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ustrojéw wyrézni¢ mozna bylo dwie postacie réznigce
sie morfologicznie: jedna z nich wykazywala male, elek-
tronowe, geste struktury, ktére ulegaly podwdjnemu
podziatowl wewnatrz wakuoli w cytoplazmie komérek.
Druga forma miata wigksze rozmiary, o mniejszej ges-
tosci elektronowej i tworzyla skupiska otoczone $cisle
przylegajaca blong komoérkows gospodarza (cyt. za 13).
Niekiedy obie postacie drobnoustrojéw mozna bylo ob-
serwowaé¢ w tej samej wakuoli.

Obserwacje terenowe wykazuja, ze konie po prze-
chorowaniu pozostaja odporne i nie istnieje ryzyko po-
nownego zakazenia. Potwierdzaja to obserwacje z konmi
zakazonymi dodwiadczalnie (14). Opracowano juz tez
doswiadczalna szczepionke, ktéra daje wysoki poziom
przeciwcial i chroni przed do$wiadezalnym zakazeniem.
Obecnie szczepionka przechodzi préby terenowe (cyt.
za 13).

Do rozpoznania choroby wykorzystuje sie przygoto-
wane rozmazy z krwi lub z kozuszka biatych ciatek krwi
od koni zakaZonych, barwione metodg Giemzy lub im-
munofluorescencyjnie (9, 11). Do rozpoznania stosuje
sig tez hodowle komérek, takich jak histiocyty czlowie-
ka lub monocyty psa, w ktérych zarazek sie namnaza
(4, 10). Badanie par surowic do wykazania wzrostu po-
ziomu przeciwcial moze mieé¢ jedynie zastosowanie w
tych przypadkach, w ktoérych nie jest konieczna szybka
diagnostyka. Diagnostyka réznicowa musi w przypadku
biegunki uwzgledniaé¢ salmoneloze.

Leczenie choroby dotychczas opiera sie na stosowaniu

antybiotykow. Najlepsze efekty dalo zastosowanie tetra-
cyklin (15). Wskazane sa jednak dalsze obserwacje.
W postepowaniu terapeutycznym zasadnicza sprawa jest
wyrownanie odwodnienia, a takze dalsze leczenie obja-
wowe. Rokowanie o przebiegu choroby jest jednak bar-
dzo trudne, gdyz czasami lekkie przypadki koncza sie
$miercig, natomiast ostre koncza sie pomy$lnie. Objawy
ochwatu zwykle przemawiaja za rokowaniem niepo-
mys$lnym.
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Summary
Pathegenicity of the Pasteurella mulfecida toxin for rabbits

The toxin used was a sterile crude extraet of a sonicated
strain Al1/2a of Pasteurella mutocida (P.m.) type D, isola-
ted from a pig with atrophic rhinitis. Fifteen rabbits aged
8—12 days were being given 8 or 12 doses of the toxin
every 3—4 days intramuscularly or subcutaneously. Accor-
ding to the same schedule 9 control litter-mates were
being given an extract from the nontoxigenic strain 01d9
of P.m,, type D. All the rabbits were then sacrificed, necro-
psied and the specimens were taken for histopathological
evaluation and the nasal swabs for bacteriological exami-
nation. No toxigenic P.m. or Bordetella bronchiseptica were
isolated from those animals as tested by the guinea pig
skin test. All the rabbits which had received the toxin
showed from mild to severe atrophy of the nasal turbina-
tes. Microscopic lesions included degeneration of their
osseous core, necrotic changes of the osteccytes and an
increased number of osteoblasts and osteociasts. Hyperaemia
of the nasal mucosa was also seen /and in a few cases
bionecrosis was found in the osteoblasts. Degeneration was
found in the liver and myccardium. In the lymphatic tis-
sue hypertrophy of the follicles was observed. Control
rabbits showed ne changes with the exception of one animal
with mild turbinate atrophy. It is concluded that in natu-
ral atrophic rhinitis in rabbits the dermenecrotic toxin
of P.m, plays a similar role as in this kind of disease in
pigs.

* Praca wykonana w ramach programu RR II 24.

W zespole chorobowym okreslanym jako tzw. zakazny
katar krolikow wystepuje schorzenie, ktérego objawy
kliniczne, przebieg w stadzie, a takze zmiany anatomo-
patologiczne i histopatologiczne przypominajg zakaZne
zanikowe zapalenie nosa (rhinitis atrophicans) u $§win
(2, 7). Co wiecej, w jamach nosowych chorych krolikow
stwierdza sie w takich przypadkach obecnosé m.in.
Bordetella bronchiseptica oraz szczepdéw Pasteurella
multocide wytwarzajacych tzw. toksyne dermonekro-
tyczna (8). Oba te zarazki, a w szczegbdlnoéci wspomniana
toksyna, odgrywaja wazna role w etiopatogenezie enzo-
otyczne] (postepujacej) formy rhinitis atrophicans u §win
(1, 5, 6). Pojawilo sie zatem przypuszczenie, ze kroliki
1 $winie chorowaé¢ moga mna rhinitis atrophicans o tej
same] etiologii (8). By rzuci¢ wiecej $wiatla na to zagad-
nienie podjeto badania nad patogennoécia dla krélikow
podstawowego czynnika chorobotworezego w enzootyez-
nej formie rhinitis atrophicans §win — dermonekrotycz-
nej toksyny Pasteurella multocida.

Material i metody

Toksyna. Toksyne dermonekrotyczng uzyskiwano ze
szezepu All/2a Pasteurelly multocida typu D wyizolowane-
g0 z jamy nosowej §wini z objawami rhinitis atrophicans.
Bakterie namnazano na agarze z krwia w temperaturze
37° przez 18 godzin, a mnastepnie sprukiwano 0,86% roz-
tworem NaCl o pH 5. Po odwirowaniu (8000 g przez 30 mi-
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nut 'w temp. 2°C) bakterie zawieszano w wodze 9 pH 8 ial

by anth{ﬂL' seztosl uptvcma 0,7 przy dlugosci fali 650 nm
w kuwecie o dlugosei drozi opiycznej 10 mm. Zawiesite te
poddawane w laini loduweg dzialanin uliradiwiekdw 3 razy
po 4 minuty sygnalem pulburacvm a nastepnie zamrazano
w la#ni aliohelowej w temperaturze —T0°C. Cykl dziaiania
ultradswielami oraz zamrazania powlarzaro plecickroinie.
Nzstepnie DOOnoSZOnag H ¢+ ekstraho-

pH do 8 1 przez 2 godzing
wano toksyne w tn‘anrahwze polcajowe] przez eclggle mie-
szanie, pn czym zawiesine wirewano (15 u{mg przez 30 minut
W ict.lln.latuzn 4°C). Supernatani wyjialawianc sgezeniem
Prza 'l'i]tr milip ornwv o ér«.rin,u porow 0,2 um 1 uzywano
e zijofilizowazym
S dr'er‘ a. W celu okreilenia LDy dia myszy
3 reg rozelefczen: piecickroinie wzras-
ziwano dooirzewnowo 3—5 my-
AT 1 o masie ciala 18—20 g daw-
f"?\vaV‘LET{) dnia wyliczanao LDn we-
uenzha,

Wiem ar-fo;,icmym jek przy wytwerzania tok-
krétiledw kemireolnych fillral — na-
kontro'nym — z ndeloksynogen-
multacide typu D wyizolo-
zdrowej swini ze stada

sm"* s:Lx,
dhiz metor!;
Posteror
EyIry LEYE '1\«\«';-\1"1] (i
prepar ats m
9 Pasteurslia
ngsowe] kiniczrde
hinitis atrophicans.
. Badania przeprowadzeno va lrzyizdéwkach no-
wozel: Swp oz termontami. Pochodzily cne z2 stada wolne-
go od zakainego kataru i pasterelozy. W dwach doswiad-
czeniach uzvio agGlem 24 lkrélikéw rozpeczynajse ckspery-
menty w wieku 8—12 dni.

Uklad doswiadczen, Celem pmrwszego dodwiad-
czenia byla dobranie dawki toksyny optymalne] dao dalszych
hadan. W tym celp miel podzislono losowo na 4 grupy li-
czace Do 2—4 leraliki, Nastepnie co 2—4 dni podano im
demigsniowo nmlen 12 dawek toksyny, przy cZym w jedne]j
grupie kazda iniekeja zawierala 1 mLDgs, W drugiej gru-
pie — 3 }'_D—n, a w trzeelzj — 8 mLD;,. Zwierzeia czwar-
tej grupy ¢ mywaly w samym ezasiz zamiast tok-
syny prepa l\-"‘]’ltl'l'_li‘]'\' oi piglka takis] sathe] jak W

Wanesgo
wolnzgo od
Kral 1 k

0§

incoulum "uwm § mLD:. Przez caly czas trwania
dodwiadezenia wszvstikie grupy przsbywaly razem z matkg.
Po 34 dniach od P \.ata_iej swki toksyny lub preparatu
kontrolnego poprano krew z s=rea i liki peddano euta-
azj bar znowej, Nastepnie zwic wazong, wykony-

wango sckeje i pohierano wymazy £ jamy nosowej 1 migdal-
kow do badaria bakteriologieznego oraz wyeinki narzaddw
i tkanek do badan histopatologicznych.

Podohnie wykonano nastgpne dedwiadczenie,

lecz przy-

jeto w nim dawke tcoksyny 3 mLDs wprowadzang pod-
skérnie réwniez do 2—4 dni, ogdtem 8 razy.

Badania bakteruoiogl zne. Padania w kisrunku
obhecnosei Pasteurelle muliocide 1 Bordetelln bronchisepiica
craz ckreélanie foksynogenno$ci izolatéw przeprowadzario
v spoesdb uprzednio opizany {3).
Paﬂ:;iilﬂ deDLﬂP]E‘ZLLL.

DO }'I 3

da’ histepatol
kanli: ckolica &
wazel chloany kr
zlang w 1% Zormna-

icna i nerka. Wrycinki utl'

Iir'uia. po utrwaleniu poddawanc elskiralilycznemu
cdwap stosujge 0,1 n roztwor kwasu mrowkowego.
Prad nalefzniu 0,8 A § mocy 3 W przepuszczano
nrez it za pomoea eiunrrfi .vna,lov"u praez § go-

dzin. Po Cﬂwamremu glow wykonywano cigeia popriseine
nosa w 1/2 dlut',rw-:‘ krawedzi nm.;dzj‘zqaocru}rrwm w o calu
dokonania o stanu malzowin nesowych 1 przegrody
nosowel. Po mZ" ]"""- adzaniu lveh eczynnosel pobierano wy-
cinki o gruboscl 5 mm.

Wryeinki narzgdow utrwalonych zatapiane w parafinie.
Skrawlki paralinowe ¢ grubosci 5 pm harwiono hematoksyli-
ng 1 eozyng. Preparaty nerki barwiono ponadto metoda
PAS. a skrawki 2z walroby i migsnia sercowego Sudanem
11T w celu wykryeia obecnosei tluszezow.

Wyniki i omoéwienie
W tab. 1 przedstawiono wyniki badan bakterinlogicz-
nych, masy ciala krolikow doswiadezalnych i konlrol-
nych oraz ewentualny zanik malzowin nosowych. Od
zadnego zwierzeeia nie wyizolowana toksynotworezych
szezepow Pasteurella multocida lub Berdetella br onchi-
septica, Pozwala to zmisny i obkjawy widoczne u kroli-
vow doiwiadezalnych, a nicobecne u kontroinych, wig-
dzialaniem wstrzykiwanej toksyny. Z danych
przedstawionych w tah. 1 wynika, ze zwierzeta dodwiad-
czalne wykazywaly niejednokrotnie duzego s topuia zanik
malzowin nosowych, podezas gdy u krélikéw kontrol-

za¢ z

nych — z wyjatkiem jednego — brak byto zmian w
malzowinach. Wyglad kosci tzexmmﬂsz’h krolikow
doéwiadezalnyeh byl normalny. Zaniki malforwin stw igr-
dzane u zwierzat ofrzymujacych toksyng byly podobne

do obserwowanych przez nas wezedniej u krélikéw z na-

Tab. 1. Wyniki bada bakteriologicznych, masy ciala oraz zanik malzowin nesowych u krolikéw otrzymujacych eo 3—4
dni toksyne Pasteurella multocida lub preparal konirolny

| "~ Liczba "~ Jednorazowa | [ Masa ciala "~ Wynik badania " Stopien
Doswiad- ‘ Aneial dawla toksymy Er%?l.liz po eutanazji |haktericlogicznego jamy | zaniku malzowin
czenie toksyny | i d"ﬂg,d mdama -5 B | (g) 11%9“_’9] Po ¢ eutanaz_]l nosowych
1 mLDg 8 1345 B.b. (—) i
l 9 1215 P, (—) T
im. S SR - L - Y ===
'3 mLDso 6 1000 ! Bb. (—) +
7 1060 BRb., Pp. () (—) +
im. 10 * n.b. n.b.
" ) R B & __nb. nb. ot
2 9 mLDso 4% n.b. nb. e =
] 815 P.m. (—) i
im. oV xaF | ahb, nb. D  sEFE
preparat kontrolny 1 1725 B.b. (—) —
im. 2 1330 0 —
3 1300 0 —
. ) o 15* nb | nb. | .
409 829 0 ++
3 mLDso 410 673 0 o=
411 803 0 -
412 756 9 =t —
o 8 s.c. | 413 673 0 - =
“preparat t kontrolny 414 a47 0 —
s.c. 415 697 0 —
416 863 ¥ —
417 849 0 —
418 862 0 - ofiif=
Objasnienia: * — kroliki padie przed planowanym zakoticzeniem do$wiadezenia, mLD,, o dla myszy, B.b. (—) — nietoksynotwor —
czy szezep Bordetella bronchiseptica, P.m. (—) — nietoksynotworezy szcezep Pasteurella multoctda 0 — nie wyizolowano Bordetella bron-
chiseptica ani Pasteurella multocida, n.b.—nie badano, — — maltzowiny nosowe bez zmian, +/——maly zanik malzowin nosowych,

4+ —¢éredni zanik malzowin nosowych 44— duzy zanik matzowin nosowych.
s Y ¥
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turalnych ognisk rhinitis atrophicans (7). W narzadach
wewngtrznych zwierzat doswiadczalnych stwierdzano
zazwycza] przekrwienie pluc i nerek, cechy watroby
muszkatolowej oraz obrzek $ledziony. W kilku przy-
padkach obserwowano zmiany w mieéniu sercowym
manifcstujgee sie jego kremowordzowym zabarwieniem.
Zviierzeta kontrolne wykazywaly jedynie przekrwienie
watroby, nerek 1 pluc, co nalezy wigzaé z cutanazja
barbituranowg.

W badaniach histopatologicznych okolicy nosowej
zwierzat doswiadezalnych obserwowano zwyrodnienie
tkanki kostnej beleczek malzowin nosowych, nekrobioze
osteocytéw, rozplem osteoblastow i osteoklastéw oraz
przekrwienie blony S$luzowej. W kilku przypadkach
stwierdzono zmiany nekrobiotyczne takze w komérkach
osteoblastow, manifestujace sie wakuolizacjy cytoplaz-
my oraz obkurczeniem i hiperchromazja jader komor-
kowych. Beleczki kostne malzowin nosowych objete
zmianami uszkodzeniowymi czasami przypominaly , rze-
szoto”. W jednym przypadku stwierdzono catkowity
zanik beleczek kostnych i obkurczenie malzowin. W
kazdym przypadku zmiany obserwowane w przewodach
nosowych miaty charakter symetryczny. Nie stwierdzo-
no zmian histopatologicznych w przegrodzie nosowej
oraz w kosciach trzewioczaszki, podobnie jak i nie oh-
serwowano zmian w malzowinach krolikéw kontrol-
nych. Wiele z wyzej wymienionych zmian mikroskopo-
wych w malzowinach zwierzat doswiadczalnych obser-
wowalismy uprzednio w materiale z terenowych przy-
padkow rhinitis atrophicans u krélikéw (7) z jedng za-
sadnicza roznica — u zwierzat doswiadezalnych brak
bylo nacieku zapalnego, z reguly obecnego w materiale
terenowym. Roéznica ta jest zrozumiala, gdyz kroliki
doswiadczalne nie byly zakazane, lecz traktowane jato-
wg toksyna i to wprowadzang podskérnie lub domiesnio-
wo. Nie rozwijal sie zatem stan zapalny jamy nosowej,
ale dochodzito w malzowinach do zmian wstecznych
bardzo zblizonyeh do tych, jakie toksyna ta wywoluje
w matzowinach prosiat (3, 4, 5, 12).

Zwierzeta dodwiadczalne wykazywaly réwniez szereg
zmian histopatologicznych w narzadach wewnetrznych.
W sercu obserwowano przckrwienie mieénia SEercowego
1 zmiany o charakicrze zwyrodnienia szklistego lub
tluszczowego w komoérkach miesniowych. Niekiedy zmia-
nom tym towarzyszyl nacick komérek jednojadrzastych.
W watrobie stwierdzano cechy przekrwienia i zwyrod-
nienia tluszczowego lub wodniczkowego hepatoeytow.
Podobne zmiany w watrobie byly wielokrotnie opisy-
wane po podawaniu tej toksyny prosietom lub szczurom
(3, 12, 13).

W sledzionie i wezle chlonnym krezki jelit krolikéw
doswiadczalnych stwierdzono rozplem komoérek ukladu

siateczkl oraz rozrost grudek chlonnych. Zwraca uwa-
ge fakt, iz ta ostatnia zmiana powodowana byla roz-
plemem limfoblastéw, natomiast strefa brzezna grudek
chlonnych ulegata zanikowi. Ta mala liczba limfocytéw
w grudkach i poza nimi spowodowana mogta byé albo
nckrotycznym dzialaniem toksyny — co sugerowali
Rischoff 1 wsp. (13) u szczuréw — albo jej mitogen-
nym dziataniem. Dermonekrotyczna toksyna Pasteurella
multocida uchodzi bowiem za jeden z najsilnicjszych
mitogenow in witro (11). Rozengurt i wsp. (11) wysuneli
hipoteze, iz rozplem osteoblastéw i osteoklastéw w zre-
bie kostnym maliowin nosowych, charakterystyczny dla
Thinitis atrophicans u §win, jest rowniez wynikiem mi-
togennego dziatania to&syny na te komorki.

Uzyta w niniejsze] pracy toksyna pochodzila z zaraz-
ka wyizolowanego od $wini. Szezepy Pasteurella multo-

cida pochodzace od krélikow wytwarzaja toksyne o tych
samych lub bardzo zblizonych wlasciwosciach co szcze-
py izolowane od $win (10). Tak wiec nie mozna wyklu-
czy¢ wzajemncgo zakazania sie $win i krolikow rhinitis
atrophicans. Niedawno doniesiono z Norwegii o wybuchu
pasterelozy krolikow w zwigzku z zakaZnym zaniko-
wym zapaleniem nosa swin (9).

Wnioski

1. Dermonekrotyczna toksyna Pasteurelle multocida
powoduje u krolikéw zaniki malzowin nosowych po-
dobne pod wzgledem anatomopatologicznym i histopato-
logicznym  do  tych obserwowanych w naturalnych
ogniskach rhinitis atrophicans u krélikéw i swin.

2. Wydaje sie, ze w etiopatogenezie rhinitis atrophi-
cans u krélikéw dermonekrotyczna toksyna Pasteurella
multocida ma podobne znaczenie jak w zakaznym za-
nikowym zapaleniu nosa $win.

3. Nie mozna wykluczyé wzajemnego zakazania sie
$win 1 krolikoéw rhinitis atrophicans.
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Plerwsze ognisko zapalen gruczotu mlekowego na tle za-
m','-(r"l‘gu.m mi wywolane bylo przez Mycoplasma

Nastepnie opisano zapale m.; gruczolu mle-
wodowane przez M, 2, M. cali-
lkalescens, M. bovirhinis !\-I. go 7, M. dispar,

Acholeplasma laidlawii, A. anthum i A. argi-
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powodow: zakazenie wyizolowanvch pierdeieni
chomika i powodowaty zapalenie sruezolu mileko-
WeEo Krow po wprowadzeniu do fwiartlki wymienia hodowli
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