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Summary

CENTOCOR FITC — anti-rabies monoclonal globulin
in rabies diagnostic. II. Examination of naturally
infected animals

There were compared the findings concerning diagnosis
of rabies using anti-rabies conjugates, i.e. Czechoslovakian
policlonal Bioveta and American monoclonal CENTOCOR.
There were evaluated the impression slides stained with
Bioveta and CENTOCOR conjugates obtzined frem 27
foxes, a racoon dog, a stone marten, 4 cats, 2 doegs and
a cow. The animals were suspected for rabies. Out of 36
animals rabies was diagnosed in 32 cases with the Bioveta
eonjugate (88.9%) and only 18 with CENTOCOR (50%).
The samples responding positive with the Bioveta and ne-
gative with CENTOCOR were assessed by incculation of
mice. The results suggested that the serctypes of rabies
virus which were nof{ diagnosed with CENTOCOR FITC
could circulate in nature. Thus the CENTOCOR FITC con-
jugate is of a limited value for diagnostic purpeses of ra-
bies.

Szybka metoda rozpoznawania wscieklizny jest ele-
mentem niczwykle istotnym w przypadku ekspozycji
czlowieka, a takze zwierzat domowych. O wyborze me-
tody decyduje aktualna wiedza w zakresie replikacji
i struktur antygenowych wirusa wécieklizny oraz wy-
niki prac nad zastosowaniem przeciwcial monoklonal-
nych i wirusologii molekularnej w badaniach nad
wécieklizng (1). Wysoce wiarygodny okazal sie test im-
munofluorescencji. Zapewnia on dobra czuloéé oraz
zgodnos¢ wynikéw z préba bioclogiczng w 99—100% (2,
3). W komérkach zakazonych wirusem wécieklizny pow-
staja spccyfiezne ciatka wtretowe zawierajace neukleo-
kapsydy. Przeciwciata poliklonalne od zwierzat labora-
toryjnych (kroéliki) immunizowanych oczyszezonymi biat-
kami nukleckapsydéw wirusa wécieklizny, po skoniu-
gowaniu z izotiocyjanianem fluoresceiny, wigzg sie
z cialkami wiretowymi powodujac fluorescencje pod
wplywem odwietlenia promieniami UV. Takim handlo-
wym preparatem diagnostycznym jest koniugat ,anty-
nukleckapsydowy” do diagnostyki wscicklizny produ-
kowany przez Diagnostic Pasteur, Francja. Do diagno-
styki wscieklizny moga by¢ réwniez wykorzystane mysie
przeciwciala monoklonalne dla bialek nuklcokapsydu
wirusa wscieklizny. Przykladem takiego preparatu diag-
nostycznego jest koniugat CENTOCOR FITC firmy
CENTOCOR, USA. Producent tego preparatu deklaruje,
ze globulina monoklonalna antywsciekliznowa wykrywa
wszystkie wirusy wéscieklizny typu 1 oraz wéeieklizno-
podobne typu 2 (Lagos), typu 3 (Mokola) oraz typu 4
(Duvenhage). Producent nie wypowiada sie, czy koniu-
gat CENTOCOR wykrywa niesklasyfikowane szczepy
wirusa wscicklizny izolowane w Europie od nietoperzy
owadozernych. W Polsce do rutynowej diagnostyki
wicieklizny stosowany jest poliklonalny Koniugat cze-
cho-slowacki produkcji Bioveta-Ivanovice na Hané.

Celem badan bylo poréwnanie wynikéw w diagnozo-

waniu wscieklizny w warunkach rutynowych z uzyciem
koniugatu Bioveta i Centocor, na materisle patologicz-
nym nadsylanym do Zakladéw Higieny Weterynaryijnej
do badania w kierunku wscieklizny.

Material i metody

Preparaty odciskowe przygotowywano z modzgowia lisow
(27 zwierzat), jenota (1), kuny (1), kota (4), psa (2), kro-
wy (1). Ogoéltem do badania w kierunku wseiklizny uzyto
mozgow 36 zwierzat: 29 od zwierzat wolno zyjacych i 7 od
zwierzat domowych. Preparaty utrwalano w plomieniu pal-
nika do znakowania koniugatem czeche-stowackim Bioveta
oraz w acetonie do znakowania koniugatem amerykanskim
CENTOCOR. W czescl przypadkéw (6 prob) wykonano bada-
nia histopatologiczne, barwiac preparaty odciskowe z prze-
kroju moézgowia metodg Gerlacha (4). W czeSci przypad-
kow wykonano prébe biologiczna (7 préb), zakazajac do-
mozgowo dawka 0,03 ml rozcieru moézgowia badanego zwie-
rzecia po 6 myszek (4). Preparaty traktowane koniugatami
przegladano w mikroskopie UV Jenalumar z lampa HBO
202 przy powiekszeniu 200 i 400X, Wynik fluorescencji oce-
niano w skali 1+ do 4 -, biorac pod uwage spscyficznesé,
intensywnoéé 1 jakosé §wieczn.

Wyniki i omoéwienie

Ogélem na 36 podejrzanych zwierzat wscieklizne po-
twierdzono w 32 przypadkach badanych koniugatem
Bioveta (88,9%¢) i tylko w 18 przypadkach badanych
koniugatem CENTOCOR (50%), W 12 przypadkach
(33,3%) uzyskano wynik negatywny przy znakowaniu
koniugatem CENTOCOR (tab. 1 poz. 6, 7, 8, 12, 13, 14,
15, 16; tab. 2 poz. 2, 3, 4, b), podczas gdy w 11 z nich
koniugat Bioveta rozpoznawal wscieklizne na 4+ (lisy)
i w jednym na 2+ (kuna). U tego ostatniego zwierzecia
(tab. 1 poz. 16 i 16a) wscieklizne potwierdzono prdba
biologiczng na myszkach, przy czym zaskakuje fakt,
iz badanie mézgowia myszek porazonych dato wynik
pozytywny na 4+ z koniugatem Bioveta i zdecydowanie
negatywny z koniugatem CENTOCOR. Badanie histo-
patologiczne mozgowia wym. myszek wykrywalo obec-
nosé¢ ciatek Negriego. Jednoczesnie nalezy podkreslié,
ze koniugat CENTOCOR dat w 3 przypadkach (8,3%)
wynik watpliwy (), gdy w tych samych przypadkach
koniugat Bioveta w subiektywnej ocenie ilosci i jasnosci
Swiecen diagnozowal wéseieklizne na 4+ (tab. 1 poz. 3,
9; tab. 2 poz. 1), W przypadku jednego lisa (tab. 1
poz. 9) przy intensywnie dodatniej reakeji z koniugatem
Bioveta 1 watpliwym wyniku z koniugatem CENTOCOR
wscicklizng potwierdzono badaniem histopatologicznym,
wykazujge obecno$¢ ciatek Negriego. Zastanawiajgcy
jest przypadek lisa (tab. 1 poz. 12, 12a), u ktérego zdiag-
nozowano wscieklizne fluorescencjg na 4+ koniugatem
Bioveta, a w zasadzie wykluczono wécieklizne koniuga-
tem CENTOCOR i potwierdzono wéscieklizne préba bio-
logiczng na myszkach oraz obecno$cig ciatlek Negriego.
Preparaty odciskowe moézgowia myszek z tej proby bio-
logicznej wykazywaly fluorescencje na 4+ z koniuga-
tem Bioveta i bardzo stabg, watpliwa fluorescencje z ko-
niugatem CENTOCOR (tab. 1 poz. 12a). Interesujaca jest
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Tab. 1. Poréwnanie wynikow diagnostyki wéscieklizny przy
zastosowaniu koniugatu Bioveta, CENTOCOR oraz badania
histopatologicznego i préby biologicznej

Koniu- | Koniu- Wynik Obecnosé
Lp. | Zwierze gat gat proby ciatek
Bioveta | CEN- | yiglogicz. | Negriego
TOCOR

i, lis +++4 | ++++

2. » + -+ fg

3. " ++++ +

O — -

3. . ++++|++++

6. . ++++ =

7. ) ++++ =

8. . +4+++ =

9. " ++++ + +
10. ’ ++ +
11. N ++++ | 4+ o -+
lla myszy | ++-++|++++ + +
12. lis ++4++ — + +
12a. | myszy |-+++-+ + i il
13. lis ++++ —
14. " ++++ —
15. . +++-+ — +
16. kuna ++ — =+
16a. | myszy | ++++ — + =
17. kot =3 - — —
18. " ++++ |+
19. pies — — |
20. . -

Tab. 2. Wyniki diagnostyki wscieklizny przy uzyciu
koniugatu Bioveta, CENTOCOR i proby biologiczne]

5 Koniugat Koniugat Wynik préby
Lp. | Zwierze | "gjoyeta |CENTOCOR| biologiczne]
1| s ++++ +
2 | . +4+++ = +
3. " ++++ — +
4, ; +ob b X +
5. L +++ — +
6. " ++++ ++++
7. ! e
8. . o IS
9. " ++++ ++++
10. . el I e =
. . bbb |+
12. . R e
13. | jenot e s
14. | kot e s
15 | kot R e R
16. krowa et 5 +4+++

rowniez obserwacja, ze 4 lisy, u ktorych potwierdzono
wécieklizne koniugatem Bioveta (fluorescencja 47)
i prébg biologiczng, a ktére reagowaty negatywnie z ko-
niugatem CENTOCOR pochodzity z jednego rejonu (bio-
topu).

Uzyskane wyniki sugerujg, iz wystepuja w przyrodzie
serotypy wirusa wscieklizny, ktorych nie wykrywa ko-
niugat CENTOCOR. Potwierdza to ostatnie obserwacje
Cox i wsp. (8), ktorzy wykazali, iz istnieja w przyrodzie
warianty wirusa wécieklizny, ktérych nie wykrywa mo-
noklonalna globulina antywsciekliznowa CENTOCOR
FITC. Jak dotychczas brak jest wyjasnicnia dla tego
zjawiska. Przedstawione wyniki, uzyskane w warunkach
rutynowych, w zasadzie dyskwalifikuja koniugat
CENTOCOR jako preparat do diagnostyki wécieklizny,
pomimo zachecajacych wynikéw uzyskanych w warun-
kach laboratoryjnych ze szczepem Flury LEP (7). Ko-
niugat ten nie moze zatem byé¢ zalecony jako preparat

diagnostyezny do urzedowej laboratoryjnej diagnostyki
wscieklizny w Polsce.

Wedtug deklaracji producenta monoklonalna globulina
antywsciekliznowa CENTOCOR FITC powinna wykry-
wat wszystkie 4 serotypy wirusa wécieklizny 1 (wsciek-
lizna), 2 (Lagos-bat), 3 (Mokola), 4 (Duvenhage). Jednakze
w przyrodzie mogg wystepowac serotypy, ktérych ko-
niugat ten nie diagnozuje. Ostatnio autorzy finscy opi-
sali przypadek izolacji wirusow wscicklizny od zwierzat
na wyspach w poblizu Estonii. Szczepy te nie reagowa-
ty z przeciwcialem monoklonalnym 1875, podobnie jak
szczep SADyg,, uzywany do doustnych szczepien prze-
ciwko wsciekliznie u zwierzat wolno zyjacych, byly
10-krotnie mnicj zjadliwe dla myszy oseské6w przy po-
daniu domiesniowym niz szczepy izolowane na konty-
nencie (Finlandia) i nie stymulowatly wytwarzania prze-
ciweial (6). Przypadki takie moga stwarza¢ duze trud-
nosci w laboratoryjnej diagnostyce wscieklizny.
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7 chwilyg wykazania, Ze kurczeta zakazone Salmonella
enteritidis typ fagowy 4 sg waznym Zrodlem zakazenia tym
zarazkiem dla czlowieka, podjeto badania nad patogeneza
zakazenia niosek. W stadach hodowlanych istotne znaczenie
ma peroralna droga zakazenia. W kurnikach moga wyste-
powaé zakazenia przez drogi oddechowe. Kury w wieku
22—24 tygodni eksponowano na drobnoczasteczkowe aero-
zole zawierajace rozne stezenia S. enteritidis typ fagowy 4.
U niocsek rozwineto sie zakazenie ukladowe, przy czym
cze$¢ z nich wydalala salmonele z kalem 28 dnia po zaka-
zeniu. U wszystkich kur zakazonych dawka 2,4 < 10% i u 5
z 15 zakazonych dawkg 4,2 X 103 drugiego dnia po zakaze-
niu wystapita biegunka. U 8 sztuk utrzymywatla si¢ ona
przez 3 tygednie. Zmiany sekcyjne lokalizowaly sie w prze-
wodzie pokarmowym kur, u ktérych wystapita biegunka.
U jednej sztuki wystgpilo ponadto rozlegle zapalenie
otrzewnej, obejmujgce powierzchnie surowiczg jelit, jajnik
i jajowoéd. S. enteritidis wyosobniono z ptuc, treSci wola
ptakéw podanych ubojowi bezposrednio po eksponowaniu
na zakazenie. Tylko u 0,6% nicsek S. enteritidis stwier-
dzono na skorupce jaj.
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