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dowle pratkéw gruzliczych, ktora rosta w po-
staci suchych, twardych, chropowatych kolo-
nii koloru biatego. Préba biologiczna na Swin-
kach morskich i test tuberkulino-alergiczny u
wszystkich 20 $win daly wynik dodatni. Po-
nadto nadmienia sie, ze odpadki kuchenne ze
szpitala przeciwgruzliczego Potok nie byly wy-
korzystane do skarmiania §win, lecz magazyno-
wano je w pomieszczeniach obok chlewni, co
przypuszczalnie stalo sie zZrédlem zakazenia
szczuréw pratkami gruZlicy, a prawdopodobnie
pCprzez szczury swin.

MARIAN SWIDERSKI, ANTONI JEDRZEJOWSKI
Gryfice

Przeprowadzone badania stanowig potwier-
dzenie danych pismiennictwa (2, 3, 4), ze szczur
wedrowny (Rattus Norvegicus) moze by¢ no-
sicielem: salmoneli, gronkowca chorobotwor-
czego, wloskoweca rozycy i pratkow gruzliczych.
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Infekcyjna lekooporno§é i wirulencja pateczek
Citrobacter z ogniska intoksykacji prosigt

W diagnostyce bakteriologicznej coraz cze-
$ciei spotykamy sie z przypadkami, w ktéarych
czynnikiem etiologicznym schorzenia sg drob-
noustroje uwazane do niedawna za niechoro-
kotworcze.

Tak np. pateczki okreznicy czesto wywoluig
zakazenia drdg moczowych, biegunki niemow-
lece i kolibakteriozy (14). Izoluje sie ie row-
niez z zakazen przyrannych, zapalen oskrzeli,
woreczka zoOlciowego oraz ropni réznych na-
rzadéw (6). Przyczyna zatru¢ pokarmowych
mogg byé paleczki z rodzaju Proteus, Str. fe-
calis, B. cereus lub szczepy E. coli serotypéw
0111, 055 i 026 (1).

W wyniku réinych mechanizmoéw selekcyij-
nych wsrod bakterii patogennych i warunkowo
patogennych czesto pojawiaja sie szczepy opor-
ne na dzialanie antybiotykéw i chemioterapeu-
tykow, co powaznie utrudnia leczenie schorzeh
nierzadko o ciezkim przebiegu. W zwiazku z
wprowadzeniem antybiotykéw ijako dodatkéw
paszowych, w celu uzyskiwania szybszych
przyrostow wagi zwierzat hodowlanych, obser-
wuje sie coraz czestsze wystepowanie u drob-
noustrojow stanowigcych naturalng mikroflore
ielitowa infekcyinej lekoopornosci, uwarunko-
wanej czynnikiem R. Warunkowo patogenne
bakterie moga czasem wywolywaé ciezkie
schorzenia przewodu pokarmowego zwierzat
hodowlanych przebiegajace w postaci enzoo-
tii, ktdére w hodowlach wielkostadnych i tuczu
przemystowym powodujg powazne straty go-
spodarcze (3, 4).

W pracy przebadano palteczki Citrobacter z
ogniska intoksykacji prosigt w hodowli wiel-
kostadnej w rejonie Gryfic w 1975 r., gdzie
zachorowato okolo 1000 tych zwierzgt, z kto-
rych 6% padto. Okreslono jednoczeénie nature
genetyczng czynnikéw R i Vi, wystepujacych
u patogennych szczepbéw Citrobacter oraz spo-
séb ich przekazywania.

Materiat i metody

Przebadano 40 padiych i 60 chorych prosigt w kie-
runku wykrycia czynnika etiologicznego choroby. U
zwierzat wystepowala biegunka, odwodnienie, nie-
cheé do ruchu, oslabienie, ospalo$é, brak apetytu, po-
smutnienie, podwyzszona temperatura i szare zabar-
wienie skoéry. Kal byl rzadki, wodnisty, zéltoszary z
domieszkg $luzu i niekiedy krwi o nieprzyjemnej,
gnilnei woni. Na sekcji stwierdzano niezytowe zapa-
lenie blony S$luzowej zolgdka i jelit, obrzek i prze-
krwienie krezkowych wezléw chlonnych, przekrwie-
nie watroby i $ledziony.

Od chorych prosiat badano kal, a w przypadku gdy
zwierzeta padly — do badania pobierano réwniez ma-
teriat sekcyjny (watroba, $ledziona, nerki, serce, piu-
ca, krew, jelito cienkie, jelito grube, tresé jelit). Ba-
daniami objeto réwniez pasze (§ruta jeczmienna, Sru-
ta pszenna, serwatka, mleko chude. ziemniaki goto-
wane. mieszanka T, mieszanka W).

Tylko z mieszanki T i z mieszanki W oraz jelit
cienkich, grubych i kal6w wyizolowano szczepy Citro-
bacter. Z pozostalych produktéw paszowych i ma-
terialu sekeyjnego nie wyizolowano tych bakterii.

Cechy biochemiczne izolowanych
szeczepow:

glukoza +; cytrynian +; laktoza —; KCN +; in-
dol —: fenyloalanina —; H,S +; lizyna —; mocz-
nik —: malonian —; MR +; ruch +; VP —.
Antybiogram badanych szczepéw:

oxyterracyna — oporny
erytromycyna -— '
ampicylina — )
metycylina -~ '
penicylina - .
kloksacylina — "
cefalorydina — "
kolimycyna —
karbenicylina
chloromycetyna = »
streptomycyna — »
neomycyna - ,
garamycyna — N
fucydina — i
kanamycyna —_ .
nitfrofurantoina — ’
negram —
biseptol — "
sulfatiazol — y

Wszystkie szczepy Citrobacter wyizolowane od
zwierzat chorych i padlych oraz mieszanek T i W
mialy identyczne cechy biochemiczne i antybiogram.
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Wykrywanie
ka R.

W charakterze dawcéw czynnika R uzywano pato-
genne szczepy Citrobacter, a w charakterze biorcéw
szczepy E. coli K12F— otrzymane z PAN Instytutu
Immunologii i Terapii Do§wiadczalne] we Wrocltawiu
oraz E. coli-SM i Citrobacter-SM, wyizolowane z kalu
zdrowych- prosiat, pochodzacych z hodowli, gdzie nie
wystepowata choroba. Wszystkie szczepy biorcy byly
oporne na negram, a wrazliwe na oxyterracyne. Do
podlozy selekeyjnych dodawano taksg ilo$é negramu,
aby jego stezenie wynosilo 30 pg/ml, a oxyterracy-
ny 20 pg/ml.

A. Jakosciowe

Po 1 ml 18 godz. hodowli bulionowej dawey i bior-
¢y dodawano do 10 ml $wiezego bulionu odzywcze-
go. Hodowle inkubowano 18 godzin w temperaturze
37°C, po czym eza wykonywano posiew krzyzéwki na
cala pltytke Petriegso z odpowiednim podlozem se-
lekcyjnym (podloze Lewine’a i Soltysa z negramem
i oxyterracyng).

Poniewaz szczepy dawey byly wrazliwe na negram,
a szczepy biorcy oporne na ten lek, lecz wrazliwe na
oxyterracyne, na podlozu selekeyjnym mogty tylko
wyrosnagé kombérki biorcy, ktére nabyly w procesie
koniugacji oporno$é na oxyterracyne. Wyniki badan
odczytywano po 48 godz. inkubacji podlozy selekeyj-
nych w temp. 37°C.

przekazywania czynni-

B. Ilosciowe

Krzyzéwki dawcy i biorcy po 18 godz. inkubacji
wysiewano na podloze selekcyjne (podioze Lewine’a
i Soltysa), zawierajgce tylko negram. Na podlozu tym
mogly wyrosnaé tylko kolonie biorcy zar6é6wno te,
ktére nabyly cechy opornosei na antybiotyki jak i te,
ktére pozostaly na nie nadal wrazliwe. Z podlozy se-
lekeyjnych izolowano po 1000 kolonii biorcy i meto-
da replik Lederberga (7) badano efektywnosé prze-
kazywania czynnika R wyrazong w %.

Badanie natury czynnika Vi

Z wyizolowanych od zakazonych chorych prosiat
szczepow E. coli i Citrobacter z nabytym czynnikiem

R i Vi zakladano 18 godz. bulinowe hodowle. Kazdg "’

hodowle dzielono na dwie réwne czeseci i jedng z nich
zabijano przez dodanie chloroformu (I ml na 100 ml
hodowli) i energiczne wytrzgsanie. Posiewy kontrol-
ne tej hodowli byly ujemne. Zywa i zabita hodowla
zakazano prosieta dodajae do 10 1 karmy 025 1

Tab. 1.
szczepem E.

18 godz. hodowli bulionowej pateczek Citrobacter lub
E. coli z nabytym czynnikiem R i Vi.

Wykrywanie niezalezinego
wania czynnika Vi,

Z pojedynczych kolonii biorcy E. coli-SM i Citro-
bacter-SM, ktére w procesie koniugacji z patogen-
nym szczepem Citrobacter nie niebyly opornosci na
oxyterracyne, sporzgdzano 18 godz. bulionowe hodow-
le i zakazano nimi prosieta przez dodanie do 10 1
paszy 0,256 1 18 godz. bulionowej hodowli. Zakazone
prosieta obserwowano w ciggu 18—24 godz. czy wy-
stapia u nich objawy intoksykacji.

przekazy-

Wyniki

Wszystkie badane patogenne szczepy Citrobacter
wyizolowane z mieszanek paszowych, jelit i kaléw
prosiat padiych i chorych przekazywaly opornosé na
oxyterracyvne niepatogennym szczepom E.coli K-12F—,
szezepom E. coli-SM i Citrobacter-SM wyizolowanym
od zwierzat zdrowych.

Jak widaé z tab. 1 najlepszym biorcg czynnika R
okazatl sie szczep Citrobacter-SM. Przy uzyciu w cha-
rakterze biorcy tego szczepu % przekazywania wahat
sie od 16 do 29. Gdy bioreg byl szczep E. coli-SM
% przekazywania byl mniejszy i wynosil od 12 do 25.
Najstabszym biorca czynnika R byl szczep E. coli
K-12F—. Procent przekazywania wahalt sie od 10
do 20.

Z analizy danych zebranych w tab. 2 wynika, ze
patogenne szczepy Citrobacter przekazujg szczepom
niepatogennym E. coli i Citrobacter wyizolowanym z
kalu zdrowych prosiat oprécz czynnika R réwniez
czynnik Vi. Na 15 zakazonych prosiagt hodowlami
Citrobacter zalozonymi z pojedynczych kolonii tych
drobnoustrojéw z nabytym czynnikiem R zachorowa-
o 8. Z 15 zakazonych prosiat hodowlami paleczek
okreznicy zatozonymi 2z pojedynczych kolonii tych
bakterii, ktére nabyly czynnik R — zachorowalo tyl-
ko 5.

Wynika z tego. ze czestoié lacznego przekazywania
plazmidéw R i Vi pierwszemu biorcy jest wieksza
i wynosi 53,3%, natomiast drugiemu tylko 33,3%.

Z lkontrolnych zwierzat, ktérym podano hodowle
niepatogennych szczep6w Citrobacter i E. coli uzy-
wanych w charakterze biorcéw czynnikéw R i Vi nie
zachorowalo zadne. Mimo przebadania 40 padlych
prosiat nigdy nie udalo sie z narzadéw wewnetrz-
nych i krwi tych zwierzat wyizolowaé patogennych
szczepoéw Citrobacter. Izolowano je natomiast zawsze

Przekazywanie opornosci na oxyterracyne przez patogenne szczepy Citrobacter niepatogennym
coli i Citrobacter

| % przekazywania ezynnika R(Ox) biorcom
ot Vo o : Al
Daweca czynnika R(Ox) E. coli ;| Citrobac- Kontrola
K-12F - Ecgisi ter-SM
Citrobacter wyizolowany z mieszanki T - 15 17 21 100
5 ) " W [ 14 18 23 100
. " z jelita cienkiego ! 11 20 26 100
,, » ,  grubego | 13 16 19 100
» » z tresci jelita cienkiego | 15 19 24 100
' i z katu prosiecia nr 1 | 2 20 27 100
» ”» ” A nr 2 18 23 28 100
o 0 nr 3 i1 13 18 100
s » % . nr 4 14 16 23 100
n » 2 3B nr 5 11 12 18 100
2 ’ ” " nr 6 16 18 24 100
- " 0 nr 7 13 14 19 100
" » » - nr 8 ! 10 12 18 100
" » 5 .. nr 9 | 15 ' 17 26 100
» ’ . nr 10 | 19 | 25 29 100
Obj;énienia: R(Ox) = czynnik warunkujacy opornoéc'_ na c;'x‘yterracyne: E. coli K-12F— = szczep paleczek E_ _coli_la_c“
wrazliwy na oxyterracyne, oporny na negram, otrzymany z PAN Instytutu Immunologii i Terapii Doswiadczalne] we
Wroclawiu; E. coli-SM = szczep paleczek okreznicy wyizolowany z kalu zdrowych prosigt wrazliwy na oxyterracyne,

oporny na negram; Cltrobacter-SM = szczep paleczek Citrobacter

oxyterracyne, oporny nha negram.
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Tab. 2. Przekazywanie wirulencji

przez patogenne szezepy Citrobacter niepatogennym szezepom E. coli
i Citrobacter

% przekazywania Liczba prosigt

Drobnoustroje Liczba Liczba prosiat czynnika Vi w Liczba kontrolnych
uzywane do za- prosigt chorych po stosunku do prosigt zdrowych
kazania prosiat zakazenych zakazeniu czynnika R kontrolnych po zakazeniu
i ‘ - | I |
Cztrolgagter z nabytym 15 . 8 | 53,3 15 15
czynnikiem R |
L o E——— | = S— sl s S
E. coli z nabytym - i
czynnikiem R 15 8 Sind [ 4 15
Objasnienia: Czynnik R = plazmid warunkujacy przekazywalng opornos¢ na leki; Czynnik Vi = plazmld warunkujacy
przekazywalng chorobotwoérczosé — wirulencje.

z tresci jelit cienkich i katéw wszystkich badanych
padlych prosiat. Zachodzilo wiec podejrzenie, ze pa-
togennoéé tych drobnoustrojéw jest zwiagzana z wy-
twarzaniem enterotoksyny. Hipoteza ta zostala po-
twierdzona w badaniach, ktorych wyniki przedstawia
tab. 3.

Omodéwienie wynikow

Z wykonanych badah wynika, ze przyczyna
intoksykacji w ognisku, w ktérym zachorowato
okolo 1000 prosigt, z czego 6% padto, byl pato-

Tab. 3. Natura wirulencji patogenanych szczepéw Citrobacter

Rodzaj hodowli uzywanej do zakazania

Liczba prosigt

| . .
Liczba prosiagt Uwagi o przebiegu

e e chorych po ey

prosigt zakazonych N choroby
Zywa hodowla bulionowa szczepow ‘ l przebieg choroby typo-
Citrobacter z nabytym czynnikiem | 9 9 wy — ostry
R(Ox) i Vi :
Zabita chloroformem hodowla bulionowa ‘ przebieg choroby
szezepéw Citrobacter z nabytym czynni- | 9 9 | lagodniejszy
kiem R(Ox) i Vi
Zywa hodowla bulionowa szczepéw | przebieg choroby typo-
E. coli z mabytym czynnikiem 9 9 | wy — ostry
R(Ox) i Vi
Zabita chloroformem hodowla bulio- ‘ przebieg choroby
nowa szczepow E. coli z nabytym g | 9 lagodniejszy

czynnikiem R(Ox) i Vi

Po zakazeniu 9 prosigt zywa hodowla paleczek
Citrobacter z nabytym czynnikiem R i Vi i 9 zwie-
rzat takg sama zabitg chloroformem hodowla wszyst-
kie prosieta zachorowaly. Zachorowaly réwniez
wszystkie prosieta po zakazeniu ich zywa i zabitg
hodowlag paleczek okreznicy z nabytym czynnikiem
R i Vi. Wynika z tego, ze do wywolania choroby
udziat zywych komoérek nie jest konieczny.

Krotki okres inkubacji 13—24 godz., krétkotrwaty
przebieg i ograniczenie infekeji do przewodu pokar-
mowego wskazuje, Ze choroba jest typows intoksy-
kacja. Na uwage zastuguje fakt, ze przebieg choroby
u zwierzat zakazonych zabitymi hodowlami zaréwno
Citrobacter jak i E. coli byl lagodniejszy i po 2—3
dniach nastepowalo samowyleczenie.

Z tab. 4 widaé, ze zadne z zakazonych 30 prosiat
hodowlami paleczek Citrobacter i E. coli, ktére w
procesie koniugacji nie nabyly opornos$ci na oxyter-
racyne nie zachorowalo. Wynika z tego, ze patogen-
ne pateczki Citrobacter w procesie koniugacji nie
przekazuja czynnika Vi niezaleznie od czynnika R.

W doswiadezeniach zakazano prosieta 8—10-tygod-
niowe. Przy doborze zwierzat doswiadczalnych kiero-
wano sie faktem, Ze w ognisku intoksykacji okolo
60% chorych prosiat bylo w tym wieku.

genny szczep Citrobacter. Przemawiaja za tym
nastepujace fakty:

Od wszystkich badanych chorych i padiych
prosiat izolowano ten sam szczep paleczek Ci-
trobacter. W posiewach zawsze stwierdzano ob-
fity wzrost drobnoustrojéw a czasem czysta
kulture. Z badanego materialu nie wyizolowa-
no zadnych inych chorobotwoérczych bakterii.

Tab. 4. Wykrywanie niezaleZznego przekazywania
czynnika Vi

czynnika R

. . ‘ Liczba L;g?i)i % prze-
Rodzaj hodowli | prosiat I;l ah kazywa-
uzywanej do zakaza- | zakazo- C oryac- nia czy-
nia prosiat | nyeh | B0 % |nnika Vi
L= [
Citrobacter — SM bez 15 0 | 0
czynnika R !
E. coli — SM bez 15 ‘ 0 | 0
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Objawy chorobowe i zmiany anatomopatolo-
giczne u prosigt, ktére zachorowaly w sposdb
naturalny, zakaZonych doswiadczalnie czysta
hodowlg paleczek Citrobacter, wyizolowanych
od padlych zwierzat i biorcéw z nabytymi
czynnikami R i Vi byly identyczne.

Wedlug danych niektérych autorow (2, 8,
10, 11) paleczki Citrobacter moga byé¢ przyczy-
ng zaréwno sporadycznych, jak i epidemicz-
nych zaburzen jelitowych u ludzi i zwierzat,
a takze moga powodowaé schorzenia uktadu
moczowego, drog zoélciowych, ucha wewnetrz-
nego i opon mézgowo-rdzeniowych.

Badane patogenne drobnoustroje- przekazy-
waly cechy lekoopornosci i wirulencji niepato-
gennym szczepom E. coli i Citrobacter, wyizo-
lowanym od zdrowych prosiat.

Juz w 1€28 r. Griffith przekazal! wirulencje
z patogennych dwoinek zapalenia pluc niepa-
togennym w procesie transformacji. Dokonali
tego réowniez w 1944 roku Avery, Mc Carty
i Mac Leod (5). Przekazywanie czynika R, Col,
Hly jest obecnie zjawiskiem powszechnie zna-
nym.

Z faktu, ze szczepy biorcy w procesie ko-
niugacji nie nabyly od dawcy poza lekooporno-
Scig 1 wirulencja zadnych innych cech wyni-
ka, ze geny warunkujgce oporno$¢ na oxyter-
racyne i wirulencje sa zlokalizowane w plaz-
midach R i Vi. Episomy te sa przekazywane
z wiekszg efektywno$cig na szezepy Citrobicter
niz na pateczki z rodzaju E. coli.

Watanabe (16) podaje, ze czynniki F, Col i R
mogg by¢ przekazywane jednoczesnie. Réwniez
Swiderski i Lachowicz (13) oraz Swiderski
1 Jedrzejowski (15) stwierdzili, ze czynniki R,
Col, Hly wystepujace u szczepéw E. coli odpo-
wiedzialnych za kolibakteriozy prosiat moga
byé¢ przekazywane razem.

Niektérzy badacze jak np. @rskov i @Orskov
(9), Smith i Linggood (12) donosza, 7e czynnik
odpowiedzialny za wytwarzanie enterotoksyny
i czynnik odpowiedzialny za synteze antygenu
K-88, ktore, jak sie przyjmuje, mogg mieé¢ du-
ze znaczenie w patogenezie kolibakterioz, sa
przekazywane szczepom nie posiadajgcym tych
plazmidéw. -

W badaniach ustalono, ze czynnik Vi warun-
kujgcy patogennosé pateczek Citrobacter jest
odpowiedzialny za wytwarzanie enterotoksyny
1 moze by¢ przekazywany tylko Iacznie z czyn-
nikiem R. Natomiast plazmid R jest czesto
przekazywany samodzielnie, niezaleznie od
czynnika Vi.

Drobnoustroje niepatogenne po nabyciu tych
plazmidéw zaczynajg wytwarzaé enterotoksyne
i stajg sie chorobotworcze,
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CoBumopcku M., Eupxeitoscku A, — WHbDeRnueHHasn
JIeKapCTBEHHAs YCTOMYMBOCTL M BHDPYJEHIMA MNaJ0¥eK
Citrobacter 3 ouyara MHTOKCHMKALMH IIOPOCAT.

B 1975 r. B pauonHe ropoza I'peiduiie B KDPYyIHOM
JKUBOTHOBOAYECKOM X03#AKCTBe y oK. 1000 nopocAaT
OPOABMIMCH CHMMIITOMBI WMHTOKCHMRKanMu. HecMoTpsa Ha
MHTEHCUBHOe JiedyeHMe OK. 6% mopocAT maso. ¥ CcraHo-
BUJM, 4TO STUOJIOTMYECKUM (PakKTopoM Ooneznm Oblnu
HmaTOTeHHbII 1mTamm mnajgodek Citrobacter. Dtu bax-
TepUY TIePeAaBaNiM CKCUTEPPALMHO YCTOMYMBOCTE M
BUPYJEHLMNIO HeIlaTOTeHHBIM mnajoukamM E. coli u Ci-
trobacter 1z0AMPOBAHHBIM OT 3J0POBBIX IIOPOCAT U3
eCTeCTBeHHOM MUKPOMIIOPHI MTUIIeBAPUTEJLHOTO TPak-
Ta. JlekapcTBeHHad YCTOMUMBOCTL K OKCUTeppauuHy U
BUDYJEHUMA MUMEJNM SIMCOMANBHBLIA XapakTep, a 9¢-
(hbeKTMBHOCTL WX IepefadM B IIPOLecCe KOHBIOTAlMM
ObIJa BBINIE €CAM B KAaYeCTBE DELMIIMEHTA MIPUMEHAIN
nagouxku Citrobacter. YVeranoBuiy, yTo OTBETCTBEHHBIA
33 IPOAYKLMIO SHTEPOTOKCHHA (hparTop Vi MoxeT OBITH
mepeZiaH TOJILKO BMecTe ¢ nnasmuzaoMmM R, a daxkTop R
OpIBaeT YaCTO IIepefiaBaH He3aBMUCHMMO OT IjIasmuia Vi.
HemnaToreHHble MMKDPOOEI ocle mIpueMa 5TUX (hakTCcpOB
CTAHOBSITCA yCTOMYMBBIMM K OKCUTeDPAaLMHY ¥ CO3LAIOT
SHTEPOTOKCHMH d4TO OB6yCJIOBJIMBAET MX I[IaTOTEHHOCTD.

Swiderski M., Jedrzejowski A. — Drug resistance and
virulence of Citrobacter isolated from the focus of
piglets toxication.

In the great scale breeding of piglets in the region
of Gryfic there occurred the signs of toxication in
about 1000 animals. Approximately 6% of piglets died
although they were cured. It was established that
the strain of Citrobacter was the etiological factor
of the disease. The bkacterium was capable to induce
the resistance to oxyterracine and virulence in apa-
thogenic bacteria of E. coli and Citrobacter isolated
from the content of the alimentary tract of normal
piglets. The drug resistance and virulence were of
episomal nature and the efficacy of their transmission
was higher if bacteria of Citrobacter genus were
used as receivers. It was found that Vi factor res-
ponsible for the production of enterotoxin could be
transmitted only together with R plasmid, but R
factor could be conveyed independently on Vi
plasmid. Apathogenic bacteria following the acquire-
ment of these factors appeared to be resistant to the
antibiotic and produced enterotoxin.



