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Clinical course and diagnosis of cerebrocortical necrosis in young bulls

Summary

Cerebrocortical necrosis is a disease accompanied by a secondary deficiency of vitamin B1. Among
ruminants the disease most often occurs in young bulls between 5 and 18 months of age on a carbohydrate-
-rich diet. Clinical symptoms observed in the course of this disease include blindness, ataxia and sensory
disturbances. The diagnosis of cerebrocortical necrosis is based on the results of clinical examination,
laboratory tests (concentration of thiamine), the effectiveness of treatment, and in cases of deaths, on the
necropsy and histopathological examination of the brain. Treatment involves supplementation of vitamin B1.
This paper presents four cases of cerebrocortical necrosis in bulls aged 5-8 months.
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Martwica kory mozgowej (necrosis cerebrocortica-
lis), okreslana réwniez mianem polioencefalomalacji
(PEM), jest choroba centralnego uktadu nerwowego,
w przebiegu ktorej dochodzi do wzrostu ci$nienia $rod-
czaszkowego powstaja ogniska martwicy rozptywnej
w korze mozgoweJ 1 rozwijaja si¢ objawy nerwowe.
Jedna z najczg$ciej wymienianych przyczyn tej cho-
roby jest wtorny niedobor witaminy B, (tiaminy). Cho-
roba wystepuje gtownie u mtodego, 6-18- -miesigczne-
go bydta opasowego, zywionego wysokoenergetycz-
ng pasza bez suplementacji w witaminy oraz u owiec
w wieku 2-7 miesigey, zywionych w podobny sposob.
Najczesciej zdarza si¢ ona w miesigcach zimowych,
gdy zwierzgta przebywaja w zamknigeiu 1 nie maja
dostepu do pastwisk. Objawy martwicy kory mozgo-
wej obejmuja: zaburzenia koordynacji i chwiejnos¢
chodu, sztywnos¢ karku, krecez szyi, $lepotg, nadmier-
ne pobudzenie ruchowe i1 napieranie na przeszkody,
drzenia mig$niowe oraz konwulsje. Niekiedy w prze-
biegu choroby moze pojawia¢ si¢ arytmia. Jesli nie
podejmie si¢ leczenia, dochodzi do zalegania chorych
zwierzat, a nastepnie zejs¢ $miertelnych (13). Rozpo-
znanie choroby stawia si¢ na podstawie danych uzy-
skanych z wywiadu, objawéw klinicznych, wynikow
badan laboratoryjnych oraz w przypadkach $miertel-
nych na podstawie wynikow badan sekcyjnych i his-
topatologicznych. Testem znacznie utatwiajacym diag-
noz¢ choroby jest naswietlanie powierzchni mézgu
pobranego od padtych sztuk §wiattem UV o dlugosci
fali 365 nm, ktére w obrgbie kory mdzgowej wznieca

autofluorescencje (4). Jej przyczyna moga by¢ ztogi
lipofuscyny zlokalizowanej w lipofagach (8) lub ztogi
materiatu podobnego do kolagenu o wysokiej masie
czqsteczkowej (1, 7). Niewykluczone, ze autofluores-
cencja moze by¢ pochodzenia mitochondrialnego, Jed-
nak natura tego zjawiska nie zostata do konca wyjas-
niona (3, 12, 14)

Celem niniejszej pracy byto rozpoznanie przyczyny
choroby u mlodego bydta, u ktérego stwierdzono wy-
stapienie objawOw nerwowych.

Materiat i metody

Obserwacje nad chorymi zwierz¢tami przeprowadzono
w marcu 2008 r. w Klinice Chorob Zakaznych Wydziatu
Medycyny Weterynaryjnej UP w Lublinie. Objgto nimi
cztery osobniki — buhaje w wieku 5-8 miesigcy, pochodza-
ce z gospodarstwa potozonego na terenie wschodniej Pol-
ski. W gospodarstwie tym 2 tygodnie wczesniej odnoto-
wano zejécie $miertelne 8-miesigcznego buhaja wérod ob-
jawow nerwowych, a przeprowadzone testy diagnostyczne
wykluczyty wscieklizng i gabczasta encefalopati¢ bydta.
Zwierzgta objete obserwacja wykazywaly objawy nerwo-
we o réznym stopniu nasilenia. Jeden osobnik (nr 1) na
krotko przed przybyciem do Kliniki Choréb Zakaznych padt
wsrod objawow silnego podniecenia, kolejny (nr 2) wyka-
zywal objawy braku apetytu, skretu szyi, §lepoty, naprze-
miennie pobudzenia z zaburzeniem koordynacji ruchowej
i zalegania, nadmiernego S$linienia i znacznie ostabionej
motoryki zwacza, i byt leczony w Klinice. U pozostatych
dwodch osobnikdéw (nr 3 1 nr 4) stwierdzano ostabienie ape-
tytu oraz czgste skurcze migsni policzkow i warg. Stan ogol-
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ny tych zwierzat byt zadowalajacy, skutkiem Tab. 1. Wyniki badai morfologicznych krwi pobranej od chorych buhajkow

czego leczone one byly na terenie gospodar-
stwa. Z informacji uzyskanych w wywiadzie
wynikato, iz zwierzgta byly zywione pasza

tresciwa, przygotowywana we wlasnym za- 2
kresie przez wlasciciela, ktory nie stosowat 3
zadnych dodatkéw mineralno-witaminowych. 4

6,45 19,4 11,00 37,3 429
5,68 14,7 9,18 29,7 312
6,78 15,1 12,20 43,1 264

W okresie poprzedzajacym zachorowania nie
wystepowaly inne objawy. Od padtej sztuki poddanej ba-
daniu sekcyjnemu pobrano gtowe, ktora przestano do ZHW
w celu wykonania badan w kierunku wscieklizny, listerio-
zy oraz BSE, za$ od pozostalych osobnikow krew do ba-
dan hematologicznych i biochemicznych. Dodatkowo od
najci¢zej chorego osobnika, przebywajacego na leczeniu
stacjonarnym, pobrano probke petnej krwi, celem dokona-
nia pomiaru poziomu witaminy B1 metoda wysokospraw-
nej chromatografii cieczowej (HPLC — High Performance
Liquid Chromatography). Badania hematologiczne wyko-
nywano w analizatorze Medonic CA 530 Oden. Paramet-
rami ocenianymi w badaniu byly: liczba erytrocytow krwi
wyrazona w mln/mm?, warto$¢ hematokrytu wyrazona pro-
centowo, ogolna liczba leukocytow wyrazona w tys./mm?
oraz liczba trombocytow wyrazona w tys./mm?. Badania
biochemiczne surowicy krwi wykonano w analizatorze
Pointe euro. Parametrami oznaczanymi byly: st¢zenie mocz-
nika wyrazone w mmol/L, st¢zenie kreatyniny wyrazone
w md/dL, stezenie bilirubiny catkowitej wyrazone w umol/L,
aktywnos¢ fosfatazy zasadowej (AP), aminotransferazy
alaninowej (ALT) oraz aktywno$¢ aminotransferazy aspa-
raginowej (AST) wyrazone w jednostkach migdzynarodo-
wych (IU). Badanie sekcyjne przeprowadzono wedtug ogol-
nie przyjetych zasad. Ze zmienionych narzadow pobrano
wycinki do badania histopatologicznego, ktore utrwalano
w 10% formalinie o pH = 7,2, a nastgpnie przeprowadzano
przez wzrastajace stezenia roztworow alkoholowych, ace-
ton i ksylen do bloczkow parafinowych w procesorze tkan-
kowym (Leica TP-20). Skrawki tkankowe o grubosci 4 um
wykonane na mikrotomie saneczkowym (Leica SR-200)
nanoszono na szkietka podstawowe. Preparaty do oceny
histopatologicznej po zabarwieniu hematoksylina i eozyna
ogladane byly w mikroskopie §wietlnym (Nikon Eclipse
E-600).
Wyniki i omowienie

W diagnostyce réznicowej wstepnie wykluczono
zatrucie solaning; nie wykazano takze mozliwos$ci za-
trucia olowiem. We krwi najcigzej chorego osobnika
badaniem HPLC stwierdzono obnizong zawarto$¢ wi-
taminy B1. Poziom tiaminy wynosit 44 nmol/L, przy
obowiazujacej normie 75-185 (2).

Badaniem hematologicznym, u wszystkich trzech
sztuk wykazano leukocytozg (tab. 1), za§ badaniem bio-
chemicznym — podniesiony poziom bilirubiny u dwoch
(nr 21 3) sposrod trzech chorujacych buhajow (tab. 2).
Ogledziny zewngtrzne powierzchni mézgu padiego
buhaja wykazaty przekrwienie opon i nieznaczne
splaszczenie zwojow mézgowych. Po wydobyciu moz-
gu z jamy czaszkowej, jego powierzchni¢ naswietlono
w ciemnym pomieszczeniu promieniami ultrafioleto-

Tab. 2. Wyniki badan biochemicznych surowicy krwi pobra-
nej od chorych buhajkéw

ALT (U/1) 17 62 48
AST (UN) 105 88 73
ALP (U/l) 103 71 77
Kreatynina (mg/dl) 1,9 1.4 1,5
Mocznik (mmol/) 6,24 4,62 6,12
Bilirubina catkowita (pmol/l) 13,1 10,2 6,6

wymi przy zastosowaniu lampy Wooda (typ VP-60,
Famed - £.6dz). Uzyskano w ten sposob efekt rozlanej
autofluorescencji zlokalizowanej na gornej i bocznej
powierzchni potkul mézgowych (ryc. 1). Wykonujac

Ryc. 1. Rozlana autoflurescencja na powierzchni potkul méz-
gowych wzniecona promieniami UV. Wstawka, powierzchnia
przekroju potkul mézgowych — ogniska fluorescencji w sub-
stancji szarej mézgu



Ryc 2. Ognisko martwncy kory mozgowej, w1d0czne ulegaja-
ce martwicy neurony i okolonaczyniowe nacieki makrofagéw.
Barw. H. i E., pow. ok. 120 x

cigcia poprzeczne mozgu, stwierdzono na przekroju
potkul moézgowych obecno$¢ drobnych ognisk roz-
migkczynowych, barwy zéttawej, o wygladzie galare-
towatym, zlokalizowanych w okolicy podoponowe;.
Ponowne naswietlenie promieniami ultrafioletowymi
powierzchni przekroju uwidocznito ogniska autofluo-
rescencji w podoponowych obszarach kory mézgowe;.
W glebszych warstwach kory i pozostatych czgéciach
mozgu autofluorescencja nie wystepowata. Innych
zmian makroskopowych podczas sekcji mozgu nie
stwierdzono. Z miejsc wykazujacych autofluorescen-
cje pobrano wycinki kory mézgowej do badania his-
topatologicznego. Obraz mikroskopowy uwidocznit
liczne $wieze 1 starsze ogniska martwicy tkanki moz-
gowej ze sktonnoscia do rozmigkania i rozptynniania,
zlokalizowane pod opong migkka mozgu 1 siggajace
w glab tkanki mozgowej. Swieze i starsze ogniska
wykazywaty strukture gabcezasta z martwica neuronow
posiadajacych stabo widoczne jadra i eozynochtonna
cytoplazme. Ponadto w starszych ogniskach obserwo-
wano wyraznie zaznaczone odczyny resorpcyjne wy-
razajace si¢ naciekiem makrofagéw, gtdéwnie wokot
drobnych naczyn krwiono$nych oraz w przestrzeni
podoponowej, oraz rozrostem tkanki glejowej (ryc. 2
1 3). Obserwowane zmiany mikroskopowe odpowia-
daty obrazowi polioencefalomalacji opisywanemu
przez innych autoréw (11, 14). Wobec ujemnych wy-
nikéw badan urzedowych w kierunku gabczastej en-
cefalopatii bydta, wscieklizny oraz listeriozy podj¢to
leczenie pozostatych zwierzat przy pomocy prepara-
tow: ESPES (10 ml/100 kg m.c. i.m.), Dexametazone
(0,04 mg/kg i.v.), Combivit (20 ml/zwierzg i.v.), Vita-
minum B1 (10 mg/kg i.v.) oraz wlewoéw dozylnych
PWE 1 5% glukozy, a doustnie podano preparat Ente-
roferment. Terapi¢ buhajkéw kontynuowano przez
okres trzech tygodni, w trakcie ktorych przez pierw-
szy tydzien zwierzgta otrzymywatly antybiotyk razem
z glikokortykosterydami oraz preparatami witamino-

Ryec. 3. Rozlany odczyn resorpcyjny w strefie podoponowej
kory mézgowej. Barw. H. i E., pow. ok. 240 x

wymi, za$ przez kolejne 2 tygodnie jedynie preparaty
witaminowe. Najcigzej chory osobnik (nr 2), przeby-
wajacy na leczeniu stacjonarnym przez caty okres trwa-
nia choroby przyjmowat wodg, jednak ze wzgledu na
trudnos$ci z przezuwaniem nie pobierat karmy. Siod-
mego dnia leczenia zaczatl pobieraé pdjto, zas po
kolejnych czterech dniach odzyskal w pelni apetyt.
W trakcie terapii obserwowano poprawe stanu klinicz-
nego chorego zwierzecia. Po tygodniu ustapity obja-
wy ataksji, skretu szyi, nadmiernego $linienia, w dal-
szym ciagu utrzymywala si¢ jednak §lepota, ktora nie
ustapita do konca okresu hospitalizacji. Z informacji
uzyskanych od wtasciciela wynikato, ze buhaj ten od-
zyskat wzrok po 2 miesiacach od zakonczenia lecze-
nia w Klinice. Pozostate dwa osobniki (nr 3 i 4) pod-
dawane terapii na terenie gospodarstwa pozytywnie
zareagowaly na podanie tiaminy i juz po dwoch dniach
leczenia obserwowano u nich powr6t apetytu oraz
ustapienie drgawek mig$niowych. Na podstawie obja-
wow klinicznych obserwowanych u chorych zwierzat,
wynikow badan laboratoryjnych oraz badania sekcyj-
nego 1 histopatologicznego mozgu pobranego od pad-
tego osobnika, ujemnych wynikéw badan w kierunku
wscieklizny, listeriozy 1 BSE oraz skutecznosci lecze-
nia stwierdzono, iz przyczyna choroby byt niedobor
witaminy B1 prowadzacy do martwicy kory moézgo-
wej. Jak donosza Rossov i wsp. (10), w przebiegu cho-
roby zawarto$¢ tiaminy w mdzgu miodego bydta spa-
da z okoto 153 pg/100 g tkanki do okoto 19 ug/100 g,
za$ w watrobie z 225 ng/100 g do 44 ng/100 g. U owiec
spadek ten jest jeszcze wigkszy: z okoto 186 ug/100 g
tkanki do 19 ug/100 g w mézgu oraz z 203 do 24 pg/
100 g w watrobie. Tiamina wchodzi w sktad transke-
tolaz, ktore odgrywaja wazna rolg¢ w procesach wy-
twarzania energii w mozgu. Jej niedobdr odbija si¢
najpierw na aktywnych metabolicznie astrocytach, co
prowadzi do ich obrz¢ku 1 neuronach, ktoére w konse-
kwencji ulegaja martwicy. PEM charakteryzuje si¢
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wystgpowaniem u zwierzat objawow nerwowych bg-
dacych nastgpstwem martwicy substancji szarej moz-
gu (5). Przyczyny niedoboru tiaminy moga by¢ rdzne,
a zalicza si¢ do nich m.in. zaburzenia procesu fermen-
tacji w zwaczu, bedace wynikiem nagtej zmiany kar-
my, skarmiania paszami zepsutymi lub zawierajacymi
grzyby, a takze zywienia bogatego w weglowodany
przy niedoborze wtokna surowego. Deficyt tiaminy
moze by¢ réwniez efektem spozywania roslin zawie-
rajacych tiaminazg, takich jak orlica i skrzyp, jak row-
niez skutkiem ubocznym terapii antybiotykowej. Od-
setek zachorowan wsrod opaséw moze sigga¢ 25%,
przy czym upadki, Jezeh wystepuja w grupie zwierzat
leczonych, dotycza mniej anizeli jedna czwarta cho-
rych osobnikow. Przy braku leczenia upadki moga
sigga¢ nawet 100%. Podobny do opisanego przebieg
choroby przedstawili Rubaj 1 wsp. (11). Objawy ob-
serwowane przez tych autorow u chorych zwierzat,
w kazdym przypadku obejmowaty uposledzenie wi-
dzenia typu: §lepota korowa, oczoplas lub zez, a takze
niezbornosci ruchowe oraz zaburzenia czucia. Rozpoz-
nanie martwicy kory mozgowej oraz leczenie choroby
nie odbiegalo od przedstawionych w niniejszym arty-
kule. Ostatnio w wielu doniesieniach jako przyczyne
PEM u bydta wymienia si¢ nadmierna zawartos¢ siar-
ki w dawce pokarmowej, np. u zwierzat skarmianych
jeczmieniem, ubocznymi produktami przemystu cuk-
rowniczego lub wypasanych na pastwiskach o skfa-
dzie botanicznym sprzyjajacym gromadzeniu tego pier-
wiastka w ro$linach (6, 9). Nadmierne pobrame siarki
lub jej zwiazkoéw powoduje nagromadzenie w zwaczu
siarczkow 1 siarkowodoru, co przy niedoborze wtok-
na surowego lub nadmiarze tatwostrawnych weglowo-
danow prowadzi do wystapienia biegunki, wskutek
bezposredniego podraznienia blony sluzowej przewo-
du pokarmowego, zaburzen oddechowych i objawow
nerwowych. Badaniem histopatologicznym moézgu
padtych zwierzat stwierdza si¢ wowczas typowe dla
martwicy kory moézgowej zmiany mikroskopowe.
Mechanizm powstania tych zmian pozostaje nadal nie
w pelni wyjasniony, natomiast w przebiegu choroby
nie stwierdza si¢ niedoboru tiaminy w ptynach ustro-
jowych 1 tkance mozgowe;.

W opisywanych przez autoréw przypadkach pomiar
stgzenia tiaminy wykonano we krwi tylko jednego
osobnika. Wyniki tego badania, jak i dane z wywiadu,
wyniki badania histopatologicznego, w potaczeniu
z pozytywna reakcja na podawanie w1tam1ny Bl
wszystkim chorym buhajom wskazuja, iz to wlasnie
niedobor tiaminy byt przyczyna rozwoju choroby. Jed-
noczes$nie opisany przypadek kliniczny dowodzi, ze
martwica kory mozgowej w dalszym ciagu stanowi
problem w hodowli bydta, tym wigkszy, ze w diagno-
styce rdznicowej obok zatrucia sola, solaning, siarka
czy otowiem uwzgledni¢ nalezy jednostki chorobowe
przebiegajace z objawami nerwowymi podlegajace
zglaszaniu i zwalczaniu z urzedu, ktérych leczenie jest
zabronione.
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