozonego
w bulionie Todd Hewitta. Drugi raz uodporniono je w ten
sam sposéb po 29 dniach. Nastepnie zostaly one zakazone,
tez donosowo, po 30 dniach od drugiego uodpornienia dawka
5%10°CFU hodowli kilkunastogodzinnej zjadliwego szczepu
Str. equi przy pomocy donosowego rozpylacza. Kontrole sta-
nowity kuce nie uodporniane. W wyniku przeprowadzonego
do$wiadczenia okazalo si¢, ze donosowo uodporniane Kuce
nabyly odpornoséé, ktéra chronita je przed zakazeniem zjad-
liwym szczepem paciorkowca zotzowego. Konie nie uodporniane
(kontrola) zachorowaly w nastgpstwie zakazenia doSwiadczal-
nego na zolzy.

Przedstawione rezultaty stanowia istotny postgp w swoistej
profilaktyce koni przeciw zotzom. Dzigki bowiem zmianie
metody uodporniania, z domig$niowego wstrzyknigcia inakty-
wowanych szczepionek bakteryjnych lub kwasnych ekstraktow
zawierajacych biatko M na donosowe wprowadzenie rozpy-
lanej hodowli szczepu awirulentnego Str. equi, wytwarzajace-
go biatko o masie czasteczkowej 41 000, uzyskano istotnie
zwiekszony efekt immunizacji koni przeciw zolzom.

Dane te przemawiaja zatem za zaniechaniem szczepieti do-
migsniowych przeciw zotzom. Rekomenduja tez zastapienie
szczepionek inaktywowanych szczepionka zawierajaca Zywy,
niezjadliwy szczep Str. equi. Szczepionke taka nalezy podawad
przy pomocy rozpylacza donosowo. Tego rodzaju postepo-
wanie wyzwala produkcje w nosogardzieli pozadanych prze-
ciwciat ochronnych, klas IgA i IgG, a tym samym zapewnia
powstanie odporno$ci przeciw zotzom.
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Syntetyczne analogi hormonu podwzgérza (gonadolibery-
ny), uwalniajacego hormon luteinizujacy (LH) i dojrzewania
pecherzykéw jajnikowych (FSH) z czesci gruczotowej przy-
sadki oraz naturalna i syntetyczna prostaglandyna F2 alfa o
wlasciwosciach luteolitycznych znajduja coraz szersze zasto-
sowanie w profilaktyce weterynaryjnej i hodowlanej. W od-
niesieniu do réznych przypadtosci wystepujacych u kréw w
okresie poporodowym i miedzyciazowym, s one wykorzy-
stywane w leczeniu cyst jajnikowych, acyklii, usprawnianiu
motoryki macicy we wczesnej fazie puerperiunm, skojarzonej
terapii réznych postaci endometritis, zwlaszcza §luzowo-ro-
pnego zapalenia i ropomacicza w polaczeniu z wprowadzanymi
miejscowo innymi lekami, a takze w przypadkach cichej rui
(anaphrodisia, suboestrus) u kréw zgrupowanych w wigkszych
obiektach hodowlanych.

Analogi GnRH wykazuja mniej lub wigcej korzystne dzia-
tanie w synchronizacji rui i czasu owulacji a terminem sztu-
cznego unasienniania, jak réwniez w zapobieganiu powiktaniom
poporodowym poprzez wczesne wznowienie cyklicznej akty w-
nosci jajnikéw.

W praktyce na ogol przecenia si¢ skutecznosé terapii hor-
monalnej w zaburzeniach rozrodu bydta. Biorac pod uwage
decydujacy wplyw srodowiska zewngtrznego na ptodnosé sa-
mic, leczenie za pomoca omawianych hormonéw ma tylko
charakter substytucyjny, ktérego wynik jest zalezny od spo-
sobu zywienia i ultrzymania zwierzat oraz szeregu innych
czynnikéw, jak: rasy i1 typu uzytkowego, wieku, stanu narzadu
ruchu, wydajnosci mlecznej, pory roku, fazy cyklu jajnikowego
lub przedziatu czasowego puerperium, w ktérym stosowane
sg analogi GnRH i prostaglandyny F7 alfa, ich dawek, a nawet
indywidualnej reakcji samicy (1, 2, 9, 13, 21, 22).

Leczenie lub postgpowanie profilaktyczne winny byé po-
przedzone doktadnym rozpoznaniem stanu uktadu rozrodczego
krowy, opartym naszczegélowym wywiadzie polozniczo-gine-
kologicznym, badaniu per rectum i uzupelniajacym per va-

ginam. Oceny stanu czynno$ciowego jajnikéw dokonuje sie
2-krotnym badaniem rektalnym w odstgpie 1012 dni. W
diagnostyce réznicowej cyst teka-pecherzykowo-luteinowych
oraz acyklii stosuje si¢ oznaczanie poziomu progesteronu w
plazmie krwi lub mleku w ujeciu dynamicznym (co najmniej
2-3 razy w odstgpie 7 dni).

Cysty jajnikowe

Wystepuja one najczesciej w ciagu 67 tygodni po porodzie
(p.p.), powodujac nieptodnosé u 10-30% mlecznych kréw (1,
2, 9, 36). Ich obecnos¢ wskazuje na niekorzystne oddziaty-
wanie wielu czynnikéw naruszajacych homeostaze ustroju i
prowadzacych do zaburzedn w poporodowe] wydzielniczosci
gonadotropin i steroidéw jajnikowych. Cysty jajnikowe roz-
wijaja si¢ woéwczas, kiedy wznowienie czynnosci gonad p.p.
w postaci dojrzewania pecherzykéw i sekrecji estradiolu po-
jawia si¢ przedwczesnie, przed osiagnigciem stanu gotowosci
osi podwzgdrze-przysadka do ,,odpowiedzi” charaktery zujace;j
si¢ wyrzutem pulsacyjnym LH (LH - Peaks) do krwiobiegu
1 efektu owulacji, odbywajacych si¢ pod wptywem stymulu-
jacego dziatania estradiolu na zasadzie sprzezenia zwrotnego.
Bostedt (3) i inni (16, 33) okreslili taki stan jako chwiejng
faz¢ czynnosci jajnikéw utrzymujgca si¢ az do poporodowe;j
stabilizacji mechanizméw regulujacych funkcje gonad. W etio-
logii ewolucji cyst pecherzykowych decydujaca role odgrywa
niedostateczne uwalnianie LH, czego nastgpstwem jest brak
owulacji, przy czym przetrwate pecherzyki Graafa, zawiera-
jace obumarly oocyt, przeksztatcaja si¢ w cienkoscienne cysty
réznej wielkosci o wzmozonej sekrecji zwigzkéw estrogen-
nych.

W leczeniu stosuje si¢ przede wszystkim analogi hormonu
podwzgdrza (Gonadotrophin Releasing Hormone — GnRH),
do ktérych naleza m.in. Receptal ad us. vet. (buserelina) Firmy
Hoechst, Dirigestran (gonadorelina) i Supergestran (lecirelina)



