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W patologii okresu neonatalnego cieląt, choroby
przew odu pokarmowe go uznawane są za zasadniczy
problem zdrowotny stad bydła mlecznego. Są one
przyczyną około 50Vo zejść śmiertelnych notowa-
nych wśród cieląt w wieku do trzeciego tygodnia.
Najwyzsze wskaźniki zachorowalności i śmiertel-
ności obserwuje się u zwierzyt Z-5-dniowych (52).

W złożonej etiologii chorób przewodu pokarmo-
wego cieląt, obok czynników środowiskowych oraz
zywieni a zw ter ząt, naj w iększe znaczenię odgryw aj ą
czynniki zakaźne. Z przypadków klinicznych naj-
częściej izolowane są enterotoksyczne szczepy Es-
cherichia coli, rota- i coronawirusy oraz Crypto-
sporidium sp. (I'7, 39, 47). Znacznie rzadziej
stwierdza się pałeczki Salmonella, Campylobacter
sp. (39,50), C. perfringens, Yersinia enterocolitica,
a także astrowirus, parvowirus, wirus Breda (10,
33) oraz calici-like (47) i BVD (38).

Enteropatogenne mikroorganizmy izo|owane są
również od zwterząt klinicznie zdrowych (], 47,
59), wskazując tym samym, że rozwój choroby oraz
nasilenie objawów klinicznych uwarunkowane jest
zatówno poziomem odporności biernej (12, 35, 6I)
jak i kompleksowym oddziaływaniem środowiska
i zaruzków na organizm gospodarza. Zwtększona
podatność cieląt noworodków na zakażenia prze-
wodu pokarmowego wynika ponadto z niewielkiej
produkcji kwasu solnego przez trawieniec, słabej mo-
toryki jelit oraz braku jelitowej flory konkurencyjnej.

Przyjmuje się, ze syndrom kliniczny charaktery-
zljący się uporczywą wodnistą biegunką, hiperter-
mią, hipo gl ikemią or az r óżne go stopnia odwodn ieniem
i kwasicą metaboliczną, wywoływany jest najczę-
ś ciej pr zez kilka, s yner g i s ty c znie o ddzińy wuj ący ch,
wymienionych czynników zakaźny ch (23, 39).

Jednym z najbardziej istotnych czynników etio-
logicznych są enterotoksyczne szczepy E. coli (ETEC),
uznawane za zasadniczą, bądź współdziałającą z
innymi przyczynę około 50%o biegunek zakńnych
(25, 39).

Pierwszym, a zarazęm niezbędnym etapem w pa-
togenezie jelitowych zakażęń E. coli jestkolonizacja
przewodu pokarmow ego przez szczepy posiadaj ące
zdolność adhezji do enterocytów śluzówki jelitowej.

Występowanie zjawiska adhezji jest mozliwe dzięki
obecności na powierzchni niektórych szczepów E.
coli nttkowatych struktur (fimbrie, pile), łączących
się swoiście z komplementarnymi receptorami wy-
stępującymi na komórkach nabłonka jelit cienkich.
Główne znaczęnie w procesie kolonizacji, która obej-
mlje 60Vo jelit cienkich juz po 16 godzinach od
zakażenia (45), posiadają adhezyny swoiste, zawie-
rające określone typy antygenów białkowych. Naj-
batdziej typowe dla szczepów izolowanych od cieląt
są antygeny K99(F5), F4I,FI'7 oraz FY(Attz5) (31).
Występują one najczęściej u szczepów posiadają-
cych somatyczne antygeny 08, 09, O20 oraz O101.

Podstawową cechą chorobotwórczości ETEC jest
produkcja toksyn, które są głównymi czynnikami
odp o w i edzi al n ymi zakliniczny obr az b i e gu nek. Wśród
ETEC izolowanych od cieląt, największe znaczenie
w patogenezie biegunek, posiada toksyna ciepłostała
(stable toxin), określana skrótem ST. Z przypadków
klinicznych, najczęśctej izolowane są szczepy pro-
dukujące toksynę STa, które charakteryzują się ponadto
wytwarzaniem fimbrit z antygenem K99 (64).

W programach profilaktyki syndromu biegunko-
wego cieląt mozna wyróżnić kilka głównych kie-
runków postępowania. Podstawowym założeniem
większośc i propono wanych metod j est zahamowanie
adhezjt, a tym samym kolonizacji jelit i toksycznego
oddziaływania ETEC. Realizowane jest to głównie
poprzez wykorzystanie metod immunologicznych.
Specyficzny sposób nabywania przez cielęta odpor-
ności biern ej a także zbyt krótki okres między po-
rodem a zakażęniem eliminuje mozliwość wyko-
rzystaniaczynnej immunizacji tych zwierząt i sprawia,
że podstawowym założeniem imrnunoprofilaktyki
swoistej jest stymulacja syntezy matczynych przeciw-
ciał siarowych. Pobranę wraz z siarą, w pierwszych
godzinach życia cieląt, zapewniają bierną obronę w
stosunku do większości patogenów, istotnych w pato-
logii chorób zakaźnych okresu neonatalnego.

Ochronne przeciwciała, w stosunku do antygenu
K99 oraz rotawirusa, zawatte są w klasie IgM oraz
podklasie IgG1 immunoglobulin (2I, 56, 62), Przy-
jęte przez noworodki, swoiście blokują obecne na
powierzchnt E. coli antygeny K99, hamując tym
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samym mozliwość adhezji ETEC do receptorów na
enterocytach nabłonka jelitowego. W okresie pier-
wszych 36 godzin życta cieląt siarowe przeciwciŃa
ulegają szybkiemu wchłanianiu z jelit, a ich kon-
centracja w surowicy wykazuje korelację mtędzy
innymi z protekcją w chor
mowego. Jest to wynikiem
nia immunoglobulin surow
błon śluzowych. Besser i wsp. (6) wykazali między

karmowego od 1 do 4 gramów tego białka.
Pomimo, ze w warunkach naturalnych obecność

przeclwctał w stosunku do antygenu K99, stwier-
dzanajest w siarze wielu krów, ich miana są zbyt
niskie aby zapewnić noworodkom właściwą obronę

i rozwojem choroby. Z tych też
zwiększenia koncentrac1l a także
su wydzielania przeciwciał siaro-

wych, powszechne zastosowanie zna|azły metody
polegające na czynnej, swoistej immunizacji krów
Ćięzarnych. Jako antygeny stosowane są w tym celu,
w róznym stopniu oczyszczone adhezyny, atakżę
pełne, inaktywowane komórki bakteryjne (1). Najko-
rzystniejszy efekt ochronny uzyskiwany jest po za-
stosowaniu antygenów K99, F41 oraz FY, bądź
szczepów produkujących te antygeny (13). Stoso-
wane szczepionki zawterajączęsto w swoim składzie
takze rota-, corona- oraz parvowirusy. Poprzez wy-
korzystanie adiuwantów, w tym wodorotlenku glinu,
saponiny oraz emulsji olejowych, zwtększa się sku-
teczno ść sto sowanych prep arató w, znacznie podno-
sząc efektywność szczepień. W tym celu prowadzone
są równiez próby zastosowaniakompleksu immunosty-
mulującego (Iscom) (4ż), Duże nadzieje wiązane są
także z mozliwością zastosow ania szczepionek przy-
gotowanych z syntetyzowanej w warunkach laborato-
ryjnych toksyny STa połączonej w celu zwiększenia
jej immunogenności z białkiem nośnikowym (20,37).

Przyjęty powszechnie schemat szczepienia krów
ciężarnych polega na dwukrotnym, parenteralnym
(i.m. |ub s.c.) podaniu szczepionki w ostatnim try-
mestrze ciwy.Istoty wpływ na efektywność szcze-
pienia posiada czas podania drugiej dawki szczepionki.
Zaoptymalny termin rewakcynacji przyjmuje się okres
mtędzy 7 a40 dniem przedporodem (1). Szczepienia
przypominające wykonywane są najczęściej po up-
ływie 12 miesięcy, jednak nie późntej ntż ] dnt
przed porodem. W efekcie parenteralnej immuniza-
cji, u wszystkich szczeplonych zwierząt wysoki po-
ziom swoistychprzeciwciał w siarze i mleku, utrzy-
muje się do piątego dnia laktacji, natomiast u 80Vo

szczepionych krów stwierdzano je jeszcze 6 dnia
po porodzie (3). Uzyskanie powyzszego efektu jest
niezwykle korzystne dla noworodków z uwagi na

najwy
stępuj

Ws
rZone
cieląt w porównaniu do stad, w których nie prowa-
dzono szczepień, są zadowalające. Między innymi,
Eichhorn i wsp. (16) uzyskali zmniejszenie przy-

oraz II,żVo. W badaniach Bachmann i wsp. (4),

prowadzonych na 416I cielętach na
stad, w okresie poprzedzającym sz
w 97,IVo stad odsetek cieląt chor
257o, przy czym w 50,3Vo stad ŚmiertelnoŚĆ cieląt
by ła w y ższ a ntż 7 O Vo . Po przep ro w adz en iu szczep teń
42Vo stad było całkowicie wolnych od biegunki, a

cieląt uzyskali między innymi Myers (41), Acres i

wsp. (1), Nagy i wsp. (43) oraz Carnaglia i wsp. (11),

Żastosowanie doustnej drogi podania antygenów
szczepionkowych u krów cięzarnych, w przeciwień-
stwie do ludzi oraz trzody chlewnej, nie przyniosło
oczekiwanych wyników (38).

Istotny wpływ na wartość immunologtczną siary,
w tym takżenakoncentracj ę zawartych w niej immu-
noglobulin posiada zywienie krów ciężarnych, dłu-
goŚć okresu zasuszenia oraz stan zdrowotny gruczołu
ńlekowego. Dla noworodków, które odłączono od
matek bezpośrednio po urodzenil, decydujące zna-
czenie w uzyskaniu optymalnego poziomu biernej
odporności siarowej ma 1ig{zy innymi czas pie,r-

wszego pojenia siarą, jej ilość, temperatura, sposób
oraz częstotliwość podawania.

Poza obecnością swoistych przeciwciał, wydzie-
lin a grucz ołu ml eko w e go pr zeżttw ac zy zaw ler a także
inne składniki, uczestnlczące w reakcjach obronnych
noworodka, mające istotne znaczęnie w odporności
przewodu pokarmowego (60), Dokładne poznanie
ich biologicznej aktywności umozliwiło między in-

I zwlerząt, cofaz powszechniej wykorzystywane są
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szczepionych zwterząt (I4, 19) lub podawaniu nowo-
rodkom czystych immunoglobulin albo przeciwciał
monoklonalnych (9,12,55, 58). Wykazano, ze podanie
cielętom w pierwszy ch 12 godzinach ży ciaprzec iwciał
monoklonalnych, swoistych dla antygenu K99 istotnie
redukuj e kliniczne obj awy zakażenia eksperymental-
ne9o oraz śmiertelność cieląt o ponad 50Vo (5I).

Możliwości jakie stwarzająw profilaktyce i terapii
przeciwciała heterolo giczne zainicjowaŁy zaintere-
sowanie żółtktem jaja kurzego jako alternatywnym
źródłęmprzeciwciił w stosuńku ao białet oópo.ńo-
ściowych ssaków. Szersze zainteresowanie tą pro-
blematyką ośrodków naukowych obserwowane jest
w okresie ostatnich dziesięciu lat i dotyczy moż|i-
wości wykorzystania przeciwciał żółtkowych w pro-
filaktyce i terapii wirusowych i bakteryjnych chorób
przewodu pokarmowego. W doświadczalnych za-
kazeniach rotawirusem u osesków mysich (5) i kociąt
(24) oki stopień dzia-
łania swoiste przeciw-
ciała tozpuszczalnych
żółtkajaja, które pochodziły od immunizowanych
rotawirusem kur. Zbliżony efekt ochronny, polega-
jący na niedopuszczeniu do rozwoju zakażeniawy-
wołanego przez ETEC uzyskał u królików O'Far-
relly i wsp. (44).

Ostatnio grupa eksperymentatorów z Niemiec oraz
Japonii zainicjowała badania nad możliwością wy-
korzy stania przeciw ciał żółtkowych w profilaktyce
i terapii kolibakteriozy trzody chlewnej (63, 65).
Ustalono, ze doustne podanie prosiętom przeciwciał,
o mianie 625 hlb 2500, w is b łagodzi
objawy choroby, całkowicie z zejściom
śmiertelnym w kolibakteriozi nej przez
ETEC z antygenami K88, K99 oraz 987P (65).
Podobny efekt profilaktyczne go wykorzy stan ia prze-
ciwciał kurzych, zastosowanych w formie wysuszo-
nego proszku uzyskanego z frakcji białek rozpusz-
czalnych żółtkajaja, wykazał Ikemori i wsp, (26)
w doświadczalnej kolibakteri ozie cieląt noworod-
ków. Kuhlmann i wsp. (34) lważają, że kliniczne
zastosowanie przeciwciał żółtkowych moze z po-
wodz e-
wodu a-
żenia ia
o podobnym charakterze, występujące u noworod-
ków innych gatunków zwierząt oraz ludzi.

znaczenia są takze względy ekonomiczne, w tym
łatwość przechowywania, konserwacj i oraz ewen-
tualnego konsumpcyjnego wykorzystania jaj.

Indukowane antygenem humoralne czynniki ob-
ronne obejmują u ptaków immunoglobuliny klasy
IgG, IgM oruz IgA (48, 49). W okresiej nieśności
kur znaczna część tych immunoglobulin jest prze-

kazywana do jaja. Zółtkowakoncentracja IgG, okre-
ślanych ze względu na różnice strukturalne z IgG
ssaków, takze jako IgY (2), przyjmuje wartość od
3 do 25 mg/ml, co umozliwia uzyskanie z jednego
jaja od 40 do 500 mg immunoglobulin tej klasy
(22). W przeliczeniu na kilogram masy ciała, jest
to wartość około 20-krotnie przewyższająca ilość
immunoglobulin uzyskiwanych z siary krów (28).

Ważną cechą zółtkowych immunoglobulin jest
znaczna ich oporność na wpływ wysokiej tempera-
tuty oruz obniżonego pH(21). Według danych Lósch
i wsp. (34), żółtkowe przeciwciałazachowują około
80Vo pterwotnej aktywności, przy ponad 95Vo zawar-
tości immunoglobulin, podczas 4 min. gotowania.
Natomiast 120-minutowe przetrzymywanie żółtek
w środowisku o pH 1,2 redukuje jedynie około 50%
aktywności zawartych w nich przeciwciał.Ze wzglę-
du na doustną drogę podania przeciwciał zółtkowych
istotne znaczenie odgrywa ich oporność na proteo-
lttyczne oddziaływanie enzymów trawiennych. O
wyjątkowej stabilności przeciwciał żółtkowych
ś wiadczy takze fakt zacho wani a pow y żej 95 % swoi s-
tych mian przeciwciał, po około 1O-letnim przecho-
wywaniu w temp. 4'C w 0,97o NaCl z O,IVo za-
wartością NaN: (31). Biologiczna aktywność tych
przeciwciał utrzymuje się również po 6-miesięcz-
nym przechowywaniu w temp. pokojowej oraz po
około 30-dniowym okresie, w temp. 31'C (32).

W modelu po stępow ania profil ak ty cznego, istotne
znaczenle odgrywają także inne sposoby zapobie-
gania adhezji, a tym samym kolonizacji jelit i tok-
sycznemu oddziaływaniu E. coli. Wykorzystywane
w tym celu metody polegają między innymi na
zastosowaniu chemioterapeutyków, które hamują
w y tw ar zante adhe zy n, a także g otow yc h receptorów
lub ich analogów, będących alternatywnym substy-
tutem w stosunku do miejsc receptorowych na en-
terocytach śluzówki j elitowej (29, 3 6) . Ograniczenie
ryzyka zakażeń w wyniku stosowania analogów re-
ceptorów wykazano między innymi po zastosowaniu
glikoproteinowych polisacharydów, uzyskiwanych
z plazmy bydlęcej (4O) oraz po doustnym podaniu
roztworu mannozy. Pozytywne efekty zanotowano
także w wyniku stosowania węglowodorów aroma-
tycznych (18) oraz antybiotyków w dawkach niz-
szych od minimalnego stęzenia hamującego (15).
Mechaniz
padku na
komórkę
brii osłabionych funkcjonalnie. Ustalono między in-
nymi, że szczepy inkubowane na podłożach z za-
wartością streptomycyny wykazują brak lub istotne
zmniejszenie ilości wytwarzanych fimbrii. Zredu-
kowanie adhezyjnych właściwości E. coli uzyskano
także pr zy zas to s o waniu p ół synte ty cznej po ch o dnej
pleuromuliny - tiamuliny w dawce obejmującej stę-
żenia od 1/10 do 1/40 minimalnego stęzenia hamu-
jącego w przypadku antygenu K88 otaz od Il2 do
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1/10 MIC dla adhezyn K99 (3O). Znaczący wpływ
na osłabienie wytwarzania fimbrii K99 wy wiera rów-
niez spiramycyna i tylozyna (35).

W celu zabezpieczenia przewodu pokarmowgo
przedkolonizacj ą wywołaną przez ETEC, stosowane
są ponadto metody wykorzystujące zjawtsko tzw.
konkurencyj nej eks kl uzji (c o mp e t i t iv e e xc lu s i o n) . W
mechanizmach tych, polegających na eliminacji ze
środowiska j elit j ednych drobnoustroj ów przez inne,
stosow ana j e st fl ora b akteryj n a współzaw o dnlcząca
z patogenem o miejsca receptorowe występujące na
enterocytach śluzówki j elitowej. Zadow alające efekty
uzyskiwane są po zastosowaniu probiotyków, które
wykazują ponadto aktywność bakteriobój czą, zdol-
no ść neutra|tzacji enterotoksyn, hamow an ie syntezy
toksycznych amin oraz właściwości immunosty-
mulujące (53). W celach profilaktycznych i leczni-
czych wykorzystuje się najczęściej szczepy Str. frle-
cium, B ifidob acte rium b ifidum or az Lactob acillus.

Równie istotnym elementem postępowania profi-
laktycznego jest zapewnienie cielętom optymalnych
warunków środowiska, w tym temperatury i wil-
gotności powietrza, a także odpowiedniej wielkości
kojca. W stadach o duzej liczebnośct na|eży prze-
str ze gać z as ady g rup o w an i a ciel ąt z uw z glę dni e n i e m
ich wieku, co zapobiega zbędnej ekspozycji nowo-
rodków na patogeny występujące u zwterząt star-
szych. Cielęta chore, będące głównym rezerwuarem
ETEC oraz źródłem bakteryj nego zanieczy szczenia
środowiska, powinny być izolowane i leczone.

Ważną rolę w profilaktyce syndromu biegunko-
wego cieląt odgrywa dezynfekcja pomieszczeń. Z
uwagi na znaczlą wrazliwość E. coli na większość
stosowanych powszechnie preparatów dezynfekcyj-
nych, przy tch wyborze należy uwzględnić duzą
oporność innych czynników etiologiczn y ch, szczegól-
nie zŃ rotawirusa i Cryptosporidium sp. Ustalono, ze
inaktywacja rotawirusa następuje po }-godzinnej eks-
pozycji na dzińanie 5Vo lizohl lllb I)Vo roztwór for-
maldehydu. W przypadku Cryptosporidium sp. za|e-
cana jest l8-godzinna ekspozycja na 5Vo amoniak,
IOVo formaldehyd lllb 3Vo nadtlenek wodoru (57).

Reasumując należy stwierdzić, ze w profilaktyce
swoistej zakażeń przewodu pokarmowego cieląt wy-
woły wanych pr zez ETEC, naj w iększe znaczentę o d-
grywają metody immunologiczne. Postęp wiedzy w
zakresie patogenezy oraz rczwój technologii pro-
dukcji preparatów wykorzystywanych w immuno-
profilaktyce, w tym nowych generacji szczepionek,
adiuwantów oraz przeciwciał heterologicznych w
tym monoklonalnych i zółtkowych, w połączenil z
pr zestt ze ganiem p od st aw ow yc h zas ad hi g ieny stw a-
rza obiecujące perspektywy profilaktyki syndromu
biegunkowego.
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