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Summary

The purpose of the review is to describe the role of coagulase-negative staphylococci (CNS) as etiological
agents of mastitis in cows. Apart from streptococci and coliforms Staphylococci are currently the main
etiological agents of udder inflammations. A typical feature that distinguishes more pathogenic from less
pathogenic Staphylococcus species is the ability to produce of free coagulase and bound coagulase (clumping
factor) through isolates. Strains that produce coagulase (coagulase-positive staphylococci; CPS) are simply
called Staphylococcus aureus that belong to the major mastitis pathogens. As they are less pathogenic
coagulase-negative staphylococci (CNS) have been regarded as minor mastitis pathogens. The prevalence of
mastitis caused by CNS definitely increased during last decade and presently these bacteria have became the
most common etiological agents of mastitis in many countries. Among CNS, Staph. chromogenes, Staph. hyicus,
Staph. epidermidis, Staph. simulans, Staph. warneri, Staph. xylosus and Staph. sciuri are most frequently
isolated from mastitis. Changes in milk connected with CNS are less intensive if compare to those caused by
CPS even in cases of subclinical forms of mastitis. Some CNS species as Staph. chromogenes and Staph.
simulans seem to be more pathogenic because they were more frequently isolated from clinical mastitis. It
seems the introduction of the contagious mastitis control program directed to Staph. aureus can decrease the

intramammary infections by coagulase-negative staphylococci.
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Zapalenie gruczotu mlekowego u krow, ktore sta-
nowi reakcj¢ na zakazenie, pozostaje ciagle przyczy-
na powaznych strat w nastgpstwie obnizenia produk-
cji 1 pogorszenia jakosci mleka oraz kosztow, czgsto
nieskutecznych, profilaktyki 1 terapii (8, 11). W roli
czynnikow etiologicznych mastitis wystepuje okoto
150 gatunkow drobnoustrojow (41). Obecnie gtownym
problemem sa zakazenia i podkliniczne zapalenia spo-
wodowane przez gronkowca zlocistego, ktory nalezy
do pierwszej grupy patogennosci (major pathogens)
oraz przez grupg gronkowcow koagulazo-ujemnych,
uwazanych za mniej patogenne (minor pathogens) dla
gruczolu mlekowego krowy.

Kryterium, ktére pozwala na zaliczenie gronkow-
cow do bardziej lub mniej patogennych, jest zdolnos¢
do wytwarzania koagulazy, wystgpujace] w postaci
wolnej (free coagulase) lub zwiazanej (clumping fac-
tor; bound coagulase) (2, 6). Produkcja koagulazy
uwazana jest za czynnik wirulencji gronkowcow (5,
43). Z tego powodu wsrdd gronkowcoOw wyrdznia si¢
gatunki bardziej patogenne, koagulazo-dodatnie (co-
agulase-positive staphylococci; CPS) oraz gronkowce
koagulazo-ujemne (coagulase-negative staphylococci;

CNS). Do CPS naleza Staph. aureus, a takze Staph.
intermedius 1 niektore szczepy Staph. hyicus. W celu
precyzyjnego odrdznienia gronkowca zlocistego od
gronkowcoOw mniej patogennych stosowane sa obec-
nie metody fenotypowe i genotypowe. Jednak w prak-
tyce laboratoryjnej ciagle pierwszym kryterium, po-
zwalajacym odrozni¢ gronkowce zlociste od pozosta-
tych gatunkow jest test probowkowy na obecnos¢ ko-
agulazy wolnej (7, 17, 18, 30, 32, 33).

Gronkowce koagulazo-ujemne izolowane sa obec-
nie od réznego, przewaznie duzego, odsetka krow
w wigkszo$ci stad (1, 18, 29, 33, 45). Ich udziat w wy-
wotywaniu mastitis u krow ma trend narastajacy (15,
25). W wielu publikacjach wymieniane sa jako naj-
czestszy czynnik etiologiczny mastitis (23, 37). Za
pomoca APT Staph ID 32 zidentyfikowano kilkanas-
cie gatunkow (7, 18, 29, 33), ktore zestawiono w tab. 1.
Najczesciej Wystqpowa}y Staph. chromogenes, Staph.
epidermidis, Staph. simulans, Staph. capitis, Staph.
warnerii, Staph. xylosus, Staph hyicus, Staph. haemo-
Iyticus 1 Staph. sciuri.

Te same gatunki rozpoznano réwniez za pomoca
metod biologii molekularnej (tab. 2). Badania wilasne
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Tab. 1. Gronkowce koagulazo-ujemne z mastitis u kréw rozpoznane za pomoca
testu API Staph
Autorzy
cownkions | o | Malnon | s | oo
n % n % n % n %

Staph. chromogenes 185 48,3 16 8,8 47 30,3 28 491
Staph. epidermidis 40 10,4 15 8,3 20 12,9 - -
Staph. capitis = = 1 0,6 17 11,0 = =
Staph. simulans 27 7,0 1 6,1 17 11,0 13 22,8
Staph. warneri 9 2,3 6 3,3 12 1,7 3 5,2
Staph. xylosus 4 1,0 57 31,5 7 4,5 - -
Staph. haemolyticus 3 0,8 22 12,2 6 3.9 1 1,8
Staph. intermedius 1 0,3 - - 4 2,6 - -
Staph. sciuri 2 0,5 21 11,6 3 1,9 = =
Staph. hyicus 101 26 22 12,2 3 1,9 = =
Staph. auricularis - - - - 2 1,3 - -
Staph. cohni - - - - 2 1,3 1 1,8
Staph. hominis 6 1,6 4 2,2 1 0,7 - -
Staph. saprophyticus 5 1,3 2 1,1 1 0,7 - -
Staph. lentus - - 3 1,7 - - - -
Staph. equorum - - - - - - 1 1,8
Rézne CNS = = = = 13 8,4
Inne = = 1 0,6 = = 10 17,5
Razem 383 100 181 100 155 100 57 100

Tab. 2. Gronkowce koagulazo-ujemne z mastitis u kréw rozpoznane metoda geno-

typowania
Autorzy
IR 'f'ﬁii”(fé‘? R?i\zlsap-.s :;g)"z i vfsapn.“:;m iTwas"p"."(es'é)
n % n % n % n %
Staph. chromogenes 69 34,5 27 1 28 51,9 30 52,6
Staph. xylosus 38 19,0 5 13,2 2 3,7 1 1,8
Staph. simulans 36 18,0 - - - - 13 22,8
Staph. warneri 23 11,5 2 5,3 - - - -
Staph. epidermidis 19 9,5 1 2,6 8 14,8 = =
Staph. saprophyticus 2 1,0 - - - - - -
Staph. cohni - - - - 1 1,9 2 3,5
Staph. haemolyticus - - - - 6 10,5
Staph. capitis - - - - 3 5,6 - -
Staph. sciuri - - - - 2 3,7 - -
Staph. caprae = = = = 1 1,9 = =
Staph. hominis - - - - 1 1,9 - -
Staph. hyicus - - 2 5,3 1 1,9 - -
Inne CNS 13 6,5 1 2,6 = = 5 8.8
Staph. aureus - - - - 5 9,3 - -
Razem 200 100 38 100 54 100 57 100
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(13), przeprowadzone przy uzyciu
starterow wykorzystywanych wcze-
$niej przez r6znych badaczy, pozwo-
lity rozpozna¢ 6 gatunkow wsrod
200 szczepow CNS wyosobnionych
z klinicznych 1 podklinicznych po-
staci mastitis. Te same oraz inne
gatunki za pomocg PCR rozpoznali
tez inni autorzy (26, 30, 33). Tapo-
nen i wsp. (33) zauwazyli, ze wyni-
ki badan za pomoca PCR w duzym
stopniu potwierdzaja rozpoznania
uzyskane przy uzyciu testow API
Staph. Z badan przeprowadzonych
przez Capurro i wsp. (2), ktorzy za-
stosowali sekwencjonowanie genu
tuf wynika jednak, Ze metody geno-
typowe sa bardziej odpowiednie dla
identyfikacji gronkowcoéw koagula-
zo-ujemnych, wyizolowanych z ma-
stitis u krow. Do podobnego wnio-
sku, po analizie danych pi§miennic-
twa, doszli tez inni autorzy (27, 42).

Gronkowce koagulazo-ujemne
stanowig tez czgsty czynnik etiolo-
giczny zakazen gruczolu mlekowe-
go cielnych jatowek. W Danii 1 No-
wej Zelandii (28) najczgsciej izolo-
wano Staph. chromogenes, Staph.
simulans, Staph. epidermidis 1 Staph.
xylosus. Natomiast w Polsce wy-
stegpowaty: Staph. hyicus (16,6%),
Staph. chromogenes (8,3%), Staph.
simulans (5,1%), Staph. sciuri
(3,8%), Staph. capitis (2,6%), Staph.
xylosus (2,2%) oraz kilka innych
gatunkow (16). Zakazenie ma cha-
rakter przewlekty i utrzymuje sig az
do porodu (25).

Rozwdj zapalenia wymienia wy-
wotanego przez CNS jest nastgp-
stwem patogenetycznych cech bak-
terii oraz reaktywnosci systemu
immunologicznego. Drobnoustroje
te przebywaja na skorze wymienia
i strzykoéw oraz w kanale strzyko-
wym (1, 25,32, 33). Zrodtem Staph.
epidermidis sa takze rece dojarzy
(38). Do zakazenia wngtrza gruczo-
tu mlekowego dochodzi wskutek
przedostania si¢ drobnoustrojow
przez kanat strzykowy (droga galak-
togenna), pokonania przez nie hu-
moralnych 1 komérkowych mecha-
nizmoéw uktadu odpornosciowego,
1 namnozenia si¢ wewnatrz ¢wiart-
ki. Krowy starsze ulegaja infekcji
zwykle pod koniec laktacji, nato-
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miast jatowki zakazaja si¢ najczesciej przed porodem
lub bezposrednio po porodzie (25). Hyvonen 1 wsp.
(12) wykazali, ze gatunki takie, jak: Staph. chromo-
gens, Staph. simulans, Staph. epidermidis, Staph.
haemolyticus 1 Staph. cohni posiadaja taka sama zdol-
nos$¢ do adhezji in vitro do komorek nablonka gruczo-
tu mlekowego jak Staph aureus. Cechuja si¢ jednak
Siabszq inwazyjnoS$cia oraz zdolnoscia do internaliza-
cji tych komorek (12). Duzy odsetek CNS wyizolo-
wanych z mastitis u krow wytwarza enterotoksyny oraz
toksyne szoku toksycznego (14). Niektore gatunki
CNS, tj. Staph. chromogenes 1 Staph. simulans uwa-
zane sa za bard21eJ patogenne od pozostatych (35, 40).
Nie bez znaczenia jest zdolnos¢ gronkowcow koagu-
lazo-ujemnych (Staph. epidermidis, Staph. chromoge-
nes, Staph. hyicus, Staph. xylosus) do sekrecji bialek
zwiazanych z biofilmem (4).

Gronkowce koagulazo-ujemne posiadaja zdolnos¢
przetamania naturalnych, lokalnych czynnikow obron-
nych (4). Poczatkowo bakterie oddziatuja na zatokg
strzyka 1 ¢wiartki oraz duzych przewodoéw mlekonos-
nych, czego skutkiem jest galactophoritis. Drobno-
ustroje, ktore wnikna do matych przewodoéw, lokali-
zuja si¢ nastgpnie w pecherzykach. Dziataja za pomo-
ca toksyn, ktore sa przyczyna obrze¢ku i obumarcia ko-
morek wytwarzajacych mleko. Biatka produkowane
przez CNS, uwazane za metaloproteazy, dziataja cy-
totoksycznie, powoduja tez hydroliz¢ kazeiny (46).
Obecnos¢ drobnoustrojow oraz ich toksyn zostaje roz-
poznana przez znajdujace si¢ w mleku humoralne i ko-
morkowe sktadniki uktadu obronnego. W ich elimi-
nacji biora udziat nieswoiste mechanizmy 1 czynniki
obronne mleka (fagocytoza, laktoferyna, laktoperok-
sydaza, lizozym, komplement) oraz swoiste immuno-
globuliny: IgA, IgGl, 1gG2, IgM (9, 45). Podstawo-
wym mechanizmem obronnym gruczotu mlekowego
krowy jest fagocytoza (10, 19, 21). Zniszczenie bakte-
rii oznacza likwidacj¢ infekcj 1. Przezycie 1 namnoze-
nie si¢ drobnoustrojow wskazuje na zakazenie. W jego
wyniku dochodzi do wytworzenia substancji, ktore
inicjuja odpowiedz zapalna. Skutkiem jest m.in. uwol-
nienie cytokin prozapalnych oraz rekrutacja leukocy-
tow do ogniska infekcji w celu zniszczenia bakterii
(45). Leukocyty migruja przez §ciany naczyh krwio-
nos$nych, aktywnie przemieszczaja si¢ przez tkankeg
wydzielnicza w kierunku powierzchni zajetej przez
drobnoustroje, nast¢pnie gromadza si¢ wokot ognisk
infekcji (pecherzyki, przewody, zatoki), po czym prze-
dostaja si¢ do mleka. Podczas migracji moga zostaé
uwolnione enzymy, ktore niszcza komoérki produkuja-
ce mleko lub utrudniaja jego syntezg.

Gronkowce koagulazo-ujemne, podobnie jak ztoci-
ste wywotuja zardwno zapalenia podkliniczne, jak tez
przewlekte oraz ostre (35) Jednak natqzeme patolo-
glcznych zmian w wymieniu i mleku jest mniej inten-
sywne niz w zapaleniach spowodowanych przez Staph.
aureus (22, 25, 34). Bakterie te sa przyczyna wzrostu
liczby komorek somatycznych (LKS) w mleku zbior-
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czym, szczegolnie w stadach o niskim udziale patoge-
now zakaznych (31). Skutkiem zakazenia i zapalenia
jest uszkodzenie tkanki wydzielniczej, wzrost zawar-
tosci tkanki tacznej, umiarkowany wzrost liczby ko-
morek somatycznych oraz spadek produkcji mleka.
Srednia geometryczna LKS, wg niektorych autorow,
pozostawata ponizej 500 000/ml (7), a wedtug innych,
w ¢wiartkach zakazonych przewlekle utrzymywata sig
na poziomie 600 000/ml (33). Badania wlasne wyka-
zaly (17), ze LKS w probkach przedmleka z ¢wiartek
zakazonych CNS wahata si¢ najczeséciej w granicach
od 100 000 do 500 000/ml. Jedynie w 20% przypad-
koéw przekraczata te liczbe. Wielu autordéw stwierdzi-
to tez wystepowanie klinicznych postaci mastitis wy-
wolanych przez gronkowce koagulazo-ujemne (13, 17,
27, 35, 40). Najczegsciej byly one zwiazane z zakaze-
niem Staph. chromogenes i Staph. simulans (35, 40)
lub Staph. epidermidis (13).

Zapalenia wywolane przez CNS sa nowym, nara-
stajacym problemem. Zakazenia wywolane przez ten
sam typ genetyczny (pulsotyp) moga utrzymywac si¢
przez calg laktacjg u tej samej krowy, a takze przeno-
si¢ si¢ na wymiona innych krow w stadzie (7). We-
dhug niektorych autorow, gronkowce te moga zacho-
wywac si¢ jak typowe patogeny zakazne lub srodowi-
skowe (33). Uwaza si¢ przy tym, ze podstawowy, tj.
5-punktowy program profilaktyki mastitis, nie jest wy-
starczajaco skuteczny w ograniczaniu zakazen wymie-
nia wywotanych przez CNS (35). Z drugiej jednak stro-
ny, udowodniono (44), ze wprowadzenie rygorystycz-
nego programu, nakierowanego na profilaktyke Staph.
aureus, przyczynilo sig¢ takze do spadku odsetka za-
palen wywotywanych przez CNS. Warto przy tym
uwzgledni¢ fakt, ze u pewnego odsetka krow docho-
dzi do spontanicznego uwolnienia gruczotu mlekowe-
go od CNS (3, 39).

Metody profilaktyki swoistej nie zostaty dotychczas
opracowane. Niektorzy autorzy zwracali uwage na
zakazenia CNS u kréw poddanych dziataniu szczepio-
nek przeciw gronkowcowi ztocistemu. Zastosowano
np. wakcyng, ktora zawierala 2 szczepy Staph. aureus
wyizolowane z klinicznej postaci mastitis w tej samej
oborze (36). Jalowki grupy dos§wiadczalnej (n = 157)
szczepiono dwukrotnie, tj. 5 1 2 tygodnie przed spo-
dziewanym porodem, podskornie, w okolice nadwy-
mieniowych weztow chtonnych. Jatowki kontrolne
(n = 164) otrzymaty placebo. W pierwszym miesigcu
po porodzie stwierdzono CNS w 21,7% ¢wiartek gru-
py doswiadczalnej i w 22,3% ¢wiartek grupy kontrol-
nej. Nie wykazano tez likwidacji istniejacych zakazen
CNS ani zapobiegania nowym infekcjom w poréw-
naniu do grupy kontrolnej w efekcie podania (dwu-
krotnie, co 14 dni s.c.) krowom bedacym w laktacji
szczepionki Lysigin (20).

Gillespie i wsp. (7) twierdza, ze zapalenia gruczolu
mlekowego wywotywane przez CNS stana si¢ kolej-
nym wyzwaniem po eliminacji lub redukcji zakazen
spowodowanych przez gronkowca ztocistego i1 inne
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patogeny zaliczone do grupy zakaznych. Gronkowce
koagulazo-ujemne odgrywaja réwniez wazna i rosna-
ca rolg w patogenezie choréb cztowieka. Stanowia,
migdzy innymi, czynnik etiologiczny endocarditis, ma-
stitis, endophtalmitis, peritonitis oraz zakazen drog
moczowych (24). Wérod CNS wyizolowanych z pro-
duktow mleczarskich, z ktorymi taczono zatrucia po-
karmowe u ludzi, wykazano obecno$¢ szczepdéw po-
siadajacych geny odpowiedzialne za produkcje ente-
rotoksyn (39). Upowaznia to do przypuszczenia, ze
w najblizszym czasie zakazenia i zapalenia gruczotu
mlekowego krow spowodowane przez gronkowce ko-
agulazo-ujemne beda przedmiotem coraz szerszego za-
interesowania, takze z punktu widzenia bezpieczen-
stwa Zzywnosci.
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