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Vysledky imunisacnich pokusu pfi enzootické
bronchopneumonii selat

Pe3yabTaThl MMMYHU3ALMOHHLIX ONBLITOB HAJ 9H300THMYECKON OpoHXOoNHEeBMOHMEN!
IOPOCAT

Results of Immunization Trials in Enzootic Bronchopneumonia in Piglets

Ergebnisse der Immunisationsversuche bei der enzootischen Bronchopneumonie
der Ferkel

Doktor vet. véd R. HARNACH

Z katedry mikrobiologie a imunologie Veterin. fakulty VSZL v Brné, vedouci doktor
vet. véd prof. R. Harnach

Doslo dne 27. X. 1957

Uvod

Néarodohospodatsky vyznam enzootické bronchopneumonie vepfového bra-
vu budi zidjem badatelti a ekonomi cetnych statd. Stale stoupajici naroky na
* odchov a vykrm vepfového bravu posunuji do poptedi jednak problém urco-
vani etiologie této nidkazy, jednak nutnost stanoveni hygienickych, prevenénich
a profylaktickych smérnic pfi ni. Je zndmo, Ze kromé& Zivych specifickych pua-
vodci a rasové individualni citlivosti hraji dleZitou roli disposi¢ni také zavady
povahy nespecifické, nezivé, nedostatky krmivové a fada obtizi, které ztézuji
zdolavani enzootické bronchopenumonie (dale jen EBp).

Srecifické afekce plicni u prasat a zvlasté u selat jsou pomérné velmi po-
cetné, ac¢ jako klinicka ,chfipka” je ¢asto chidpino nékolik stavi, které mohou
vznikat z fady bud jednotlivych nebo navzajem spojenjch faktord. Na chov a
vykrm prasat klademe pozadavek co nejrychlejsi vyroby a ristu, vykrmu a kvan-
tity produkce, tyto pozadavky jsou vsak velmi ¢asto v rozporu s podminkami
prostfedi a s epizootologickymi poméry, které abnormalné ovliviiuji zvlasté ple-
“mena rana a zulechtén4, kterd nutno poklddat za zvySené citliva prfedevsim pro
infekéni onemocnéni dychacich cest a u nichz linie relativné vzdorné jsou mno-
hem vzicnéjsi nez u plemen primitivnich. Zvlisté stije chovnych stanic a vy-
krmen maji ¢etné nedostatky mikroklimatu. Vét§inou postradaji pfimérena za-
fizeni vétraci, je v nich nedokonaly odtok moce, znaéné vysoka relativni vlhkost
a zvifata jsou Casto nahromadéna na ploSe pomérné malé; chladné lozz a chlad
stije vyivareji podminky pro vznik EBp, kterym velmi $patné odolavaji pii-
rozené obranné bariéry télové — zvlasté u selat.

Ze specifickych ¢initeld, nastupujicich viude v podminkach vhodnych pro
jejich rozvoj, se v moderni dobé podle vyzkumi Shopeho a Kobeho
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(1930—1931) ptiklidd nejvétsi vyznam primoinfekci filtrabilnimi viry pnneu-
mo.ropni povahy jako vlastnim piivodcim typické EBp; tyto zaviiiuji vlaastni
katary bronchii a onemocnéni plicni tkané, rychle se mnozi a vyvolavaji prrud-
kou i chronickou pneumonii.

Vedle virii typu Shopeova, aglutinujiciho kuteci ¢ervené krvinky, se pbitile-
zitostné vyskytuje v plicnich zméndch téz obtizny virus, ktery popsal v roce 11951
Gulrajani a Beveridge a téhoz roku Betts v Anglii. Je patitho-
genni jen pro prasata, nemnozi se ani v kufecich embryich, ani v organismu i fre-
tek a mysi, do kterych byl naockovan. Nutno ovsem dodat, Ze jiz dfive ppro-
kazali v ang'ickych chovech Gledhill (1941) a Blakemore (1949) vviry,
které hemaglutinuji a mnozi se jak v organismu mysi a fretek, tak i v kufeecim
embryu, aviak blizi se typu Shopeovu, a¢ se lisi antigenni strukturou od | lid-
ského typu A.

Rejstfik viria EBp je v nové dobé u nas obohacen jednak pocetnymi kmmeny
hemaglutinujicimi, jednak typem chronické pneumonie. Aviak nejcastéjiji se
k pneumoniim virové povahy pridruzuje komplexni a sekundarni mikroflclora,
pfevazné pyogenni povahy, ktera dovede jednou sama, jindy ve sdruzeni s s vi-
rem nebo koneéné po virové primoinfekci zptsobit prudké nebo vleklé onemmoc-
néni sliznic bronchi a plicni tkané. Vyvolava vleklou afekci pyogenni povarahy,
tak castou pfi chronické EBp, z niz plynou neobyéeiné ztrity. Nakazlivinaa se
§ifi hlavné kapénkovou infekci, neziidka patrné i plicnimi ¢ervy, sama nerzmoc
probihd klinicky s obtizemi na dychadlech, pozdé&ji zasahuje i jina dstrojpji a
zplsobuje sekundarni afekce, jejichz vlivem selata zakrsavaji a hynou v neiema-
lém méritku.

Proto zlepSeni zevniho prostiedi, pfedevsim po strince hygienické, a 1 po-
sileni prostfedi vnitfniho, které zajistuje také spravna vyziva, musi bjt do-
plnéno v bézné chovatelské praxi jesté na tieti fronté, t. j. musi byt zvySovivana
specifickd odolnost proti infekci virové a proti bakterijni polyinfekci. Nejaaéel-
néjsim vnitfnim vybavenim ochrany se nam jevi — po strance imunoprofylaxee —-
specificky komplexni boj soucasné proti virové a polymikrobni infekci, aa to
bez ohledu na to, zda mikroby povahy septické nebo pyogenni zpusobuji s sou-
¢asnou infekci (koinfekéné) nebo sekundéarni afekci pfi nakazeni virem.

Uloha plicnich ¢ervu

K virovym afekcim plicnim u prasat mohou prispivat — jak zjistil (19939)
Shope pfii chiipce prasat, larvy plicniho ¢erva. Larvy jsou ve stfevé mezitihos-
titele-destovky, z které se dostanou do definitivniho hostitele — prasete. Virirus,
pobyvajici patrné latentné v plicich Cervii, pronikne s parasitem do dychaacich
cest prasete, kde se uvolni, stane se aktivnim a vyvold v plicich prasete ccho-
robny proces. Dalsimi studiemi prokazuje Shope, ze plicni Cervi se mohou ¢ stat
sifiteli EBp prasat, a to prostfednictvim destovek pobyvajicich jednak v hnnoji,
jednak v piadé. K jejich kontaminaci virem z hnoje nebo pidy dochazi pozizitim
vajicek plicnich cervi, kterd uzraji v jejich zazivadlech; vzniklé larvicky se 2 za-
vrtaji do glandul ve sténé stfevni a v srdeénim svalu nacez u prasete, kikteré
pozilo nakazené desfovky, dokonéi sviij vyvoj, proniknou do krve a lymlfy, j jsou
zaneseny do plic, kde se dale vyvijeji a soucasné umozni aktivitu pneumo'rtrop-
niho viru EBp, ktery se zde uvolnil. Shope se dokoncz domniva, Ze virus chhfip-
ky prasat je pfezivajicim prototypem chiipkové pandemie $pznélské v r roce
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1918, ktery nalezl v plicnim cervu prasat mezihostitele a tak se uchoval, kdyz
nalezl — tfeba po antigenni modifikaci — v téle prasete (a pripadné snad
i v jinych zivych reservoarech) vhodné zivotni prostredi. Tim alespon si vy-
svétluje prvni epizootii chripky prasat pravé v roce 1918.

Kmeny viru EBp isolované v CSR

ného plicniho onemocnéni mikroblim ze skupiny Pasteurella, pyogenes, mikro-
kokiim, streptokokim a pozdéji soucinnosti hemofilnich bakterii, bylo od roku
1949 na3i snahou prokazat i u néds virovou povahu EBp a prvni aspéchy této
prvni planovité priace se dostavily v roce 1950 (Harnach, Hubik, Chva-
tal) isolaci 4 virovych kmenti, oznacenych cisly 42, 47, 54 a 55, a to z materi-
alu z ruznych krajia republiky. Jsou v podstaté shodné jednak antigenné, jednak
v tom, ze vsechny 4 kmeny se mnozi na kurecich embryich, hemaglutinuji sle-
pi¢i erythrocyty a dovedou vyvolat mirné onemocnéni bronchu a plic, jsou-li
vpraveny v ¢isté kultufe intranasilné nebo intratrachealné; w bilych mysi zpu-
sobuji smrtelnou infekci béhem péti dnu.

Zkfizenym testovanim podle CHu a srovnanim vysledkt inhibice hemaglu-
tinace s antisery jednotlivjch kmeni a kmene Shopeova, pripravenymi z mysi
a bilych krys, jsme mohli spolu s Jiranem prokazat, ze naSe virové kmeny
jsou po strance antigenni struktury velmi blizké, ne-li pfimo identické, nebof
sera ukazovala kazda s homologickym kmenem viru a s kmenem Shopeovym
poméry = 1/1, 1/1,4, 1/2; v podstaté je nelze rozliSovat ani pomoci HIT.

Tyto kmeny nemaji zadného vztahu k lidské chfipce typu A a B (PR 8
a Lee), jak ukazala srovndvaci studie naseho spolupracovnika Jirana.

V roce 1954 byly v CSR isolovany dalsi kmeny chfipky (Vasil Neu-
bert, Tir¢o) a v roce 1955 opét nékolik kment (Cerny, Mens$ik).
Konecné v roce 1956 isolovali nasi pracovnici Mesaro§ a Vatejka dalsi
2 kmeny chiipky prasat. Také viechny tyto dalsi kmeny viru EBp jsou velmi
blizké — ne-li totozné — s nasimi pivodnimi 4 kmeny a s kmenem Shopeovym.

Ponékud odlisny kmen viru pneumonie prasat isoloval J. Cupik z dy-
chacich cest prasat a poklad4 jej za vlastni noxu pneumonie prasat. Neni to-
tozny ani antigenné pfibuzny s virem chripky (Shope), coz autor prokazal
kultivaénimi a serologickymi vysledky (RVK, virus neutralisa¢ni zkousky, in-
hibi¢nimi testy). Cupikiv virus pneumonie prasat neaglutinuje sleri¢i ¢ervené
krvinky, ale mnozi se v kutecich embryich a ma tudiz nékteré znaky typu viru
Gulrajani-Beveridge-Bettsova, z ¢asti viak také typu viru Sho-
peova. Tim se rozhojiiuje i na nafem azemi rejsttik virovych pivodcii onemoc-
néni dychacich cest u veptového bravu. Cupikiiv virus pneumonie ma znaénou
podobu s kmenem Palyusikovym (1953), isolovanym v Madarsku z pti-
padia EBp selat; tento virus rovnéz roste na chorioallantois kufeciho embrya,
kde pusobi typické zmény, nema vsak schopnost hemaglutina¢ni. Vyvolava po
umélé infekci za tyden mirné onemocnéni hornich dychadel, a je-li organismus
déle oslaben, i pfiznaky bronchopneumonické, které se vsak i bez 1é¢by snadno
vyhoji. Dale ma Cupiktv virus pneumonie alespofi ¢aste¢nou obdobu ve 3 kme-
nech viru, jejz popsali Hjdrre, Bakos a Nordberg v roce 1949 a
Hjdrre a Bakos v roce 1950 z chripkovych zmén selat; tyto viry jsou odlisné
od Shopeova kmene, tfebaze se také mnozi v kutecich embryich a v organismu
fretek, mysi a jinych zvifat a aglutinuji slepiéi krvinky.



Vyznam mikrobt komplexnich nebo sekundarnic h

Infekce mikroby s vlastnostmi jednak septickymi (pasteurely, streptokoky
betahemolytické), jednak pyogennimi (mikrokoky, pyogenes a j.) se prokaz:uji
velmi casto v plicnich afekcich chronické povahy a nejsou vzicnym nilezem
i pfi akutnich infekcich. Uloha komplexu bakterijniho byla hodnocena vzhledeem
na vysledky experimentalnich praci s ¢istym virem EBp vlivem plivodniho ma-
zoru, ktery zastivali Shope a Kobe, Ze totiz viry mohou vyvolat chfipku jjen
za soucinnosti Haemophila infl. suis nebo B. pyosepticum, pripadné i jinyych
mikrobu.

Hjarre a jeho spolupracovnici a Blakemore sice prfipoustéji, ze
uvedené mikroby mohou byt pfitomny i v Cerstvych zménach pneumonickycch,
ze viak nebyvaji o mnoho ¢astéjsi nez v dychacich cestach selat zdravych. Scou-
¢asné vsak ukizali Hijdrre a Wrambly (vroce1944)a Bakos, Nil s-
son a Thal (v roce 1955), ze Haemophilus infl. suis miize plsobit pattho-
genné nejen po infekei plic virem, ale vyvolivd podminéné zmény i v jingych
disponovanych organech, zvlasté pak pti fibrinosnich zanétech seros a klouibu
u selat.

Jestlize v3ak tézk4a bronchopneumonie se jen nesnadno vyvola ¢istym viream,
jimz vznika zpravidla jen lehka filtratovd nemoc”, zatim co s pyogenniimi
mikroby se vyviji onemocnéni tézké, plyne z toho prece jen vyznaéni asociacéni
role sekundarnich mikroba. Hodnotime proto — zvlisté s ohledem na pyogernni
charakter plicnich zmén pti subchronickém a chronickém procesu EBp — pyyo-
genni komplox mikrobii jako vaznou slozku chripkovych afekei a pokladdame za
opravnény nazor Andrejeva, Manningera a cetnych jinych autoiri,
Ze pyogenni procesy bakterijni jsou nejcastéji pficinou vlastnich ztrat nasleed-
kem vleklych pyogennich procesii ,chfipkovych”, na kterych se podileji bud
jako komplexni nebo jako sekundirni, nékdy podminéné rathogenni zarodiky
pyogenni.

Pokusy s aktivni vakcinaci proti EBp prasat

Imunisace byla zkouSena s riznym dspéchem za pouziti modilikovanyych
kment viru EBp. Tak Mc Lean et al. (1945) pouzil nasalni vakcinzace
prasat jako modelu pro vakcinaci ¢lovéka proti chfipce a seznal, zZe jednorazcoova
vakcinace je pomérné neGcinna, ze viak se dosahne vyssi tvorby protilatek po
opakované aplikaci vakciny, aniz by ptili§ zalezelo na jcji davce. Virus chripoky
prasat v chorioalantoidni tekutiné, inaktivovany formalinem a vpraseny opalko-
vané do nosni dutiny prasat, stupfioval v Leanovych pokusech tvorbu inmhi-
bi¢nich rrotilatek, nicméné vsak autor nepoklada ockovani prasat proti ch¥ifpce
za vyhodné, speciidlné pfi zpisobu nasalni aplikace vakciny. {

I v dal§ich zemich byly ucinény pokusy o aktivni imunisaci proti virovrym
vakcinam.

Nedali jsme se odradit urcitymi neaspéchy v jinych zemich. Z mnoha cdt-
vodd, které jsme jiz castecné uvedli, a jeté pro jiné piiciny — predeviim ppro
obtize v urychleném zlzpSovéani stijové hygieny a v rasové proméné a vybééru
vzdornych linii prasat — pokladdme za velmi potiebné, abychom podle rttz-
nych okolnosti vénovali pozornost metodam tucinného specifického i nespeeci-
fického zvy3ovani vzdornosti proti EBp, zvlasté v prvnich tfech mésicich z1-
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vota a u brezich prasnic. Je snad chovatelsky méné cenné prase, které bylo
vakcinovino proti kterékoliv nakaze, kterou vepfovy brav netrpi ani v té mife
jako enzootickou bronchopneumonii? Pro¢ nemame vyuzit proti této nikaze
veliké vyhody a dobrodini, které plynou z aktivni imunisace? Dovedeme snad
vidy zabranit zavleceni viru EBp s chovnymi zvitraty, kdyz velika vétsina chovii
je dnes promofena?

Uvazime-li, ze chiipkové viry jsou dobrymi antigeny a Ze jsou pouzitelny
k imunisaci vedle nebo spolu s antigeny mikrobnimi, které komplikuji kata-
ralni pneumonie a zavifiuji tim tézké ztraty, jevi se imumisace proti EBp indi-
kovana a vysoce prospésna. Dokonce ma dplnou obdobu s chfipkou lidi, ktefi
jsou rovnéz podrobovani aktivni imunisaci, a to dokonce i Zivymi viry chfipko-
vymi. Jestlize lidé ziji v pomérech nepomérné hygieniétéjsich a zdaleka nejsou
vydani svym télovym limitem tak snadno poskozeni vlivy zevniho prostfedi
(prochlazeni) jako selata a odstdv¢ata, naznacuje nadm to nejen tcelnost, ale
primo potfebu aktivni imunisace proti EBp.

V poslednich $esti letech jsme podrobili nase 4 kmeny chfipky pokusnému
studiu antigennich vlastnosti a imunisa¢ni zputsobilosti ve formé aktivni vak-
cinace; pouzili jsme jednak fenol-adsorbatovych vakcin virovych (ze 4 kment),
jednak formol-adsorbatii, dale smési fenol- (formol-) adsorbatu virového
s inaktivovanou mikroflorou (8—12 kment z bronchopneumonii prasat) a ko-
nec¢né ¢isté mikroflory s yellon-kaseinem. Tyto prace jsme provadéli ve spolu-
praci s Hubikem, Jirka, Veverkou, Markem, MesdaroSem,
Varejkou Palcem a s vétsim poctem terénnich veteriniarnich lékaia.

Uzité vakeiny

Podle zkusenosti ziskanych z mikrobiologickych nalezt ,chtipkovych® pti-
padi hodnotime ptedevsim dvé skupiny nosologické, a to virovou a polymi-
krobni jako specifické faktory. Vysli jsme z tohoto poznatku a pripravili si
3 druhy inaktivovanych vakcin.

1. Vakcina s obsahem 4 domacich kment vira EBp, inaktivovanych po-
moci fenolu nebo formalinu a adsorbovanych na aluminium hydroxyd
Oznacujeme tuto vakcinu jako virovy adsorbat.

2. Vakcina s obsahem 4 nasich kmenid viru EBp a 12 mikrobnich kment
isolovanych z pripadd EBp inaktivovanych fenolem nebo formalinem
a pak adsorbovanych na aluminium hydroxyd. Vakcinu oznaéujeme
jako adsorbat virus — bakteriovy.

3. Bakteriova vakcina yellon-kaseinova s obsahem smési 12 kment
mikrobt z plic zvirat stizenych EBp a teplem inaktivovanych. Oznaéu-
jeme ji jako ,BVE 67" a slouzi dnes jiz v Sirokém méritku jednak
k imunotherapii, jednak v imunoprofylaxi.

Na zdkladé téchto pokusii se 3 druhy vakcin jsme dosli k' ndzoru a k pte-
svédleni, ze se podkozni cestou dati jednak desensibilisovat selata proti viru
EBp a komplexu, a ze lze mladd i dospéla prasata imunisovat proti této na-
kaze a tim je chrénit, zvlasté v dobé ristu béhem prvnich 3--4 mésict jejich
zivota. Konec¢né se ukdzalo, ze bakteridlnim prepardtem z komplexu lze ovliv-
nit pfiznivé infekéni proces a specificko-nespecifickym pochodem zvyjsit nejen
chranénost ptred infekci, ale i ovlivnit lé¢ivé zvifata s priznaky plicni afekce.
Predpokladame, ze podkozni vpraveni vakcin vyvold v téle snizeni citlivosti
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k nasledné infekci. Objektivné lze tento stav prokazat kontrolni umélou inlekci
a stavem odolnosti, jaky zvifata prokizi v zamoieném fprostfedi. Po infekeci
dochazi ke zvyseni protilatek, které jsme prokazovali titraci hemaglutinaé:né
inhibujicich protilatek (HIT), c¢astecné i reakei vazby komplementu; polaro-
graficky a ecléktroforeticky jsme sledovali pohyb globulinovych frakci a pite-
devsim gamaglobulinu.

1. Vakcina virusadsorbatovd byla vyrobena z viru pomnozeného v alain-
toidni tekutiné kutecich embryi, smiseného s 2 9 aluminium-hydroxydu a
s 0,5 % kys. karbolové nebo s 0,2 [ormolu; smés byla stabilisovdana na Ph 8.0.
Tak byly pfipraveny 3 druhy riznych vakcin, a to s obsahem jednoho, dviou
a Ctyf kmenid a pfedem vyzkouSeny na nékolika skupiniach bilych mySek a na
36 selatech; ukazalo se, ze jiz prvni podkozni injekce vakciny selatim v dawce
2 ml vede k pomnozeni protilatek inhibujicich aglutinaci a druha injekce zwy-
$uje HIT z 512 na 2048. Nejlepsi imunita se dostavi — jak ukéazaly hlaviné
vakcinované bilé mysky a selata — ro dvoji injekci adsorbitu s obsahem 4
kment virovych, ve stuptiované davce 2 ml a 3 ml u selat v intervalu 3 tydmu;
tyto pokusy jsme provedli na 112 a 150 selatech ve véku dvou tydnt a s davkou
5 ml a 6 ml na star$ich béhounech a na obfezlych prasnicich. Vakcinovana pira-
sata chovani v zamofeném prostiedi byla vsechna chranéna proti pfiroze:né
infekci; z vakcinovanych selat, kterd jsme podrobili mohutné umélé infekei iin-
tranasalni virem EBp, projevilo chrinénost jen 80 % oékovancii.

2. Ze smési stejnych dilt virové vakeiny a suspense inaktivovanych bakite-
rijnich kmenti z plic onemocnclych prasat jsme ziskali adsorbat — virus —
bakteriovy. Byla-li tato vakcina naockovana ve 2 injekcich v intervalu 14 dint
v davce 2 ml a 3 ml prasatim dosyélym, byli o¢kovanci po dobu 100 dnti od
vakcinace ve 100 % chranéni jak.proti pfirozené infekci v zamofeném prro-
stiedi, tak i proti umélé infekci laboratorni u ¢4sti selat, ktera ji byla podrobema.

Serum krevni ukazovalo titry HIT zvy$ené v rozsahu 512 az 1024, agllu-
tinaéni titry proti jednotlivym kmenim komplexnim vystoupily na 200— 4(D0.
Ve 3.—4. mésici oba druhy titri ¢astecné poklesly. Kontrolni prasata (me-
vakcinovana) onemocnéla pfirozenou infekei v zamofeném prostiedi skoro ve
44 % ptipadi, po umélé intranasalni infekci virem v 857 %, virem -+ mni-
krobni infekei ve 100 % zkousenych pripadi.

Pozdéji byla tato virus-bakteriova vakcina znovu prezkoufena na 901 :se-
leti vakcinovaném (s 830 kontrolami nevakcinovanymi). Béhem pozorovani
v pfirozenych podminkach nedoslo u vakcinovanych selat k onemocnéni ceest
dychacich, které bylo zaznamenino u 48 7, zvirat nevakcinovanych. Z 5 kuwsti
vakcinovanych a podrobenych umélé nasalni infekci virem a bakteriemi z-
stalo vsech 5 po 4 tydny pozorovini bez ptiznakii klinického onemocnéni, zza-
tim co u jinych 5 zdravych vyvolala infekce jiz v prvnim tydnu po infekci zwy-
§enou teplotu, onemocnéni hornich cest dychacich a kasel; po jejich porazce
byly zjistény zmény na plicnich lalocich a p¥i histologickém vySetfeni také pr¥i-
sluiné zmény charakteristické pro ,chiipku”.

3. Zasah imunoprofylakticky je ziadan zpravidla v chovech jiz vice ne:bo
méné promofenych EBp, v jakych mize mit vakcinace pripadné vysledky jiz
neptiznivé, je-li uzita u zvirat zasazenych, t. j. se subklinickymi zménami. Z.de
by méla vakcinace virovymi adsorbéty nejisty vysledck — jiz vzniklé onemcoc-
néni vyzaduje zasah lé¢ivy, ptipadné imunotherapeuticky — a tim neni virrus
a tim méné adsorbat. Jako lécebného prostiedku jsme pouzili polymikrotbni
vakciny yellon-kaseinové, kterd sestavi — jak jiz uvedeno — ze smési 12
kmend mikrobti, vypésténych z bronchopneumonickych zmén u prasat, zpira-
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vidla typu pyogenniho; tyto kmeny jsou po inaktivaci smiSeny s roztokem yel-
lon-kaseinovym, ktery ma stimulac¢ni ac¢inek. Oznacujeme tento biopreparat jako
vakcinu BVE 67. Vyzkouseli jsme ji ve spolupraci s nékolika desitkami veteri-
narnich lékafa v terénu alzspori na 250.000 selat a dospélych prasnic stizenych
anebo ohrozenych infekénim katarem broncht nebo primo bronchopneumonii
atyp.ckou a polymikrobni, zpravidla v prostfedi zamotreném, bez hygienické
upravy. Podle zprav spolugracujicich veterindrnich lékati a podle nasich vlast-
nich pokust a pozorovani je vakcina BVE 67 zpusobila zachranit 65 az 100 %
selat a béhount stizenych riznymi stupni zanéid bronchii a bronchopneumonii.
Tak zvlasté D e r n e r zaznamenal pozoruhodny uspéch touto a obdobnou (sté-
jové specifickou) vakcinou ¥ 50 statcich kraje svého pusobeni, zamorenych poly-
bakteriinimi afekcemi, kde se mu pri ¢istecném zl:pseni hygienickych pomért
zdatilo p'né zachranit ohrozené chovy.

Po 1—2 injekcich vakciny BVE 67 dojde k pozoruhodnému vzestupu opso-
nofagocytarniho indexu, aglutinaénich titri a protilatek vézajicich komplement
(Harnach, Lojda) a dile k regresi pneumoenickych priznaki; ptsobi spe-
cificky a nespecilicky, a to vie vede k podstatnému zlep3eni celkového zdravo:-
niho stavu klinického a ve véiné pripadi k uplnému vyléécni pos'izenych
selat. U brezich matek se zvySuje gamaglobulin a protila‘ky, které jsou pfe-
davany selatim jiz s mlezivem. Osvédcuje se aspon dvoji, pfip. troji vakci-
nace matek béhem brezos'i a pak selat ve 2.—3. tydnu Zzivota.

Celkem lze zjistit, Zze naSe vakciny virus-adsorbatové nebo virus-bakterijni
adsorbaty se u selat a u rostouciho odchovu — zvlasté v kritické dobé 6 tydnu
zivota — osvéd¢&ily jako u¢inné tam, kde jsou chovy ohrozeny infekei enzoo'ic-
kou bronchopneumonii. Dojde-li jiz k nakazeni polymikrobnimi afekcemi,
zvlasté cest dychacich, lze pouzit polymikrobni yellon-kaseinové vakciny BVE
67, ktera dala u 65—100 % onemocnéni cest dychacich dobré vysledky, nebo”
rosiluje postizeny organismus a desensibilisuje ohrozend selata vici infekci.

Souhrn
|

Vétsi pocet virovych kment enzootické bronchopneumonie prasat isolova-
nych v CSR jsou hemaglutinujici a pathogenni pro [retky a mysi; mnozi se
v allantoidni tekutiné v kufecich embryich a jsou antigenné bl'zké, ne-li totozné
s virem Shopeovym. Jediny kmen (C upik), oznaceny jako virus pneumonie
prasat, se blizi typu Gulrajani-Beveridge-Bettsova viru chronické pneumonie.

Vychazejice ze zndmého poznatku, ze filtrabilni viry jsou dobré antigeny,
ptipravili jsme nékolik druhd vakcin a vyzkouseli jsme je laboratorné i v te-
rénu k aktivni imunisaci selat a dospélych prasat proti EBp. K vyrobé vakcin
jsme pouzili naSich 4 kment viru typické EBp prasat, po inaktivaci fenolem
nebo formolem adsorbovanych na aluminium-hydroxyd, a vyzkouseli je v «cho-
vech selat.

Jiny druh vakciny jsme pfipravili ze 4 krenti chripkového viru a stejmého
mnozs.vi suspense inaktivovanych pyogennich mikrobt z kmeni, které byly
isolovany z chronickych bronchopneumonickych zmén prasat, a vyzkouseli je
na prasatech. Polymikrobni slozka pusobi jednak specificky, jednak jako mosi¢
a stimula¢ni faktor nespecificky. Vysledky vakcinace lze vyjadrit takto:

1. Podkozni vakcinace virovym adsorbatem, provedend 2 injekcemi v in-
tervalu 2—3 tydnt (davky 2 ml a 3 ml selatim a asi dvojité davky prasatim
dospélym), ukazala dobry imunisacni efekt, nebot chranila ockovance proti mo-
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hutné umélé nasalni infekci v 80 9, pfipadd, proti pfirozené infekci v zamote-
ném prostiedi chovném az v 98 %, zatim co skoro u poloviny kontrol
(nevakcinovanych) doslo k onemocnéni dychaciho zafizeni. Vyvoj vakci-
novanych selat byl vesmés pfiznivy.

2. Dvoji vakcinace fenolovym adsorbatem z viru a inaktivovanych bakterii
ze zmén bronchopneumonickych méla jesté priznivéjsi vysledky, nebot v kon-
trolnich pokusech infekénich zistalo 100 9 pokusnych vakcinovanych zvifat
uchranéno pied kontrolni infekei, a stejné zustala zdrava i vSechna vakcino-
vana prasata chovand za pfirozenych podminek v zamofeném prostfedi, kde
velka ¢ast kontrol podlehla onemocnéni.

3. Vysledky imunisace studované serologicky (HIT, RVK a virus-neutrali-
saci), sledovanim pohybu globulinovych frakci a specidlné gamaglobulinu (clek-
troforesou a polarografii) a biologickymi pokusy ukéazaly, Ze imunita nastu-
puje 10. den po vakcinaci, stava se zvlast vyraznou po druhé vakcinaci a trva
s Castecnym poklesem ve 3.—4. mésici prumérné 100 dni; toto je doba kritic-
kého stavu, kdy mladd selata neimunisovana se nejsnaze nakazi a podléhaji
poruchdm bronchopneumonickym. Gamaglobulin ziskany z uzdravenych prasat
se ukazal Gcinnym u prasat nakazenych virem EBp, zvlasté kdyz byl vpraven
do téla soucasné s ristovym komplexem B vitaminem.

4. Uzije-li se smés inaktivovanych mikrobu ze sekundarni pyogenni mi-
kroflory z plicnich zmén prasat, k nimz je pouzito pfisady 2,5 % roztoku
yellon-kaseinu — vakcina BVE 67 — ve 3 sc. injekcich (v davkich 4 4+ 6
-+ 6 ml) pro bfezi prasnice nebo ve 2 davkiach (2 -+ 4 ml) pro ohrozena
selata ve véku 2 tydni, lze u nich dosahnout desensibilisace a vysokého stupné
chranénosti proti polymikrobni infekci, postihujici velmi ¢asto bronchy a plicni
tkan selat. Prokazalo se, ze BVE 67, vyzkousena asi u 250.000 selat a dospé-
lych prasat, vede v 65— 100 % ptipadi k uzdraveni a ochrané selat a béhounu,
zvlasté béhem vykrmu.
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Pe3yabTaThl MMMYHHM3ANMOHHLIX ONBITOB HAJ 3H300THYECKON OpPOHXONHEBMOHUEH
MOPOCAT

BoabIUMHCTBO BMPYCOBBIX IUTAMMOB 9H300TMYCCKOM OPOHXOIMHEBMOHUM TIOPOCHT,
n3o0imposaHubix B YCP, aBisdercAa reMarJloTHMHUPYIOIINMM M IIAaTOMCHHBIM 8 adpu-
KaHCKOro XOpbKa ((hpeTKy) M MBIIIM: PA3MHONKAIOTCA 9T IITAMMBI B QJJIaHTOUAHBLIX
JKUJKOCTAX KYPMHBIX 3apOABIIIEHA M 10 CBOMM aHTHIeHHbLIM CBOMCTBaM DJM3KM, NOYTHA
ToxKAecTBeHHbI ¢ Bupycom Illome. Eamuucrsennsii wramm (Yynuk), o603Ha4YeHHBbIN KakK
BUPYC TTHEBMOHMM CBMHeM, npunbanzkaercs kK tvny I'yabpasan-Besepuazke-Berrc Bu-
pyca XpOHUYECKOI ITHEBMOHUU.

Wcxoas m3 Toro, 4to (OMIbTPAOMIBLHBLIC BUPYChbI ABJSIOTCA XOPOIUMMM aHTHUIE-
HaMM, Mbl IPUIOTOBMJIM HECKOJbKO BMJOB BAKIMH M MCHbLITAIM HA JadOPaTOPHBIX K M-
BOTHBIX M B IIPAKTUKE UX MNPUTOAHOCTL JUIA aKTUBHOM MMMYHM3AUMM MOPOCAT M B3POC-
JIBIX CBMHEeN! npotyB OBn. JIisa M3roTOBJCHUS BAKIMH Mbl MCIOJIL30BAMM HAILM HYeTbrpe
mTaMmMa BUpyca TummmuHOM OBn cemueln, agcopOMposadHble HA rHAPAT OKMCH aJIOMM-
HHUA N0CJIe MHAKTUBAuMM (heHOoJIOM 1iii (hOpMOJIOM, M MCIILITAJNM MX Ha IT0POCATAX.

Jpyroii BuA BaKNMHBLI MBI IIPUCOTOBMJM M3 4YeThIPEX WITAMMOB BUpyca TPUITTIA
¥ OAMHAKOBOTO KOJMYECTBA CYCIICH3MM MHAKTMBUPOBAHHBLIX NUOrCHHLIX MUKpPOOOB wm3
IUTaMMOB, M30JMPOBAHHBIX M3 XPOHMYECKMX OpPOHXOMHCEMOHHBLIX WM3MEHEHUN CBUHEH,
¥ ucnpoboBasin UX Ha CBUHbAX. [ToamMuKpodHAaa YacTh AeiicTByeT crenuduyecky U Kak
HeCneuMuyuecKuit CTUMYIMPYIOUMit hakTop.

Pe3ynbTaThl BaKLMHALMM MOKHO M300pa3sUTh CJIEAYIOIMM 00pPa30M:

1. TTonKoKHAA BaKUMHAUMA BMUPYCOBLIM aacopbaToM (2 MHBEKIMM B MHTEpBaJax
2—3 Hezenb, B J03axX 2 MJ M 3 MJI IIOpOCATAM M TNPUOJM3NTENBHO B JIBOMHBIX M03:aX
B3POCJILIM CBMHBLAM) JaJjia XOPOLIMI MMMyHM3upyrowmii saddekr, Tak Kak OHa 3alyu-
1aja IPMBUTBIX KUBOTHBIX OT CHMJBHOI MCKYCCTBEHHOI Hazanbioit undekumm B 80 %
clay4daeB, OT €CTECTBEHHOM MH(EeKMM npyu HeHJIAronoJdydHbiX 10 MHMEKIUHA yCIOBUAX
cofepzKaHua cBUHeN naxe B 98 7. HanpoTus TOro, TOYTH y TMOJOBMHBI KOHTPOJbBHEIX
(HeBaKUMHMPOBAHHBLIX) JXMBOTHBIX MPOMU3O0ILJIO TOPAXKCHUE JbIXATEJBLHOTO armapara.
Pa3zBuTne BaKUMHMPOBAHHBIX IOPOCAT ObLIO B 00lIeM OJaronosydHbIM.

2. JIBoiiHaa BakKUMHAUMA (PEHOJOBBLIM ajcopbaToM M3 BUpyCa y MHAKTMBUPOBAIH-
HbIX OakTepuii M3 OpPOHXOMHEBMOHHLIX M3MCHCHMI Aana euie Gonee OaaronpuATHILIE
pe3yabraThl, Tak Kak 100 % TOAONBITHLIX BAKUMHMPOBAHHBLIX XKMBOTHBIX OBLIO 3ia-
LIUIEHO OT KOHTPOJBLHOM MHMEKIMM a TaK:Ke 0CTAJMCh 3J10POBLIMM M BCE BaKLMHUPIO-
BaHHbIE CBUHBLY, COAEPIKALIMECS IIPKM CCTECTBEHHLIX YCJIOBMAX B HeOIArOmnoJy4H(ON
cpene, rae 6osblIAsg YacTh KOHTPOJIBHBIX JKMBOTHBIX 3aboseda.

3. PesyabTaTbl MMMyHM3aUMK, udyyaemble ceposorndeckum nyreMm (HIT, RVK un
BUpPYCHEeNTpanau3aumeii), MCCJACA0BAHMEM JIBMIKCHUA TJI00YJMHOBLIX (hpakumii 1, B 4ac T-
HOCTM, raMMmamiobyamnHa (myTem snexkTpochopesa u noJdsiporpachun) 1 Ha ocHoBe GMoJIO-
TMYECKMX ONBITOB, IOKA3aJM, YTO MMMYHUTET HAcTynaeT Ha 10 JeHb rocjie BaKUWHAaIWIN,
CTaHOBUTCH OCOOEHHO BBIPA3UTEJbHLIM IIOCJC BTOPOIl BaKUMHAIMM U TIPOAOJIZKAETICH
B cpeanem 100 gHeiir, yacTMYHO NOHMIKAACh HA 3—4-0M MecAlax; 9T0 INEpUoj KPUTIA-
YECKOro COCTOSHMA, KOIJa MOJIOJAblC HEMMMYHM3MPOBAHHLIE ITOPOCATA Jerye BCEro M(O-
TYT 3apa3suThbCA U NOTMOHYTH OT OPOHXONMHCBMOHMM. I'amMaraoOyamH, MMOJAYYEHHbINA (OT
nepeboseBIIMX CBUHEH, oKazaJjcs 3(MEKTUBHLIM CPEACTBOM y CBMHCH, 3aparKCHHbIX
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Bupycom DB, B ocobenHocTH, ecau OLII BBEJCH B OPraHM3M OJHOBPEMEHHO C KOMILJIEK-
com B Burammua, AeyCTBYIOLLIMM Ha POCT.

4. Ecay NpUMMEHUTL CMeCh MHAKTMBMPOBAHHBLIX MMKPOGOB M3 CEKYHAAPHOM IIMO-
TeHHOM MMKPOMIIOpkI, 10JYyYCHHOM M3 JICTOYHBLIX M3MCHEHUIT y CBMHBLM, ¢ npubdasie-
uyem 2,5%-ro pacTBopa MeJJIoH-Ka3zeuH-BakUMHbl BEV 67 — B 3 CeKyHAapHLIX MHBEK-
mmax (B go3ax 4+6+6 Ma) aas cyrnopocHbIX CBMHOMATOK WMaM B 2 03ax (214 ma) ansa
0Ji YIpo30i1 HaXOAALIMXCSH MMOPOCAT B BO3pPacTe JABYX HeEJeJb, MOXKHO y HMX JOCTHYb
AeceHcudUAM3AMM M BBICOKOM CTEIIEHM YCTOMYMBOCTM IIPOTUB IMOJMMMKPOOHOI MHMEK-
UMy, O4YCHb YACTo nopaz;aruieir 6poHxM 1 JIeTouHbIC TKaHM nopocAr. Okazanoch, 4TO
BEV 67, ncnpoboBannas npudansurenbno Ha 250.000 nopocaTax u B3pOCHbLIX CBUHLAX B
65—100 %0 cay4aes BbLIEYMJA U NPEAOXPaHMJa MOPOCAT M CBMHEN, B OCODEHHOCTM OT-
KOPMOYHBIX.

Results of Immunization Trials in Enzootic Bronchopneumonia in Piglets

Majority of viral strains of enzootic bronchopneumonia (EBp) in piglets, iso-
lated in CSR, are haemagglutinating and pathogenic for ferrets and mice, they multiply
in allantoic fluid in the chicken embryos and as for antigen, they are related to,
if not identical with, Shope’s virus. The only strain (Cupik) denoted as the virus of
pigs’'pneumonia approaches the Gulrajani-Beveridge-Betts type of chronic pneumonia
virus.

Starting from the well-known fact i. e. that filtrable viruses are good antigens,
we made several kinds of vaccines and tested them in the laboratory and field
practice for active immunization of piglets and adult pigs against EBp. For vaccine
preparation we used our 4 virus strains of typical EBp of pigs, after phenol and
formol inactivation adsorbed on aluminium hydroxide, and tested them on litters
of pigs.

Another kind of vaccine was made from 4 strains of influenza virus and an
equal amount of suspension of inactivated pyogenic microbes from the strains that
had been isolated from chronic bronchopneumonic lesions in pigs, and these were
tested on pigs. The polymicrobic component acts in a specific manner on the one
hand, and as carrier and stimulating nonspecific factor on the other hand.

The results of vaccination may be expressed as follows:

1. The subcutaneous vaccination with the viral adsorbate performed in two
injections in 2 to 3 weeks’interval (doses of 2 ml and 3 ml for piglets and about
double as much for grown-up pigs) showed a good immunizing effect, for it protected
vaccinated animals from a massive experimental nasal infection in 80 % of cases,
from natural infection in infested surroundings in as many as 98 % of cases whereas
respiratory organs in nearly one half of control (non-vaccinated) animals were affect-
ed. Vaccinated piglets developed on the whole well.

2. The effects of a double vaccination with phenol adsorbate from the virus
and inactivated bacteria were even better, for in infection-control tests 100 % of
vaccinated test animals remained protected from control infection just like all vac-
cinated pigs, kept in natural conditions on infested grounds remained healthy, while
many controls died.

3. The results of the immunization, investigated by serologic methods (HIT,
CFT and virus-neutralization) by tracing the movement of globulin fractions, espe-
cially of gamma-globulin (by means of clectrophoresis and polarography) and bio-
assays have shown that immunity sets in the 10th day following infection, becomes
marked after the 2nd vaccination and with a partial decrease in the 3rd to 4th
months lasts in average 100 days. This is the critical period when young non-im-
munized piglets most easily get infected and succumb to the bronchopneumonic
lesions. Gamma-globulin derived from recovered pigs proved effective in pigs in-
fected with EBp, especially when put into body simultancously with the growth-
factor, vitamin B-complex.

4. The mixture of inactivated microbes from the secondary pyogenic micro-
flora from the lung-lesions in pigs, treated with 2,5 % solution of yellon-casein —
vaccine BVE 67 — administered in 3 subcutaneous injections (doses of 4+6+6 ml) to
pregnant sows or in two doses (2+4 ml) to threatened piglets 2 weeks of age resulted
in providing desensibilisation and high degree of protection from polymicrobic in-
fection frequently affecting bronchi and lung tissues of piglets. BVE 67 tested on
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about 250.000 piglets and grown-up pigs proved as highly effective in ensuring
recovery and protection in 65 to 100 9% of piglets and young pigs especially during
fattening.

Ergebnisse der Immunisationsversuche bei der enzootischen Bronchopneumonie
der Ferkel

Eine groBere Anzahl der in CSR isolierten Stimme der enzootischen Broncho-
pneumonie der Ferkel sind hdmagglutinierend und pathogen fiir Frettchen und
Maiuse; sie vermehren sich in der Allantoisflussigkeit in den Hihnerembryonen und
sind dem Shopes Virus-Antigen nahe, wenn nicht mit ihm identisch. Ein einziger
Stamm (Cupik), der als Pneumonie-Virus bezeichnet wird, néhert sich dem Typus
von Gulrajani-Beveridge-Betts-Virus der chronischen Pneumonie.

Von der bekannten Tatsache ausgehend, ndmlich daf3 die filtrabilen Viren gute
Antigene sind, haben wir einige Arten von Vakzinen hergestellt und haben mit
diesen Ferkel und erwachsene Schweine gegen die EBp immunisiert. Zur Vakzinen-
herstellung haben wir unsere 4 Stamme des Virus der typischen EBp der Schweine
benutzt, welche nach der Inaktivation mit Phenol oder Formoi auf Aluminium-Hydro-
xyd adsorbiert worden waren, und haben sic an den Fcrkeln erprobt.

Eine andere Vakzine haben wir aus 4 Stimmen des Influenzavirus und aus der
gleichen Menge von Suspension der inaktivierten pyogenen Mikroben aus den Stam-
men, welche aus den chronischen bronchopneumonischen Lasionen in den Schweinen
isoliert worden waren, hergestellt und haben diese an den Schweinen erprobt. Der
polymikrobielle Bestandteil wirkt einerseits spezifisch, anderseits unspezifisch als
Trager und stimulierender Faktor.

Die Ergebnisse der Schutzimpfung diirften folgendermafien ausgedriickt werden:

1. Die subkutan in 2 Injektionen im Zeitabstand von 2—3 Wochen erstattete
Vakzination mit dem Virus-Adsorbat-Impfstoff (Dosen: Ferkel — 2 ml und 3 ml,
erwachsene Schweine — etwa doppelt so viel) hat einen guten Immunisationseffekt
erzielt, da sie die geimpften Tiere gegen eine massive experimentelle Nasalinfektion
in 80 %, gegen natiirliche Infektion sogar in 98 % der Fiille schiitzte, widhrend es
bei fast einer Hilfte der (nicht geimpften) Kontrollticre zur ‘Atemorganeerkrankung
kam.

Die geimpften Tiere entwickelten sich insgesamt gunstig.

2. Die doppelte Vakzination mit dem Phenoladsorbatimpfstoff aus dem Virus
und den inaktivierten Bakterien aus den bronchopneumonischen Lisionen hatte noch
glinstigere Ergebnisse, denn bei den Infektionsversuchen sind 100 % der geimpften
Tiere geschiitzt geblieben, ebenso sind alle geimpften Schweine gesund geblieben,
die unter natiirlichen Bedingungen in eciner verseuchten Umgebung gehalten wurden,
wo ein grofler Teil der Kontrolltiere der Erkrankung unterlag.

3. Die Ergebnisse der Immunisation, welche serologisch (IHIT, KBR und Virus-
Neutralisation) durch das Beobachten der Bewegung der Globulin-Fraktionen und
speziell des Hdmoglobulins (elektrophoretisch und polarographisch) und durch bio-
logische Teste untersucht wurden, haben gezeigt, daBl die Immunitit am 10. Tage
nach. der Impfung erfolgt, nach der 2. Impfung besonders deutlich wird und —
indem sie im 3.—4. Monat teilweise sinkt — im Durchschnitt 100 Tage dauert; das
ist der kritische Zeitabschnitt, in dem die jungen nicht geimpften Ferkel am leich-
testen angesteckt werden und den bronchopneumonischen Storungen unterliegen.
Der aus den genesenen Ferkeln erworbene Gamma-Globulin hat sich bei den mit
dem EBp-Virus angesteckten Ferkeln als effektiv erwiesen, besonders wenn er
gleichzeitig mit dem Wachstum-Faktior (Vit. B-Komplex) in den Korper hineimge-
bracht wurde.

4. Wenn die Mischung der inaktivierten Mikroben aus der sekundidren Milkro-
flora aus den Lungenlisionen der Schweine, fiir welche als Zusatz die 2,5 % Loswung
Yellon-Kassein — Vakzine BEV 67 — benutzt worden war, in 3 subkutanen Injek:tio-
nen (in Dosen von 4+6--6 ml) fiir triachtige Sauen und in 2 Dosen (2+4 ml} fir ge-
fahrdete Ferkel im Alter von 2 Wochen benutzt wird, so kann bei diesen die De-
sensibilisation und ein hochgradiger Schutz gegen die polymikrobielle, die Brorichi
und das Lungengewebe der Ferkel heimsuchende Infektion erreicht werden. Es
wurde erwiesen, daB die an etwa 250.000 Ferkeln und erwachsenen Schweinen er-
probte BVE 67 in 65 bis 100 % Féllen zur Genesung und Beschiitzung der Ferkel
und Laufer, besonders wahrend der Mastzeit, fiihrt.
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SBORNIK CESKOSLOVENSKE AKADEMIE ZEMEDELSKYCH VED

VETERINARNI MEDICINA ROCNIK 3 (XXXI) -1958 - CISLO 1

Pienosnost brucel komary

KoMapsl KaK NE€PEHOCYMKHM OpyUeJJIe3HBIX 3apoabImieit
Die Miicken als Bruzelloseinfektiontriger

La transmissibilité des Brucellae par moustiques

J. KARASEK

Z ustavu pro mikrobiologii a imunologii veterindrni fakulty VSZ v Brné, prednosta
prof. Dr Richard Harnach

Doslo dne 28. V. 1957

Uvod

Brucelosa se stala svétovym epizootologickym problémem, ktery dosud
neni definitivné vyfesen v zadném staté. Pti Sifeni brucelosy se' uplatiiuje celd
fada faktort, jako nekontrolované presuny zvifat, dovoz infikovaného dobyt-
ka, stajovy hmyz, nedostateéna hygiena, zavady v krmeni a v neposledni fadé
i nedostateénd péce v odborné destrukci nakazliviny, nebo i nesvédomitost
osetfovatela.

V nasem staté doslo k velkému roz$iteni brucelosy jiz v letech pfed prvni
svétovou vilkou®a zvlasté po ni, kdy bylo podle Cernovského touto na-
kazou zachviaceno asi 20 % skotu.

O rozsiieni brucelosy za prvni republiky nemame presnych statistik, nebot
tato nakaza nepodléhala tehdy povinnému hldseni a serologické vysetrem bylo
provadéno toliko u minimédlniho poctu zvitat.

Ve zpravach ministerstva zemédélstvi o veterinarni sluzbé v CSR nacha-
zime tyto ddaje:

Zamorené okresy 1921 1922 1923 1924 1925
Cechy 19 20 23 27 25
Morava 7 17 12 21 17
Slovensko 8 9 13 22 20
CSR 34 46 48 70 62

K velkému roziifeni této nikazy doslo v letech 1932—1934, kdy se na-
kazlivé zmetani jiz nelokalisovalo jenom na velkochovy hovéziho dobytka, ale
zachvacovalo i drobnd hospodéfstvi.
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Od roku 1935 do konce roku 1950 nebyly publikoviny statistické zpravy,
z nichz bychom mohli udélat zavér o epizootologické situaci za tuto dobu.

Teprve vydanim zdkona ¢ 187/1950 Sb. o zdokonaleni zivocisné vyroby
byla pojata brucelosa mezi nakazy povinné hliseni.

Podle statistickych dat byl vyskyt brucelosy v CSR v kvétnu 1952 tento:

Kraj l Okresy I Obce Dvory
Praha ‘ 13 66 | 79
. Budéjovice 4 { 9 l 16
Plzen 1 | 2 ! 2
Karlovy Vary 7 48 f 51
Usti nad Labem 13 ‘ 81 i 119
Liberec 2 ‘ 6 ’ 16
Hradec Kralové 6 | 19 ‘ 20
Jihlava 2 5 [ 5
Brno 4 | 10 ! 10
Olomouc 1 6 | 22 37
Gottwaldov ‘ 3 ' 6 6
Ostrava ‘ 8 ! 67 ' 85
Bratislava | 13 | 32 i 35
Nitra 0 a 56
Banska Bystrica ‘ 9 [ 32 53
Zilina 7 ! 19 ' 26
Kosice 5 } 9 | 128
|
CSR 113 474 ’ 744

Z téchto statistickych dat vyplyva, ze brucelosou jsou postizeny chovy zvi-
fat v celé nasi republice.

I kdyz zacitkem roku 1954 bylo u nds zamoteno asi 1400 dvorid, neni
epizootologickd situace v nasem staté v podstaté neprizniva. Mysime viak zjistit
viechny cesty, kterymi se miize brucelosa roziifovat, abychom vhodnou pre-
venci predesli zamofteni dalsich zvirat,

Uceni akademika Pavlovského o ptirodnich ohniscich brucelosy nas pte-
svéd¢ilo o tom, ze je mnoho skrytych nosict brucel (zajict a jinych hlodavea),
i hmyzu. Tyto zdroje mohou byt pfi¢inou vypuknuti nikazy a netspéchu jeji
asanace, s

Pfichdzime k otdzce, do jaké miry se mize na tomto §ifeni brucelosy po-
dilet také bodavy hmyz, piedevsim pak komati.

Literarni adaje

Z historie lékatstvi se dovidame, ze jiz v 16. stoleti byla pfikldiddna hmyzu
vyzna¢na uloha v $ifeni nakazlivjch nemoci. V roce 1577 prichazi Mercu-
rialis s myslenkou, ze pivodce lidského moru (Pasteurella pestis) mize byt
prenasen z mrtvoly nebo z nemocného ¢lovéka na zdravé lidi mouchami. I kdyz
jesté v té dobé nebylo ve svété zadnych pfedstav o mikrobech, byla Mercu-
rialiova myslenka o pfenosnosti nakazlivého agens hmyzem v podstaté spravna,
tiebaze prenasecem lidského moru je zpravidla blecha.
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V roce 1884 J. No tt (20) vyslovil domnénku, ze vznik zluté zimnice tfeba
klast za vinu komarim. Podobny nazor o roziifovani zluté zimnice, malarie
i jinych nemoci komary uvefejnil v roce 1854 také Beauperthuy (20).

Komary z rodu Anapheles prokazal v roce 1897 R oso (20) jako pfena-
$ece malarie a R eed v roce 1900 (20) potvrdil vysledky prace Finlayovy
(20) o prenosnosti zluté zimnice komary Aédes aegypti. _

Zatim co mame z hmyzu obsahle zpracoviany mouchy jako mozné pfena-
§eCe mikrobu vcetné jejich mikroflory, nachdzime tdaje o komarech v litera-
tute skrovnéji.

Riley a Johannsen (17) uvadéji, ze Ve d d er nasel v zamofeném
prostfedi u 41 % komara Aédes aegypti Mycobacterium leprae. Byli by tudiz
komafi podstatnou slozkou pfi §ifeni této nemoci. Naproti tomu Currie ¢4),
ktery provadél rozsihlé pokusy s komary, nenasel dostatek dikazt, aby je mohl
poditat mezi prenasecCe této infekce.

Duilezita jsou zjisténi M orrisova (11), ze komati Psorophora sayi a
Aédes vexans mohou ssinim na nemocnych zvifatech pfenaset anthrax.

Pokusy o pfenos Malleomyces pseudomallei komary provedli Blanc a
Baltazard (2). Dokazali, ze Aédes aegypti snadno prenasi infekci z jed-
noho moréete na druhé. Infikovali takto toliko 2 moréata.

Obdobné pokusy, avsak na kralicich, provedli Nieschulz a Krane-
feld (14) s Pasteurella bollingeri. Tito autofi nezistali u moZnosti pfenosu
komary, ale zjistovali, i po jakou dobu po krmeni komart infikovanou krvi
jsou tito schopni pfenést nikazu na pok! né kraliky. Tak prokazali, ze Aédes
aegypti mize infikovat kraliky jesté po 2 dnech, Anopheles fuliginosus béhem
6 hodin a Armigeres obturbans po 24 hodiny. n

Jakou podstatnou tlohu mohou hrat komati v epidemiologii a epizootolo-
gii tularemie, objasniuji Philip, Davis a Parker (16), ktefi ve své ex-
perimentélni praci s komary Aédes nearcitus, Aédes vexans, Aédes dorsalis, Aé-
des stimulans, Aédes canadensis, Theobaldia incidens a Culex tarsalis poukazuji
na 3 mozné zpisoby infekce lidi, a to:

a) pfi ssani na ¢lovéku

b) pfi rozmacknuti komara na kizi

¢) potfisnénim kize nebo sliznic exkrety.

S Culex apicalis jako prenaseéem Pasteurella tularensis konal pokusy s rov-
néz kladnymi vysledky Bozenko (3).

Jini autofi se zabyvali otazkou zivotnosti bakterii ve stfevé komara a
zkoumali intensitu baktericidniho Géinku zaludeéni a st¥evni sfavy u pfenasece
zluté horecky — komadara Aédes aegypti.

Na pfenosu mikrobii se zpravidla zacastni koméafi jen jako mechaniéti pre-
naiedi, jak dokidzal Metal'nikov i Sorin (13) svymi pokusy o pfenos-
nost Bacillus thuringiensis.

Podobné mize mechanicky pienaset Culex pipiens a Aédes vexans Bru-
cella abortusi Brucella melitensis, i kdyZ $lo pouze o experimentalni pfenos (18).

Pracovni program

Jako dil¢i pracovni dkol astavniho vyzkumu mné ptidélil prof. Dr Ri-
chard Harnach k feSeni tyto konkrétni otazky:
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Klicka na lapani koméru

1. Po jakou dobu je mozné prokazat
a) pritomnost zivych brucel na povrchu téla komaru, ktefi ssali krev
smiSenou s kulturou Brucella abortus,
b) piitomnost Zivych brucel v zazivadlech komari po nassati bruce-
losni krve,
c¢) vyludovani Zivych brucel ve faeces komara krmenych krvi s bruce-'
losni kulturou.
2. Prokazat pripadnou ptritomnost brucel
a) na povrchu téla
b) v zazivadlech
u komaru zijicich v brucelosni stiji.
3. Isolovat vsechny mikrobni kmeny
a) s povrchu téla
b) ze zazivadel
komart chytanych v brucelosni staji.

Pracovni metodika
a) Opatrovani komaru
V zimovistich jsme chytali komary pomoci exhaustoru, jakozto nejpraktic-
téj8i pomiucky k ziskani zivych a neporusenych komar.
b) Lapaci klicky (sifky)

Lapaci klicky jsou zkonstruoviany zcela jednoduie tak, ze kostra z dratu
tvori ¢tyrboky hranol, ktery je potazen gazou fixovanou v rozich hranolu.
Otvor do klicky je opatfen spolehlivym motouzem, aby mohl byt pevné uzavren.
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V klickdch znazornénych na fotografii jsem prevazel nachytané komary
do ustavu.

Pred dalsi manipulaci s komary byly klicky vlozeny na 5 minut do chlad-
ni¢ky, aby doslo k znehybnéni koméart a tim k snadnému piesypani jich do
sklenéné baiiky, jejiz otvor byl uzavfen gazou.

¢c) Postup prfiinfekci komaru

Nez doslo k dplnému procitnuti komard, byl jim do banky vlozen kousek
vaty nayojeny defibrinovanou hovézi krvi, smisenou s dobfe rostouci kulturou
Brucella abortus. Asi po 20 minutach, t. j. po obnoveni uplné aktivi'y komaru,
zacali tito ssat infikovanou krev z vaty a kralce na to byla pozoroviana prvni
defekace. Po nassati zvétsil se jejich objem a byl zfetelné viditelny krvavy ob-
sah zaZzivadel. Nassati komati odlétali od piedlozené potravy a usedali na
stény bariky. '

K jednomu pokusu bylo pouzito asi 60 komart Po 6 hodinach od pro-
vedeného ssani bylo pinsetou vyjmuto 10 komari a sterilni klickou sesbirany
fazces se stén banky k bakteriologickému vysetfeni. Zbyvajici komafi byli vpus-
téni do sterilni banky, ktera byla priklopena otvorem na otvor baiiky prvé.
Abych vylouéil pfipadné posunuti otvori a vylétnuti infikovanych komira a
zajistil tak jejich prevedeni do sterilni barky, byly okraje obou banék spojeny
plastelinou. Po prelétnuti nassatych komarta byly banky rozpojeny, otvor druhé
barniky opatfen gazou a tak byli ponechdni komafi bez dalsiho ssani 18 hodin,
tedy 24 hodin od doby, kdy se mohli infikovat brucelami. Po 24 hodinich bylo
odebrano dalsich 10 komart, sesbirdny faeces a prikro¢eno k bakteriologic-
kému vysetfovani.

Popsana manipulace byla obdobné provedena i za 36 hod., 48 hod., 72
hod. a 96 hod. od sséani.

Vlastni vyzkumné pokusy

Podle pracovniho programu jsem mél za tkol zjisfovat pritomnost brucel
jednak na povrchu tél komard, jednak v zaZivacim traktu a ve faeces.

1. PFitomnost brucel na povrchu téla

byla zji§fovina po oplachovani tél komara ve sterilnim fysiologickém roz-
toku po dobu 15 minut. Z tohoto oplachu bylo kultivovino na agar o pH 7,4
(CTN) tohoto slozeni:

Dest. voda 1000,0
Pepton 20,6
NaCl 5,0
Glukosa 2,0
Thiaminhydrochlorid 0,0001 %
Agar : 20,0
Nikotinamid 0,0001 %
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Po uloZeni nakultivovanjch piid do termostatu pti teploté 37° C byly pra-
videlné ¢&tvrtého az patého dne posouzeny a diagnostikovany narostlé kolonie.

2. Zjistovani brucel v zazivadlech komaru

Po provedeném oplachnuti byli vysetfovani komati jesté dvakrat oplach-
nuti sterilnim fysiologickym roztokem a jejich povrch desinfikovan ponoienim
do 0,1 9% roztoku sublimatu na dobu 10 minut. Po vyjmuti komari z desin-
fckéniho roztoku byl jejich povrch oplachnut jod. alkoholem a znovu fysiolo-
gickym roztokem. Z rosledniho oplachu byla provedena kontrolni kultivace
na sterilitu povrchu télicek.

Po této pripravé byli komafi rozetteni sterilni sklenénou tyc¢inkou ve zku-
mavce a pak ve 2 ml fysiologického roztoku. Z této suspense bylo — obdobné&
jako z oplachu — kultivovino na CTN agar.

3. Zjisfovani zivych brucel ve faeces

Ve treti skupiné pokusi byly zjistovany Zzivé brucely ve faeces komara.
K tomu tuéelu byly se stén banky sesbirdny [aeces, rozetfeny sterilni klickou
ve fysiologickém roztoku (2 ml) a z této suspense kultivovano na CTN agar.

Jelikoz priikaz brucel kultivaci neni dosud tak spolehlivy jako u jinych
mikrobt, provadél jsem k potvrzeni kultivac¢nich ndlezi biologické pokusy na
morcatech a na myskach.

Pii kazdém odbéru vzorku komari bylo z oplachu o¢kovino jedno morce
a dvé mysky, které byly pred pokusem vysetfeny rychlou aglutinaci na bruce-
losu a davaly negativni vysledky; stejné bylo ockovdno jedno morce a dvé mys-
ky i suspensi z rozetfenych komarii a z jejich faeces.

Morcata byla infikovana intraperitoneilné mnozstvim 1 ml oplachu, re-
spektive suspense, mysky davkou 0,3 ml sc.

Kazdé infikované morce bylo umisténo v oddélené kleci, aby nedochazelo
ke vzajemné ptipadné infekci. Klece s morcaty byly oé¢’slovany pro vylouceni
mozné zamény morcat. Soucasné ockované skupiny vzdy dvou mysek byly
umistény v jedné 51 oznacené lihvi.

Serologickeé vySetrovani morc¢ata mys§i

Moréatim byla 15. dne od ockovani odebirana krev nafiznutim u$ni veny
k proved:ni rychlé sklickové aglutinace. Byl-li vysledek této zkousky positivni,
byla u tohoto moréete odebrana krev punkci srdce a provedena pomala aglu-
tinace na brucelosu. V negativnim pripadé bylo postupovano slc]nym zpusobem
30. dne po ockovani.

U infikovanych mysek byla 15. dne po ockovani provdadéna rychlé sklié-
kova aglutinace; v negativnim ptipadé jesté znovu 30. den, a to s nékolika
kapkami krve, ziskané ustfizenim konce ocdskil.

Ziskani oplachu, suspense rozetfenim komard i z faeces, z nichz bylo kul-
tivovano na CTN agar, infikovani jednoho morcete a dvou my$ek a provedeni
serologického priikazu na brucelosu se popsanym zplisobem opakovalo s kazdou
da'si skupinou 10 komar za 24 hod., 36 hod., 48 hod., 72 hod. a 96 hodin po
nassati infikované krve.

Piiradalo tudiZz na jeden pokus asi 60 komari.

Pti vylouceni nihodnych vysledkd byl pokus téméf za stejnych podminek
opakovan desetkrat. Bylo zpracovano a vysetfeno pfiblizné 600 komaru. U prv-
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nich t¥i pokusii byla prokazovana pfitomnost zivych brucel pouze kultivaéné.
Tyto pokusy mély slouZit jako orienta¢ni. V dal§ich sedmi pokusech byly kul-
tivaéni nalezy dopliiovany serologickym prikazem na pokusnych zvifatech.

Timto zptsobem jsem nao¢koval 126 morcat a 252 mysck.

Vysledky kultivaénich nalezii a vysledky biologickych pokust jsou zpraco-
vany pro plehlednost v nasledujicich tabulkach.*)

Kultivacné prokazana pritomnost brucel a positivni vysledek rychlé aglu-
tinace mysek je oznaden v tabulkidch jako plus (--), neprokazana pfitomnost
a negativni vysledek jako minus (—). Nula (0) znaéi uhynuti zvifete je§té
pfed serologickym prikazem. ;

Pokus ¢. 4

Vysledek kultivace na brucely

Z komaru po nassati s povrchu tél ze zazivadel z faeces
brucel za: komaru komaru komarua

6 hodin 4+
24 hodin
36 hodin =
48 hodin -
72 hodin -
96 hodin —

11 +++
I 11 +++

Vysledky aglutinace na brucely u mortat a my$ek otkovanych

s povrchu tél ze zaZzivadel z faeces
- B3 komdéru u komaru u komaru u
Z komaru po nassati )

brucel za: - u i
morcete xII:beIl mordete [I!:ylgll morlete 'Ir:yﬁ'
6 hodin 20+ + + + 104+ — =h 10+ + + +
24 hodin 10+ — =+ 10+ + + + 10+ + + +
36 hodin - - — 20+ + - 10+++| + +
48 hodin — — = 10+ + — 20+ + +
72 hodin - —_ - = s = = i
96 hodin — —_ - — s o= == e =3

Vysvétleni k pokusum

V kazdém z deseti pokusi bylo zpracovdno v $esti ¢asovych intervalech
(za 6—96 hodin) celkem 60 komari, ktefi po nakrmeni suspensi kultury BAB
byli vySetfeni ve skupinkach po 10 komirech na pfitomnost zivych brucel na
povrchu téla (I), v zazivadlech (II) a ve faeces (III). V pokusech é. 1—3 byly
brucely prokazovéany toliko kultivaci na CTN agaru, v pokusech 4—10 byly
kultivaéni nalezy doplnény ockovanim morcat a mysek, které pak byly vyse-
tfeny 14. a 30. dne rychlou a pomalou aglutinaci.

*) Z tabulek uvadime pouze dvé jako priklad. Ostatni tabulky jsou uvedeny
v diserta¢ni praci Karaskové (8).
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Vyzkum komard na nosiéstvi Brucella abortusv brucelos-
nim kravinu

Na zakladé vysledkd pokusti s krmenim komart infikovanou krvi Brucella
abortus, pii nichz se tito ukazali jako mozni pfenaseéi brucelosy, provedl ]sem

dalsi pokusy o isolaci brucel z komart, Zzijicich v brucelosni staji.
K pokusim jsem si zvolil kravin JZD I.—N.

Zde byly pted i po svedeni skotu (v roce 1953) do spolecné staje prove-
deny podle predpisu zdravotni zkousky. Vysledek téchto zkousek na brucelosu
byl negativni.

Komplexni vySetieni brucelosy ve staji JZD I.-N.

Por. ¢islo 8 KR Aglut. ze

skotit AR VK Allerg. reakce ABR syrovitky

1 - = ‘ e 0 0 (byk)
2 i - A 0 0
3 = - ; = 0 0
4 — — - 0 0
5 = N s 0 0
“ 6 40+ + ? - 0 0
7 80++ = ; = 0 0
8 o = ; . 0 0
9 == = ' — 0 0
10 - o - 0 0
11 80++ 84-++ + 0 0
12 — - + - -

13 1280+ + 16++ + +4 F+
14 40++ 8++ | ++ — -
15 160++ 3244 | 4t + -
16 2044+ 4444 4 + -
17 404 ++ 8+ ++ + -
18 40+++ 32++ ++ ~ -
19 320+++ 44+ i ++ -
20 204+ 44+ o o= -~
21 404+ 8+++ 4+ - -
22 = b ‘ % . =
23 - - | 4 - -
24 40++ = ~ = —
25 404+ - . . — .
26 404+ 24+ | - - -
27 - — f - =
28 80-+++ 16+ ’ bt o+ -
29 12804+ 32+++4 + o+ +++

30 40++ = 1 ++ i g
31 40++ - = . -

(Poznamka: nedoji — ozna&eno 0)

Asi v poloviné kvétna nisledujiciho roku zmetala jedna krava a zmetek
spolu s krvi matky odeslany k vysetieni do SVVU v Brné vykazal negativni
vysledek na brucelosu.

V cervenci téhoz roku doslo ke druhému zmetani opét s negativnim na-
lezem na BAB.

Teprve v srpnu, t. j. pii tfetim ptipadu zmetdni byla potvrzena brucelosa.
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Nisledovala fada zmetdni a v pritomné dobé zjiffuje se brucelosa téméf
u vsech krav uvedeného dvorce JZD.

Byly tedy vsechny kriavy pied svedenim do spole¢né stije vySetfeny na
brucelosu a po jistou dobu nebyly zjistény positivni nalezy brucelosy.

Nemuzeme sice povazovat kraj I.—N. za typicka mista rozsahlého vyskytu
komaru, s jakymi se setkivame na nékterych mistech jizni Moravy, piesto zde
byla hojnost komar. Samo mésto lezi na soutoku tfi fek. VIhéi klima je zde
vhodnym prostfedim pro komary.

Na§ vyzkum komdara se vztahoval na malo osvétleny kravin, lezici primo
na bfehu feky, kde jeho tmavé stény a naprosty nedostatek sluneénich paprski
skytaji nejvhodnéjsi podminky pro Zivot komard.

Zustala neobjasnénou otazka zavleceni brucelosy do této staje. Sama okol-
nost vyskytu brucelosy se nabizela ke studiu, zda lze prokazat néjaké vzijemné
souvislosti mezi hovézim dobytkem, brucelosou skotu a ptipadnym jejim za-
vle¢enim prostfednictvim komaru.

Usuzovali jsme totiz, ze komari, ktefi se zdrzuji ve staji a ssaji krev zvi-
rat stizenych brucelosou, nehledic k moznosti mechanického pienosu z infi-
kovaného prostiedf pfi abortech, mohli by eventuelné byt tim prostfednikem,
ktery ptripadné zavlékl odnékud brucelosu a zavinil tak vypuknuti této nikazy
a jeji rozSifeni mezi zviraty.

Nakazovou situaci ve vy§etfovaném kraviné udava tabulka z &ervence 1955
(podle Dr Rejthara) na strané 20.

Metodika pokusu

V popsaném kraviné jsem chytal komary romoci exhaustoru, zpusobem
popsanym na strané 16 této prace. Pfed odbérem kazdého vzorku komaru jsem
vysterilisoval jak exhaustor, tak i pfenosné klicky, aby byla zachovdna pouze
stdjova mikroflora a nedochizelo tak k dal§imu zneéisfovani tél komari.

V klickdch jsem prevazel komary do ustavu, kde byli primérné do 8 hodin
od nachytani zpracovéni.

Zjistoval jsem, zda jsou koméafti zijici v brucelosni staji nositeli brucel, at
jiz na svém povrchu, nebo v zazivacim traktu.

Mikrofloru s povrchu tél jsem isoloval oplachnutim komarti ve sterilnim
fysiologickém roztoku po dobu 15 minut. Z tohoto oplachu jsem kultivoval na
masopeptonovy agar, na krevni agar, na Enduv agar a na CTN agar. Po 24-
hodinové inkubaci v termostatu pri 37°C pfristoupil jsem k diagnostikovani
ziskanych kment. Kultivace na CTN ptdé byla sledovdna v termostatu po
8 dni.

Po vyjmuti komart z fysiologického roztoku, jejich oplachnuti a desinfckei
povrchu 0,1 % roztokem sublimitu po dobu 10 min., byl jejich povrch oplach-
nut jes§té jod-alkoholem. K odstranéni zbytkd sublimatu a jod-alkoholu byli
vySetfovani komari opétné oplachnuti fysiologickym roztokem. Z posledniho
oplachu byla provedena vidy kontrolni kultivace na sterilitu povrchu téli¢ek.

Takto pfipravena skupinka komari byla rozetfena sterilni sklenénou ty-
¢inkou ve zkumavce; pridanim 2 ml fysiologického roztoku byla pfipravena
suspense, z niz bylo kultivovino na pidy a provedena diagnostika vyrostlych
mikrobi — obdobné jako z oplachu povrchu.

K potvrzeni kultivaénich nalezti byla z kazdého odebraného vzorku ko-
mara ockovdna 2 morcata, kterd pred zafazenim do pokusu nedavala positivni
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serologicky prikaz na brucelosu rychlou sklickovou aglutinaci. Jedno morée
bylo vzdy infikovano intraperitoneilné 1 ml oplachu, druhé morce 1 ml sus-
pense, taktéz intraperitonealné.

Infikovana morcata byla 15. a 30. dne vySetfovina serologicky, a to s ne-
gativnim vjsledkem na brucelosu.

Z uvedeného kravina bylo odebrano 8 vzorku po 30 komarcch. Bylo tedy
vySetfeno na 400 komarua a isolovano z nich 14 bakterialnich kmendu.

Uréovani bakterialnich kmenu u komaru z brucelosni staje

K diagnostikovani ziskanych kmena byly u kazdého kmene uréeny tyto
vlastnosti: ‘
1. morfologické
a) makroskopické
b) mikroskopické
biologické
biochemické
serologické
biologicky pokus.

ENE SN

1. Morfologické vlastnosti

a) Makroskopické:

Uréil jsem a popsal vlastnosti kazdého kmene na téchto zakladnich
pudach:

na masopeptonovém agaru,

na krevnim agaru, kde byla sledoviana predeviim tvorba alfa a beta
haemonolysy,

na Endové pudé a

v bujonu.

b) Mikroskopické: !

Zde byla zjisfovana:

barvitelnost podl!e Grama,

tvar mikroorganismii,

jejich velikost,

schopnost vytviafet pouzdra a spory.

2. Biologické vlastnosti

Sledoval jsem tvorbu pigmentu kultivaci na $krobovém agaru pfti teploté
28°C po 4 dny.

V 0,5 % vysokém agaru posuzoval jsem po fadé péti a deseti dni pohyb-
livost kmend.

3. Biochemické vlastnosti
Pomérné chuda morfologie mikroorganismi pfi znaéném poétu mikrobi-

alnich druhd nedovoluje jejich definitivni zafazeni. K presnému jejich uréeni
je tfeba zabyvat se jejich metabolismem, t. j. vlastnostmi biochemickymi,
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:Sem ratfi pfedev§im:

pomér mikroorganismi ke kysliku,

pestra fada cukri, nebot biochemismus mikroorganismi je natolik sgeci-
ficky, ze jejich schopnost zkvajovat toliko urcité cukry muze byt vyuzi-
vana k piesnému diagnostikovani jednotlivych mikrobd.

tvorba sirovodiku, .

tvorba indolu,

hydrolysa skrobu,

redukce nitrata v nitrity,

tvorba kyseliny mlécéné, octové a sukcinové,

tvorba acetyl-methyl-karbinolu,
_ peptonisace nebo srazeni lakmusového mléka,

tvorba ¢pavku z mocoviny,

zkapaliiovani Zelatiny a

zkouska asimilace anorganického dusiku a uhliku.

4. Serologické vlastnosti

Nebyla-li pfedeslymi zkouskami vylou¢ena moznost, ze j&e o brucely, po-

uzil jsem u zkoueného kmene sklickové aglutinace.

5. Biologicky pokus

Jelikoz provedené zkousky nezajistovaly bezpeéné podchyceni brucel, pro-

vadél jsem s kmeny pfibuznych vlastnosti biologicky pokus na moréatech,
u nichz byla 14. a 30. den po ockovani délina aglutinace na brucelosu.

Diagnostika kment ziskanych s povrchu komara chytanych

-
-

Pk pd ek b ek Pk b ek
WM W
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v brucelosni staji

Kmen ¢&. 1

et
SoENBARWN

. Popis kultury na MPA

Tvorba haemolysy
MPB

. Barveni podle Grama

Tvar mikrobu

. Velikost

Barveni podle Olta

. Barveni podle Peskova
. Tvorba pigmentu

. Pohyblivost

. Pomér ke kysliku

. Pestra rada cukru

. Tvorba sirovodiku

. Hydrolysa $krobu

. Redukce nitrata

. Tvorba indolu

. MRT

. Voges — Prosk. test

. Lakmusové mléko

. Tvorba ¢pavku

. Zkapalnéni zelatiny

. Rist v Kosserové pudé

drobné bezbarvé rosovité kolonie
ostrych okraju, velikosti 1 mm
haemolysu netvofi
sediment, zakal

Gr +

mikrokoky

1—1,2 u

pouzdra netvofi

spory netvori

pigment netvori
nepohyblivy

roste aerobné

glukosa -+

sirovodik netvori
nehydrolysuje

nitiaty neredukuje

indol netvori

kyseliny netvori

tvorli acetyl-methyl-karbinol
srazi, reakce kyselda
¢pavek netvori

Zzelatinu nezkapalnuje
neroste
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o Wbk w

. Popis kultury na MPA

. Tvorba haemolysy

MPS
Barveni podle Grama
Tvar mikrobt

. Velikost

. Barveni podle Olta

. Barveni podle PeSkova
. Tvorba pigmentu

10.
11.
12.
13.
14.
15.
16.
17.
18.
19.
20.
21.
22.

Pohyblivost

Pomér ke kysliku
Pestra fada cukri
Tvorba sirovodiku
Tvorba indolu
Hydrolysa S$krobu
Redukce nitrata

MRT

Voges —- Prosk. test
Lakmusové mléko srazi
Tvorba ¢pavku
Zkapalnéni Zelatiny
Rast v Kosserové pudé

. Popis kultury na MPA

Tvorba haemolysy
MPB

. Barveni podle Grama

Tvar mikrobu

. Velikost

. Barveni podle Olta

. Barveni podle Pe$kova
. Tvorba pigmentu

. Pohyblivost

. Pomér ke kysliku

. Pestra rada cukru

. Tvorba sirovodiku

. Tvorba indolu

. Hydrolysa $krobu

. Redukce nitrata

. MRT

. Voges — Prosk. test

. Lakmusové mléko

. Tvorba ¢pavku

. Zkapalnéni zelatiny

. Rast v Kosserové pudé

. Popis kultury na MPA

. Tvorba haemolysy

MPB

. Barveni podle Grama
. Tvar mikrobt
. Velikost

Kmen ¢. 2

Kmen ¢ 3

Kmen ¢. 4

drobné lesklé bélavé kolonie hlad-
kého povrchu i okraja, velikosti
0,5—1 mm

haemolysu netvori

sediment

Gr +

staphylokoky

0,5—1 n

netvoli pouzdra

netvori spory

tvorii bélavy pigment
pohyblivy

roste aerobné

cukry nezkvasuje

netvori sirovodik

netvori indol

nehydrolysuje

nitraty neredukuje

netvori kyselinu

netvori acetyl-methyl-karbinol
reakce alkalicka

netvori ¢pavek

Zelatinu nezkapaliuje
neroste i

zavojovity povlak, silné zapachajici
netvori haemolysu
blanka, zakal

Gr —

tyéinky

3—4 «n

netvori pouzdra

netvoii spory

netvoii pigment
pohyblivy

roste aerobné

sacharosa -+, maltosa +
tvori sirovodik

tvori indol
nehydrolysuje

nitraty redukuje

tvori kyseliny

netvori acetyl-methyl-karbinol
srazi, reakce Kkysela
tvori c¢pavek

zkapalnuje zelatinu
neroste

Proteus vulgaris

vétsi lesklé kolonie ostrych okraju,
velikosti 2—3 mm

netvori haemolysu

sediment, zakal

Gr —

tyéinky

1—2 &



© ® -3

10.

11.
12,

13.
14,
15.
16.
117.
18.
19.
20.
21.
22.

L
DD

-

—-
COXIRUBWN -

Pomér ke kysliku
Pestra rada cukra

Tvorba sirovodiku
Tvorba indolu
Hydrolysa Skrobu
Redukce nitrata

MRT

Voges — Prosk. test
Lakmusové mléko
Tvorba ¢pavku
Zkapalnéni Zelatiny
Rust v Kosserové pudé

. Popis kultury na MPA

Tvorba haemolysy
MPS

. Barveni podle Grama

Tvar mikrobu

. Velikost

. Barveni podle Olta

. Barveni podle Peskova
. Tvorba pigmentu

. Pohyblivost

. Pomér ke kysliku

. Biologicky pokus:

. Barveni podle Olta tvofi pouzdra

. Barveni podle Peskova netvori spory

. Tvorba pigmentu netvori pigment
Pohyblivost nepohyblivy

roste aerobné
sacharosa <+, manit -+, maltosa +,

duleit +

netvori sirovodik
netvori indol
nehydrolysuje
nitraty redukuje
netvori kyseliny
tvori acetyl-methyl-karbinol

srazi

tvori ¢pavek
nezkapaliuje Zzelatinu

neroste

Aerobacter aerogenes

Kmen ¢. 5

nazloutlé

kolonie

nepravidelnych

okraju s matnym povrchem

tvori alfa haemolysu

blanka, sediment, zakal

Gr +

ty¢inky zaoblenych koncu

2—T u

netvori pouzdra

tvori spory

netvoii pigment

pohyblivy

roste aerobné

0,3 ml suspensc kultury bylo injiko-
vano sc. mySce. Pro my$ku nepatho-

genni

Bac. anthracoides

Kmeny isolované ze zazZivadel komaru nachytanych

. Popis kultury na MPA agaru

. Tvorba haemolysy

. MPB

. Barveni podle Grama
. Tvar mikrobt

. Velikost

. Barveni podle Olta

. Barveni podle Peskova

v brucelosni staji

Kmen ¢. 1

netvoii haemolysu
sediment, zakal

Gr +/—

kyjovité tycéinky

1—2 u

nelvori pouzdra
netvori spory

bezbarvé, lesklé, hladké kolonie ve-
likosti 0,3—0,5 mm

P ket bt
BPWN~OOE=I0 Wb wh

tvori svétlezluty pigment
pohyblivy

roste aerobné

sacharosa -+, manit +
netvori sirovodik
netvori indol

. Tvorba pigmentu
. Pohyblivost

. Pomér ke Kkysliku
. Pestra rada cukra
. Tvorba sirovodiku
. Tvorba indolu
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Hydrolysa 3krobu
Redukce nitratua

MRT

Voges — Prosk. test
Lakmusové mléko
Tvorba ¢pavku
Zkapalnéni zelatiny
Rust v Kosserové pudé

. Popis kultury na MPA

. Tvorba haemolysy

MPB
Barveni podle Grama
Tvar mikrobu

. Velikost

. Barveni podle Olta

. Barveni podle Pe3kova
. Tvorba pigmentu

Pohyblivost

Pomér ke kysliku
Pestra fada cukru
Tvorba sirovodiku
Tvorba indolu
Hydrolysa S$krobu
Redukce nitrata
MRT

Voges — Prosk. test
Lakmusové mléko
Tvorba ¢&pavku
Zkapalnéni Zelatiny
Rust v Kosserové pudé

Kmen ¢. 2

nehydrolysuje
nitraty redukuje
netvoii Kkyseliny

netvoii acetyl-methyl-karbinol

srazi a reakce kysela
¢pavek netvori
zkapaliiuje Zelatinu
neroste

bezbarvé lesklé hladké kolonie

netvoii haemolysu
zakal

Gr +

mikrokoky
0,5—0,8 u
netvoli pouzdra
netvori spory
netvori pigment
nepohyblivy

roste aerobné

laktosa -+, glukosa + p, manit +,

maltosa +
netvori sirovodik
netvoii indol
nehydrolysuje
nitraty redukuje
netvori kyseliny

netvoii acetyl-methyl-karbinol

peptonisuje

tvoii ¢pavek
zkapalfniuje Zzelatinu
neroste

Micrococcus caseolyticus Evans

. Popis kultury na MPA

Tvorba haemolysy
MPB

Barveni pedle Grama
Tvar mikrobu

. Velikost

. Barveni podle Olta

. Barveni podle Peskova
. Tvorba pigmentu

. Pohyblivost

. Pomér ke kysliku

. Pestrd rada cukrt

. Tvorba sirovodiku

. Tvorba indolu

. Hydrolysa Skrobu

. Redukce nitratu

. MRT

. Voges — Prosk. test

. Lakmusové mléko

. Tvorba ¢épavku

. Zkapalnéni Zelatiny

. Rust v Kosserové pudé

Kmen ¢. 3

Sedobilé kolonie dobte Ipici na pudé

netvori haemolysu
sediment

Gr —

tyéinky

1,6—2 u

netvori pouzdra
netvoti spory
netvori pigment
ponyblivy

roste fakultativné anaerobné

cukry nezkvasuje
netvori sirovodfik
netvori indol
hydrolysuje
nitraty redukuje
netvori kyseliny

netvofi acetyl-methyl-karbinol

netvoii épavek
zkapalnuje zelatinu
neroste

Alcaligenes faecalis Castellani et Chalmers
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CONSUAWN

. Popis kultury na MPA

. Tvorba haemolysy

MPB
Barveni podle Grama
Tvar mikrobu

. Velikost

. Barveni podle Olta

. Barveni podle PeSkova
. Tvorba pigmentu

10.
11.
12,
13.
14,
15.
16.
17.
18.
19.
20.
21.
22,

Pohyblivost

Pomeér ke kysliku
Pestra rada cukra
Tvorba sirovodiku
Tvorba indolu
Hydrolysa Skrobu
Redukce nitrata
MRT

Voges — Prosk. test
Lakmusové mléko
Tvorba ¢&pavku
Zkapalnéni zelatiny
Rust v Kosserové pudé

. Popis kultury na MPA

. Tvorba haemolysy

MPB
Barveni podle Grama
Tvar mikrobl

. Velikost

. Barveni podle Olta

. Barveni{ podle Pes$kova
. Tvorba pigmentu

. Pohyblivost

. Pomér ke Kkysliku

. Pestra fada cukrua

. Tvorba sirovodiku

. Tvorba indolu

. Hydrolysa skrobu

. Redukce nitrata

. MRT

. Voges — Prosk. test

. Lakmusové mléko

. Tvorba ¢pavku

. Zkapalnéni Zelatiny

. Rust v Kosserové pudé

Staphylococcus pyogenes albus

. Popis kultury na MPA

. Tvorba haemolysy

Kmen ¢. 4

Kmen ¢&. 5

Kmen ¢&. 6

veétsi

hlenovité kolonie velikosti 3—6 mm,
fekalniho zapachu
netvori haemolysu
sediment, zakal
Gr —

tyéinky

1—2 u

netvori pouzdra
netvorii spory
netvoii pigment
pohyblivy

rostc aerobné
laktosa +, glukosa =, manit + p.
netvorti sirovodik

tvori indol

nehydrolysuje

nitraty redukuje

tvori Kkyseliny

netvori acetyl-methyl-karbinol
srazi, reakce kysela

tvori ¢épavek

nezkapalnuje Zelatinu

neroste

Escherichia coli communis

bélavé kolonie hladkého lesklého po-
vrchu, pravidelnych okraju, veli-
kosti 2—4 mm

tvoii alfa haemolysu
sediment, zakal

Gr +

staphylokoky

1—1,5 u

netvori pouzdra

netvoii spory

tvori bily pigment
nepohyblivy

roste aerobné

manit +

netvofi sirovodik

netvori indol
nehydrolysuje

nitraty neredukuje

tvori kyseliny

tvoii acetyl-methyl-karbinol
srazi, reakce kysela

netvori ¢pavek

zkapalniuje Zelatinu

neroste

.

kolonie hlenovitého povrchu
velikosti 3—6 mm, fekalniho zapachu
netvori haemolysu
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MPB

. Barveni podle Grama

Tvar mikrobu

. Velikost

. Barveni podle Olta

. Barveni podle Peskova
. Tvorba pigmentu

. Pohyblivost

. Pomér ke kysliku

. Pestra rada cukri

. Tvorba sirovodiku

. Tvorba indolu

. Hydrolysa $krobu

. Redukce nitratua

. MRT

. Voges — Prosk. test

. Lakmusové mléko

. Tvorba ¢pavku

. Zkapalnéni zelatiny

. Rast v Kosserové pudé

. Popis kultury na MPA

. Tvorba haemolysy

MPB
Barveni podle Grama
Tvar mikrobu

. Velikost

. Barveni podle Olta

. Barveni podle Peskova
. Tvorba pigmentu

. Pohyblivost

. Pomér ke kysliku

. Pestra rada cukrui

. Tvorba sirovodiku

. Tvorba indolu

. Hydrolysa Skrobu

. Redukce aitrata

. MRT

. Voges — Prosk. test

. Lakmusové mléko

. Tvorba ¢pavku

. Zkapalnéni zelatiny

. Rist v Kosserové pudé

. Popis kultury na MPA

. Tvorba haemolysy

MPB

. Barveni podle Grama

Tvar mikrobl

. Velikost

. Barveni podle Olta

. Barveni podle Peskova
. Tvorba pigmentu

Kmen é. 7

Kmen ¢. 8

sediment, zakal
Gr —

tyc¢inky

1—2 n

netvori pouzdra
netvori spory
netvori pigment
pohyblivy

roste aerobné

sorbit -+, laktosa -+, glukosa +, sa-
charosa +, maltosa +, manit +

tvori sirovodik
tvoii indol
nehydrolysuje
nitraty redukuje
tvori kyseliny

netvori acetyl-methyl-karbinol
srazi, reakce kysela

tvori ¢épavek
nezkapalnuje
roste

Escherichia freundii

bezbarvé lesklé hladké kolonie veli-

kosti 0,5—0,8 mm
netvoii haemolysu
sediment, zdkal
Gr + —
kyjovité tycinky
1—2 n

netvori pouzdra
netvori spory
zluty pigment
pohyblivy

roste aerobné

sacharosa — -, dulcit +

netvori sirovodik
tvori indol
nehydrolysuje
nitraty redukuje
netvori kyseliny

netvori acetyl-methyl-karbinol

srazi
netvori ¢épavek

zkapalnuje Zelatinu

neroste

Zkalené drsné kolonie velikosti
1—2 mm, tvorici ,mrazové kveéty*

netvori haemolysu
sediment

Gr —

tycinky

1,5—2,5 u
netvol'i pouzdra
tvori spory
netvori pigment



10. Pohyblivost ponyblivy

11. Pomér ke kysliku roste aerobné

12. Pestra rada cukrii glukosa -+, manit +, dulcit +
13. Tvorba sirovodiku netvori sirovodik

14. Tvorba indolu netvori indol

15. Hydrolysa Skrobu nehydrolysuje

16. Redukce nitrata nitraty neredukuje

17. MRT netvori Kyseliny

18. Voges — Prosk. test tvorl acetyl-methyl-karbinol
19. Lakmusové mléko srazi reakce Kysela

20. Tvorba ¢pavku netvori épavek

21. Zkapalnéni Zelatiny nezkapalnuje Zelatinu

22. Rust v Kosserové pudé neroste

Kmen ¢&. 9

[

. Popis kultury na MPA velké nazelenalé kolonie s vypouk-

lym stredem, velikosti 5—15 mm

2. Tvorba haemolysy netvori haemolysu
3. MPB sediment

4. Barveni podle Grama Gr —

5. Tvar mikrobu tyéinky

6. Velikost 2—3 u

7. Barveni podle Olta netvori pouzdra
8. Barveni podle Pe$kova netvori spory

9. Tvorba pigmentu netvorli pigment
10. Pohyblivost nepohyblivy

11. Pomér ke kysliku roste aerobné

12. Pestra rada cukru sacharosa -+, manit +
13. Tvorba sircvodiku netvori sirovodik

14.
15.

Tvorba indolu
Hydrolysa Skrobu

netvori indol
nehydrolysuje

16. Redukce nitratu nitraty neredukuje

17. MRT netvori kyseliny

18. Voges — Prosk. test tvori acetyl-methyl-karbinol
19. Lakmusové mléko srazi reakce alkalicka

20.
21.
22.

Tvorba ¢épavku
Zkapalnéni zelatiny

netvori ¢pavek
nezkapalnuje Zelatinu
neroste

Rast v Kosserové pudé

Pfehled prace, vysledku a diskuse

Nasimi pokusy jsme se snazili prispét k feSeni otizky, do jaké miry se
mohou na $ifeni brucelosy podilet komaii jako predstavitelé bodavého hmyzu.

Pokusy jsme provadéli s komary Culex pipiens L., ktefi jsou u nas nej-
vice rozsiteni. Sledovali jsme, zda po nassati komaru krvi smiSenou s bruce-
losni kulturou podrzuji si tito Zivé brucelosy v zazivadlech a po jakou dobu
je muzeme prokazat zivé ve faeces a na povrchu télicek.
i komary, ktefi se v nasich stijich vyskytuji nékdy i ve velkém poctu.

Na jejich téle se udrzi brucely schorné zivota a infekce az po 36 hodin,
v zazivadlech az po 72 hodiny a ve faeces jsou vylucovany zivé asi do 48 hodin
po umélé infekci.
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Vysetfenim 400 komaru z brucelosni stije se nim nezdatilo ani u jednoho-
komara prokazat zivé brucely. Z jinych mikrobtu jsme isolovali u téchto komara
14 bakterialnich kment, které mohou prilezitostné pfispivat na pt. k infekci ran.

Tim, Ze jsme experimentalné prokazali moznost brucelosni infekce a jeji
vyludovani lejnem komaru, pokladame za zadouci, aby se pecovalo o dturazné
hubeni komart, zvlasté v brucelosnich stajich.

Preventivné nutno tudiZz omezovat baziny, tané a ruzné vodni nddrze
v blizkosti domacich zvifat chovanych ve staji i na pastvinich a pripadné pfi-
davanim DDT nebo jinych antiparasitik do jejich lihnist tlumit vyvoj komard.
Také ve stajich provadime tlumeni pravidelnym bilenim a pfipadnym post¥i-
kem emulsi DDT.

Souhrn

Sledovanim brucelosni infekce u koméart (Culex pipiens L.) jsme dosli
k témto poznatkim:

1. Komary lze snadno ptrimét k prijimani brucelosnich zarodka suspendo-
vanych v krvi, takze pfi ssani muze dochazet k jich kontaminaci.

2. Po umélé infekci byly u komarta prokazany zivé brucely

na povrchu téla do 36 hodin,

v zazivadlech do 72 hodin a -
ve faeces do 48 hodin.

3. Vysetfenim 400 komart, nachytanych v brucelosni staji v dobé klidu
(t. j. bez pripadu nakazlivého zmetani), nepodatilo se prokdzat zivé brucely
ani kultiva¢né, ani biologickym pokusem na moréatech.

Presto viak nutno pocitat s komary jako s moznymi pfenaeci brucelosnich
zarodki, zvlasté v pribéhu nakazlivého zmetdni.
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KoMapel Kak NEpeHOCUMKM Opyneie3HBIX 3apojbliei

IIpu uccineaoBanuy OpyLENNe3H0i MH(MEKUMM ¥ KOMapoB MbI NPHUIIIM K CIAEAYIO-
1IMM 3aKJIIOYEHUAM:

1. KoMapoB MOKHO JIErKO 3aCTaBUThL IIPMHUMATL B KPOBM B3BELIEHHBLIX Opyuem-
JIe3HBIX 3apOABIIIEH, BCIAEACTBME YETr0o IPY BCACBLIBAHMM MOZKET JOXOAMUTHL K MX KOHTa-~
vuHaumu (Culex pipiens L.).

2. ITocne MCKyCCTBEHHOM MH(EKLMM Yy KOMApOB A0 ucTe4YeHus 36 yacoB Ob1im 06-
Hapy3KeHbl Ha IOBEPXHOCTM Teja MKMUBble GPYLENIbl, B NUILIEBAPMTEIbHOM aImapaTe
RO McTeyeHua 72 4yacoB M B KaJjie — 40 48 yacos.

3. IIpn ocmoTtpe 400 KomapoB, NMOVMaHHBIX B Opylenae3oM 3arpA3HEHHOM XJIEBY
BO BpeMms 1okos (T.e. 6e3 cayyaeB MH@EeKIMOHHOro abopra), HAM HE yjajoch obHApy-
KAThb KUBLIX OpyuesJl HM IyTeM KyJbTUBAUMM, HU IIyTeM OMOJOrM4YecKoro ombITa Ha
MOPCKMX CEBMHKAax. '

Ho Bce-Taku HEoOXOAMMO CYMTATh KOMAapOB BO3MOIKHBIMM TIepeHOCYMKaMyu Opy-
HeJJIe3HbIX 3apojblilelf, ocobeHHO B TedeHue mH@exkumonHoro abopra.

Die Miicken als Bruzelloseinfektiontriger

Bei Verfolgung der Miickenbruzelloseinfektion (Culex pipiens L.) kamen wir
zu folgenden Erkenntnissen:

1. Die Miicken koénnen leicht zur Annahme der im Blut suspendierten Bruzel-
losekeime gezwungen werden, sodal beim Saugen zu ihren Kontamination kommen
kann.

2. Nach der kiinstlichen Infizierung wurden binnen 36 Stunden an der Miicken-
korperfliche lebendige Bruzellen erwiesen, dieselben im Verdauungsapparat binnen
72 Stunden und im Exkrement binnen 48 Stunden. .

3. Mittels Untersuchung von 400 Miicken, die man bei ruhigem Zustande im
durch Bruzellose infizierten Stalle gefangen hat (d. h. ohne Vorfédlle von Abortin-
fektion) gelang es uns lebendige Bruzellen weder durch Kultivierung, noch mittels
biologischen Versuch an Meerschweinchen zu erweisen.

Man muB jedoch die Miicken als mogliche Ubertragungsindividuen von Bru-
zellosekeimen betrachten, besonders im Laufe der Abortinfektion.
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La transmissibilité des Brucellae par moustiques

En poursuivant les infections brucelliques chez les moustiques (Culex pipiens L.),
Tous avons arrivés aux notions suivantes:

1. On peut aisément faire les moustiques accepter les germes brucelliques sus-

pendus dans le sang, de sorte que pendant la succion peut occasionner leur conta-
:mination.

2. Apres l'infection ont été démontrées chez les moustiques les Brucellae vi-

vantes: en surface du corps jusqu’a 36 heures et dans I’appareil digestif jusqu’a 72
heures et dans faeces jusqu’a 48 heures.

3. Apreés avoir examiné 400 moustiques, qui ont été saisis dans une étable
empestée des Brucellae pendant le temps de calme (c'est-a-dire sans aucun cas
.d’avortement contagieux) on n’a pas réussi de montrer les Brucellae vivantes ni en
voie de cultivation, ni par expériment biologique avec les cobayes.

En dépit de tout cela on doit compter avec les moustiques comme avec les
vecteurs potentielles de germes brucelliques, surtout au cours d'un avortement con-
tagieux.
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SBORNIK CESKOSLOVENSKE AKADEMIE ZEMEDELSKYCH VED

VETERINARNI MEDICINA ROCNIK 3 (XXXI) - 1958 - CISLO 1

Prispé€vek k urovani krevnich skupin u skotu

Prirozené isoaglutinace

K Bonpocy cymecTBOBAHMA KPOBAHBLIX IDYNN y EPYIHOro pOraToro CKOTa
M MX YCTAHOBJI€HUSA

Beitrag zur Frage der Existenz von Bluigruppen bei Rindvieh und deren
Feststellung

O. BASTAR, Benelov u Prahy, M. BASTAR, Stdtni védecky veterindrni iustav v Praze,
prednosta Dr A. Klauz

Do3lo dne 28, V. 1957

Uvod

Uréovani krevnich skupin u skotu méa ve veterinarni mediciné vyznam spise
theoreticky; transfusni therapie neboli krevni ptevod se u skotu zfidka kdy
provadi. V literatuie viak nachazime zdznamy o pouziti transfuse pfi ridznych
onemocnénich jako ku prikladu anaplasmose, déle trvajicim krvaceni, poporod-
ni parese, pfi nékterych otravach jedy a plyny, pfi metritidach, zadrzeni lazka,
kokcidiose, osteomalacii, nékterych pti¢inich neplodnosti, u novorozenych te-
lat (matefrska krev), dale pfi nékterych anemiich, spalenindch, cholemii a uremii
a u nékterych autointoxikaci. Transfuse krve byla rovnéz pouzita pri piroplas-
mose skotu, flegmonach, hnisavych zanétech §lach a kloubu. Naproti tomu je
transfuse krevni podle literarnich adaji (K a b elik) kontraindikovdna pf¥i or-
ganickych srde¢nich vadach chlopni a myokardu, pfi stase v malém obéhu krev-
nim (oedema plic), pfi oligurii a anurii (s nékterymi vyjimkami), pfi trombose
ven a arterii a trombopilebitidé a déale i pfi leukemii, myelose, pfi nékterych
formach TBC a kachexii a nékdy i pti sepsi, endokarditidé, hnisavé parametri-
dité a nefritidé.

Dale je mozno vyuzit znalosti krevnich skupin skotu pfi sledovéani pfibu-
zenskych linii, vyrovnanosti chovu, event. jich pouZit k vylouéeni sporného otce
¢i matky. Nékteii autofi (Tolle, Urbaschek, Ferguson a spoluprac.)
se zabyvaji praktickym pouzitim krevnich skupin pfti sledovani ras skotu. Ko-
necné zjisténi krevnich skupin ma vyznam i pfi vyzkumu transplantace tkani.

Zviteci krvinky jsou stejné jako u ¢lovéka nositeli aglutinogenu (ku ptikladu
A a B) a v krevnim seru jsou naproti tomu pfitomny aglutininy (anti A: e,
anti B : §). Tyto substance jsou vsak u zvifat v nepatrnéjsi mife ncbo tizeji pro-
kazatelné nebo dosud dobte neprokizané (mys, krysa, zdba — Wirth).

33



Pti urcovani krevnich skupin vychazime od tak zv. isoaglutinaci, t. j. reakei
ser a krvinck raznych jedinct téhoz druhu. Podle vzijemného plisobeni ser a
krvinek rozdélujeme pak krev jedinci do skupin, ku ptikladu u ¢lovéka do
4 hlavnich skupin: do O skupiny, kde krvinky této skupiny nejsou aglutinovany
zadnym serem — nemaji aglutinogeny, ale aglutininy # a « v seru, do A sku-
piny s aglutinogenem A a aglutininem g, do skupiny B s aglutinogenem B v krvin-
kach a v seru s aglutininem « a kone¢né do ¢tvrté skupiny AB s aglutinogeny
A i B, ale bez aglutinind v seru. (Uvedené schema je oviem jen piehledem
hlavnich vlastnosti krve u ¢lovéka, existuje celd fada dalSich aglutinogent a
aglutinint a faktoru vedlejsich jako M, N a pod.) Pro ucely transfuse ma prede-
vsim vyznam ten fakt, ze Cervené krvinky darce nemaji byt aglutinovany serem
pfijemce. Staéi tedy v naléhavych piipadech — jako tomu bude i ve veterinarni
mediciné — porovnat jen krvinky darce se serem pfijemce. :

Musime oviem dale podotknout, ze u zviiat se vétSinou neda provést po-
dobné zfetelné rozdéleni, vedle hlavnich skupin se vyskytuji vedlejsi skupiny
a Casto se objevi vyjimky. V krvi nékterych zvirat byly nalezeny do ur¢ité miry
specifické protilatky viéi lidské krvi, kterych by mohlo byt pouzito k rozliseni
skupin jako u lidi (kan).

V podstaté zavisi isoaglutinace jako témér viechny seroreakce na vhodné
zméné elektrického naboje v koloidni soustavé tak, aby doilo k vypadnuti po-
zorovanych a sledovanych elementi ze suspense (Kabelik).

K vytvofeni vyraznych isosubstanci dochdzi u zvifat s pfibyvanim véku
(u mladych kust od 3. a 5. mésice stari). Isohemaglutinace je slabé vyvinuta
zvlasté u kravy, ovce a kozy, ackoliv u téchto zvirat mize dojit rovnéz pri event,
transfusi k inkompatibilité (neslucitelnosti) ¢dstic krve (Fishbein). Jde asi
o nevhodnou techniku, pouzitou pti zjistovani krevnich skupin (German,
Tolle a druzi a jini). Néktefi autofi vzhledem k nezdaru s prikazem iso-
aglutinini prohlasovali, ze krevni skupiny nejsou u skotu vibec (Goden -
berg, Bystrov, Pauli, Keiser, Kuhns), jinym se viak podatil pra-
kaz isosubstanci (Ottenberg, Fried man).

Neékteri dokazovali existenci 2 skupin (Karschner) a pak 3 skupin
Ao, O, Oo (Schermer, Kayser, Ottenberg, Jettmar). ZvySeni
titru aglutinaci a zesileni isoaglutinaci dosahl R a n g srazenim a odstfedovanim
ser. (Obdobné si pocinaji néktefi autori jako na priklad Tolle.)

Aviak brzo se ukazalo, ze tento systém 3 skupin je nedostaéujici, nebof se
vyskytly aglutinace, které nemohly byt do uvedeného schematu zatazeny. Proto
po dal§im vySetfovani, zvlasté s vysycenymi sery byla krev skotu rozdélena do
Ctyf skupin se schematem:

1. Oap nebo také Oa 0B a Oo.

2. A vedle toho téz jesté Ao.

3. Bea vedle toho i Bo.

4. ABo (Winter, Rang, Schermer, Hofferber, Kampfer,

Ceredkov, Cubar), pfi ¢emz mozné odchylky mozno povazovat za pod-
skupiny hlavnich skupin. Tyto ddaje potvrzuje i Kronacher, ktery vsak
ve svych pracich uvadi i 6 skupin. Ale ani toto rozdéleni nebylo aplné, poné-
vadz se Casto objevila krev, ktera nemohla byt do uvedeného schematu zata-
zena (Hofferber). Rozdéleni krevnich skupin skotu neni tedy dplné a
podrobné vyfeseno a je predmétem dalsiho vySetfovani.

Rozhodné je viak nutno dbat toho, ze krevni skupiny u skotu jsou, o ¢emz
svédéi vyskyt hemolytického Soku pti krevnim prevodu (Cubar, Miiller).
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Podle rozdéleni krve skotu do 4 skupin pfipada procentuilné do jednotli-
vych skupin (Ceredkov): 4,46 % skupina O« a Be, do skupiny Ao 34,8 %,
do skupiny Oo 14,28 %, do skupiny AB 45,54 %, pti ¢emz 0,89 % se nedalo
viibec zatadit. Kronacher se svym rozdélenim do 6 variant s aglutininem
alfa a beta a s aglutinogenem A a B shledal u krav skuginu B u 5,4 % a skupinu
AB u 2,7 %. Jako zajimavost mozno uvésti, ze Cubar pracoval pokusné
s rozliSenim krve skotu pomoci erythrocyti lidskjch a koiskych.

V novéjsi dobé se zabyvalo otizkou krevnich skupin u skotu vice autorid
(Schermer, Otte, Little). K prikazu isohemaglutinace pfedpoklada
Little nutnou pfitomnost uréitého faktoru komplementofilni povahy vedle
prirozenych isoaglutinini a aglutinogent. I po pfidani Cerstvych ser raznych
druht nemohli viak Schermer, Otte i Little dosihnout reaktivace
sera. K tspéinému provedeni reakce se-dospélo teprve zmrazenim, resp. lyofi-
lisaci ser (Tolle, Urbaschek). Autofi soudi, ze u skotu je 7 normalnich
isohemaglutininti s odpovidajicimi receptory na krvinkach (anti A, anti B, anti
C, anti D, anti E, anti F, anti G).

Ameri¢ti autofi z university Madison ve Wisconsinu (Irwin, Fergu-
son,Stormont,Cumley, Todd, Whitte aj.), ziskali specificka sera
imunisovanim skotu nebo kralik a témito sery za soudasného pouziti krali¢tho
komplementu nalezli az 42 faktoru, které fadi do 11 riznych genetickych systé-
mu.

Je zde nesmirné mnoho ruznych kombinaci. Faktory oznaéuji pismeny
velké abecedy a event. i dal§im indexem (¢irkou a pod.). Autofi pfihlizeji ve
svych pracich zvysenou mérou k praktickym strankam otazky (genetika faktoru,
paternita i transfuse). Zd4 se tedy, Ze v ciziné je otdzka krevnich skupin vy-
feSena v tom smyslu, Ze krevni skupiny existuji a jsou tézko zjistitelné.

Vlastni prace

Jako prvni tdkol jsme si vytkli vyhledat rychlou a jednoduchou metodu
zpracovani krve pro vlastni reakci a teprve druhym nagim tkolem bylo zabyvat
se otazkou rozli§eni krevnich skupin.

Pfi hledani vhodné metody zacali jsme nejdfive s mechanickou defibrinaci
uzivané krve. Krev odebranou do zkumavky (vétsiho obsahu, silnosténnou s per-
lami) po protfepani 15 minut jsme ulozili do chladu (kolem 4—10°) a zpra-
covali druhého dne (ptefiltrovanim pres gazu a 3krat promytim fysiol. rozto-
kem). K ziskdni sera jsme nechali odebranou krev ve zkumavkach vysrazit,
rak odtrhli krevni koagulum od stény, ponechali ¥2—1% hod. v teplé mistnosti
(kolem 20°C) a ulozili do daliiho dne v chladu za teploty kolem 4°—10°C.
Takto dojde nejlépe k vysyceni autoaglutinind. Vlastni zkouska isoaglutinaéni
byla provedena metodou sklickovou (Beth-Vincent). Dvé kapky zkou-
maného sera byly smifeny na podloz. sklicku s 1 kapkou 5krat fedéné krve
fysiologickym roztokem nebo jednou kapkou suspense &istych erythrocytd v po-
méru 1 :10 ve fysiologickém roztoku. Souc¢asné jsme téz pouzivali metodu zku-
mavkovou podle Dungern-Hirschfelda: 0,5—1 ml smési v fedéni
1:9 2% roztoku citranu sodného a fysiologického roztoku (0,85 % NaCl)
s krvi v udaném poméru krvinek 1:10 a 1—2 karkami sera. Reakei skli¢ko-
vou jsme posuzovali do 5 minut pli mirném pohybovini sklickem, zkumavkou
po lehkém protfepani po nékolika hodinach (4—12 hed.) pti ponechani zku-
mavek v pokojové teploté (kolem 20° C).
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zkousky zkumavkové
531 negativnich

! 57 positivnich
232 dubiosnich

zkousky skli¢kové
5 positivnich
66 dubiosnich
(nevyraznych)
549 negativnich

’ 620 zkousek skli¢kovych 820 zkous$ek zkumavkovych

|
|
I

(15 z toho téZ jinymi

zpusoby)
roztoku citranu sod-

tia

(50 krvi skli¢kovou
methodou za pridani
ného)

105 podle Schiffa

zpracovano krve celkemn
53 mech. defibrinace
19 chemick4 antikoagulan- |

177 vzorku krve

zpracovano ser celkem
25 zmraZenim

152 obydej. zpusobem

177 vzorku ser

Vysetiena krev a serum
u ks celkem

4 volu
136 byku a by&ku
102 krav
58 jalovic
2 telat
302 zvirat

Metodu vlazné komurky (La-
ttés), ponévadz vyzaduje pouziti
mikroskopu a sklicek s vybrusem
jsme pro slozitéjsi techniku nepo-
uzili.

K pripravé krve pro reakci
jsme zkouseli pouziti nékterych
chemickych protisrazkovych pro-
stfedkd, a to citranu sodného
v suchém stavu a pozdéji v roz-
toku 3,2 %, 4 % a i isotonického
3,8 procenta, dale smési §tavela-
ni (Wintrobe), do sucha od-
patfovanych ve zkumavce.

Dochazelo viak k ¢asteénému
srazeni odebirané krve stejné jako
u mechanicky defibrované, kdyz
nebyla hned odfiltrovdna pfes ga-
zovy filtr.

Po pfezkouseni v§ech téchto
zpusobl jsme si proto zvolil jako
daleko jednodussi a vyhodnéjsi i
sovétskymi autory doporucéované
(Rubaskin) zachyceni krve ve
ztedovaci tekutiné podle Schif-
fa: 09 di'u chloridu sodného, 0,5
dilu citranu sodného ve 100 di-
lech destil. vody a v poméru 2
a !/, dilu zachycené krve (4 aZ
8 kapek) na 100 dila (10 ml) uve-
dené tekutiny.

Reakci zkumavkovou jsme
pak pozmeénili tak, ze do zkumav-
ky jsme ddvali 2 kapky sera a 4
kapky protferané suspense krve
v uvedené zfedovaci tekutiné; po
protiepani a ponechani pfi poko-
jové teploté po dobu nékolika ho-
din (az 12) jsme pak provadéli
posuzovani. Reakce zkumavkové
jsme pak posuzovali vidy pfi mir-
ném protiepani (15—20X).

Zkouseli jsme s dobrym vy-
sledkem i zkraceni této reakce
odstfedovanim. Po rrotiepani se
zkumavky ponechaji jednu hodinu
stat pti pokojové teploté a pak se
odstfeduji 2 min. pfi 1500—2000
obratkidch za minutu (Wirth).
Abramov soudi, Ze centrifugo-
vianim dojde k tésnéjsimu sblizeni
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Dubiosni (%) vysledky uvedeny jako positivni

+ == positivni aglutinace
== negativni aglutinace

vyjimka ze schema

- krava

jalovice

— bycek

W—=ARO |
NIRRT

Schema:
I. Oa, OB, Oo .
1I. AB, Ao
1II. Ba, Bo
IV. AB "
Nezaraditelné
Vyjimky ze schema .

5 krvi

35 krvi
35 krvi
4 krve

6 krvi

16 kiiz.
agl.

* PcnévadZ bylo méalo kiiZovych aglutinaci v jed-
nom seskupeni, byly krve a sera prezkouseny
pred kone¢nym zarazenim namatkoyé s jinymi
krvem1 a sery z jinych seskupeni.
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koloidnich ¢astic a k jejich rychlejsimu vypadnuti ze soustavy koloidni emulse.
Takto dochazi k aplné absorbei a vypadnuti celych komplext, coz je zvlasté
dulezité pfi pomérné slozité isoaglutinacni soustavé, proto aby viechny aglutiny
se vyvazaly na krvinky.

Zkousku sklickovou jsme pozméiovali tim zpusobem, ze jsme ptridavali
k zfedéné krvi (mechanicky defibrinované) i isotonicky roztok citranu sodného;
nékteré reakce pak byly posuzoviny pod trichinomikroskoyem. Pfi pouZiti te-
kutiny podle Schiffa jsme ke sklickové zkousce pouzili jedné kapky sera
a 1—2 kapky krve ve zfedovaci tekutiné.

Odc¢itani aglutinatd jsme provadéli podobné jako ptfi zjistovani isosub-
stanci vibec, podle tohoto meéritka:

Negativni reakce: — homogenni smés krvinek ve zkumavce,

positivni reakce: - hrubsi shluky o velikosti prosa az cocky,

dubiosni reakce: = jemné aglutindty na hranici viditelnosti az piskovité

shluky.

(V tab. II uvadime dubiosni vysledky jako positivni.)

Dile jsme téz pracovali se sery konservovanymi 5% karbolisovanym fy-
siologickym roztokem (v poméru 1:9 dilim sera). Jinak jsme pouzivali sera
zpracovaného zpusobem jiz popsanym prevazné druhého dne po odbéru. Vzhle-
dem k uddvanému zesileni isosubstanci v seru zmrazenim a naslednym odstie-
dovanim (globulinové frakce) byly provedeny pokusy i v tomto sméru. Zmra-
zeni a opétovné rozmrazeni sera byla odsttedéna a po odstfedéni oddélena
svétlejdi vrstva vrchni od hustsi a tmavsi ¢asti spodni. Spodni ¢ast je bohatsi
na isosubstance a pouziva se k vlasini reakci. Cely postup se 3> opakoval.
Titrace ser, uplné vysyceni ser a s'edovani vliva ruzné teploty prostiedi pii
isoaglutinaci nebylo v naSich pokusech provedeno.

Bakteriogenni panaglutinaci (Thompsenovu resp. Friedenreich-
Hibner - Thompsenovu fenomenu) jsme se snazili zabranit tim, zZe
jsme pouzivali ser a krvi v zfedovacich roztocich jen do stafi 2 dna. Upotre-
bené sklo, jako kapitka, zkumavky, perly, zatky a pod. jsme pfed pouzitim
sterilisovali varem 20 min. ve vrouci vodé v gaze a dosusili zabalené v gaze
v elektr. susarné, ve které se sterilisovaly pipety a j. sklo pouze suchym teplem.
Zkumavky, kapitka a pipety jsme pred bezprostfednim pouzitim proplachli
sterilnim fysiologickym roztokem, aby bylo dosazeno isotonického prostredi a
odstranény povlaky na skle, které se nékdy tvotily po sterilisaci varem a na-
sledujicim su$eni.

Chladové aglutinaci jsme se snazili zabranit tim. Ze viechny potfebné
ingredience (krev fedéna v Schiff. tekuting, serum a fysiol. roztok) byly pone-
chany pted zpracovanim nékolik hodin p¥i pokojové teploté (nad 20° C). Pri
pokojové teploté byly také viechny vzorky zpracoviny.

Ponévadz vzorky krve nebyly zpracovany hned, ale ponechiny do dru-
hého dne k oddéleni sera od krevniho koagula, dochdzelo jiz asi k pfirozené
adsorbci autoaglutininG na vlastni krvinky.

Pseudoaglutinaci mohlo byt zcasti zabranéno tim, ze se pouzivala krev
(krvinky fedéné fysiol. roztokem pii nejmensim poméru 1:5, dale, ze nebyly
provadény pokusy s krvi a serem cerstvym a také proto, ze byl dodrzovan po-
mér fedéné krve k seru 1:2. Jest také samozfejmé, ze viechny potfebné roz-
toky a ptipravky byly ptipraveny predem v laboratofi za sterilnich podminzk.
Nezkouseli jsme nékterych specidlnich zpusobi zdbrany nespecifickych aglu-
tinaci, jakd je pouziti lecitinu, zloutkové emulse a pod. (German).
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Vzorky byly odebirany od porazenych jate¢nych kust z otevienych velkych
zil — hrdelnic do kapatek a zkumavek, vétsinou od 5 (resp. 10) kusd pro
ziskani sera a od 5 jinych jate¢nych zviiat pro ziskani krvinek. U dalsi éasti
pokusii bylo pouzito krvinek i scra z téchze kust. Z technickych davodi ne-
mohli jsme odebrat vétsi mnozstvi vzork najednou a provadéti vice kfizovych
aglutinaci. U kazdého kusu, kterému byla odebirdna krev, jsme zaznamenivali
pohlavi, vahu, jatecni jakost, event. onemocnéni a sledovali jejich pripadny
vliv na pribéh reakce. Pokud se ty¢e plemene skotu, jednalo sz téméf vyluéné
u viech kust o cervenostrakaty skot ¢s. puvodu (Bern — Hzna).

Bylo provedeno celkem 1440 kfizovych aglutinaci od 302 ks skotu. Z to-
hoto poc¢tu ptipada na zkousky sklickové 620 reakci, na zkumavkové pak 820
reakci. Ke kfizovym isoaglutinacim bylo pouzito celkem 177 vzorkl ser a cel-
kem 177 vzorka krve (rtznym zpusobem zpracované) od 4 ks vola, 136 byka
a bj¢ka, 102 ks krav, 58 jalovic a 2 ks telat. Tfepanim bylo mechanicky de-
fibrovano 53 vzorka krve. 19 vzorku krve bylo konservovano citranem sodnym,
(viz ptedchozi sdéleni). U ostatnich 105 vzorku krve bylo pouzito pfevainé
ztedovaci tekutiny podle Schiffa (z toho u 15 vzorkd bylo souéasné pouzito
i jingch zpisobl ptripravy krve, jako citranu v substanci, §favelanu a citranu
v roztoku).

Prubéh 300 reakci byl urychlen odstfedovanim, pomald aglutinace byla
provedena u 175 reakei. .

K sklickové reakci (metoda 3 kapek) jsme pridavali roztok citranu v 50
pfipadech. Diéle bylo pouzito celkem 25 ser zmraZenych a odstfedénych za
ucézlem zvyseni podilu isosubstanci v globulinové frakci (a sou¢asné konservo-
vanjch karbolisovanym fysiologickym rozborem soli). U 50 ks skotu (19 by¢kdy,
17 krav, 14 jalovic) provedli jsme opakované (za ucelem kontroly) 200 reakci
kfizovych za pouziti sera a krve z tychz kusi zkumavkovou metodou se zachy-
cenim krve podle Schiffa. (Piehledné uvedeno v tab. I.)

Jestlize jsme si jako prvni dkol zvolili vyhledat vhodnou metodu zpraco-
vani krve pro vlastni reakci, potom miizeme nase vysledky zhodnotit takto:

Nejvhodnéji se nam osvédéilo zachyceni krve ve zfedovaci tekutiné podle
Schiffa. Aglutinaci pak provadime v aglutina¢nich zkumavkach systém 2 kapky
sera a 4 kapky suspense krve. Reakci urychlujeme odstfedénim, nebo odedi-

“tame po 12 hodinach pfi pokojové teploté.

Krev se pfi tschové v chladu nesrazi. Nezjidtovali jsme ani po 2 dnech
i po delsi dobé hemolysu vyrazného stupné, jen néco tmavsi zbarveni krve.
Serum nutno zpracovat o 1 dnu stini (a lépe odstfedéné). Popisovani tech-
nika miize byt snadno pouzita u krvi zasilanych do laboratofi. Metoda sklic-
kova vzhledem k slabsi vyraznosti reakci u skotu nam vibec nedala vhodné
vysledky. Mozné zpenizkovaténi ji mimoto pro nezaikoleného pozorovatele
znaéné znesnadiiuje. Pfesné posouzeni reakce by vyzadovalo pravdépodobné
pouziti metodiky podle Lattésa s vlhkou komirkou a mikroskopzm.

Mechanicky defibrovand krev se nidm pro uclely jemné isoaglutinace ne-
osvédcila. Dochédzelo ¢asto k hemolyse, srazeni krve a chumdackovitosti. Tato
metoda vyzaduje dikladného promyvani krvinek, dal§iho odméfovani potfebné
suspense a hodi se rroto spie pro immunoreakce se zvla§t vyrobenymi szry
nebo pro praci vylu¢né laboratorni. Je mozné, ze vypadnutim urcité slozky ze
suspense se ovlivni i vyraznost imunnich isosubstanci a reakci, jak to dokazuji
néktefi amerié¢ti autofi. Koncentrované ¢isté krvinky maji zaroveni mensi adrz-
nost. Pouziti bézné techniky aglutina¢ni s citratem v roztoku i v substanci ne-
vedlo k lepsim vysledkim. U ser zpracovanych zmraZenim rovnéz nebylo po-
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zorovano zesileni reakci. Nebyl zjistén vétsi atlum reakci pfi praci se sery
konservovanymi (karbolisovanymi).

Vzhledem k variabilité reakci i moznému omylu je lépe zkousku opakovat
2—3)X; sporné reakce je mozno doplnit a ovéfit biologickou zkouskou.

Pfi zrychlovani reakce odstfedénim je nutno dodrzovat poclet obratek a
dobu odstfedovani; jinak dochazi k nespecifickym aglutinacim.

K otdzce existence isoaglutinaci krve skotu mizeme fiici, Ze jsme je zjistili
jen celkem v 289 (20,1 %) ptipadech ze 1440 aglutinaci ktizovych, z nichz
rodle kvality mizeme povazovat za vyrazné positivni s jasnym aglutinatem -}
(57, za méné vyrazné) dubiosni — s naznaky aglut. krvinek 232. Z toho skli¢-
kovou metodou bylo moZno zjistit jen 5 vyrazné positivnich a 66 dubiosnich
a metodou aglutinaénich zkumavek 52 positivnich a 166 dubiosnich. Z tohoto
poétu zkumavkovych zkousek bylo stanoveno 31 positivnich a 131 dubiosnich
vysledki ze 105 vzorkt celkem, pfi pouziti metody podle Schiffa. Pomérné
maly pocet kladnych vysledkd mozno vysvétlit jednak ncvhodné pouzitymi zpi-
soby reakci, jednak tim, Ze za dané situace nemohly byt isoglutinace v plné
mife odkryty. Tuto okolnost mohou osvétlit nékteré novéjsi price, ukazujici
sloZzitou strukturu isosubstanci a jejich obtizné odhalovani u skotu (Tolle a
spol., Irvin, Ferguson atd.). .

Je nutno viak na druhé strané uvazit, do jaké miry mize byt smércdatné
urceni faktor® za zcela neptirozenjch a umélych podminek, které se nam nikdy
v haemotransfusi nevyskytuii. Rozhodné viak musime pocitat s faktem, ze s'arsi
rozdélovani krevnich skupin podle schematu (4 skuriny) s pomérné jednodu-
chou charakteristikou neodpovida skute¢nosti.

Pokusili jsme se na zakladé provedenych reakci zatadit zkusmo, jak bylo
nasim druhym tkolem, 50 vzorkt krvi a ser téhoz puvodu do ¢tyf skupin —
vlastné jen do 3 oddila:

I.Oa OB Oo —— Il. Ba, Bo ——
II. A, Ao —— IV. AB ——— [/

Druhou a tfeti skupinu jsme mohli uvést pouze spole¢né. Pouzita technika
nam nedovolovala tyto skupiny od sebe ztetelné oddélit. Pfi urcovani skupi-
nové prislusnosti jsme vychazeli ze schematu:

Skupina I. O: — nemi aglutinogent, neni aglutinovatelna, ale aglu-
tinuje ostatni krvinky, II, III, IV.
Skupina II. A: — obé skupiny mohou mit aglutinovatelné krvinky, mo-
[II. B: hou také pomoci ser aglutinovat, krvinky opa¢né sku-
piny a IV.
Skupina IV. AB: — jeji krvinky jsou aglutinovatelné, jeji sera nemohou

aglutinovat krvinky jinych skupin. :

Je jisté, ze jde o pomérné zjednoduSeny systém posuzovani, zvlasté kdyz
uvazime moznost absence aglutinint u skupin I., IT., IIL.

Nutno kontatovat, Ze se nam nepodafilo pfresné zatadit krve do téchto
skupin (I.—1IV.). Vzhledem k slabé vyraznosti isosubstanci je mozné, ze se ani
orakované neprojevily vinou pouzité techniky. Podle tohoto pokusného rozli-
$eni dalo by se do I. skupiny zatadit asi 5 krvi a ser (10 %), do druhé a tfeti
skupiny 35 (70 %) a do IV. skupiny 4 (8 %). Nezaiaditelnych krvi bylo pzk
6 (12 %). 1 toto pokusné zatazeni ma vsak vyjimky (16 t. j. 32 % ). (Ptehled-
né uvedeno v tab. 2. Pro sestaveni skupin pomoci kfiz. aglutinaci by bylo tfeba
pouzit nejméné 10 krvi a ser najednou.)
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Déle nutno podotknout, ze nebyly zji§tény v podstaté rozdily mezi po-
hlavim (jediné u telat bude nutno provést dal§i prizkum), vahou a jateéni
kondici zvifete, pokud se tyce vyraznosti reakce. Urcité odchylky jevi pocho-
pitelné krev i serum klinicky nemocnych kusid. Pripadné zmény v pribéhu
reakce jsme vsak nemohli posoudit, protoze stejnorodého materiadlu jsme méli
velmi malo. :

Revidujeme-li dosazené vysledky spolu s prehledem dosavadnich poznatkii
v literatufe, zjisfujeme predevsim jasné, Ze u skotu nutno poéitat s vyskytem
isoaglutinaci a tedy s moznymi nasledky neslulitelnosti krvi a ser pfi trans-
fusi. Proto bude nutno pted kazdou transfusi provést aglutinaéni zkousku nej-
lépe podle doporuc¢ované metody podle Schiffa ve dvojim az trojim kontrolnim
provedeni s pomalou aglutinaci nebo urychlené s odstfedénim (krvinky dérce
se serem piijemce). Nelze viak doporucit, aby se pfed transfusi upoustélo od
biologické zkousky malym mnozstvim prevadéné krve, zvlasté kdyz otazka viech
faktort, které zde mohou hrat vyznamnou roli, neni dosud rozfesena.

I kdyz jsme neméli sami vyraznéjsich vysledkd s vymrazovanim ser a od-
stiedovanim, nelze rovnéz tento zplisob podcenovat, nebot jeho pouziti podle
zatizeni laboratofe nidm dava alespon jistotu, ze jsme vycerpali viechny moz-
nosti ziskati co nejvice isosubstanci z daného sera. Nékteré vysledky zahranic-
nich autortt by rovnéz podobny postup doporucovaly. V otizce krevnich sku-
pin bude nutno vyjasnit, zda lze vystacit s pomérné jednoduchym schematem
rozdéleni, které bylo tradovano viude ve star§i evropské literatufe (az na malé
vyjimky z novéjsi doby), ¢i zda je spravnéjsi a také pravdépodobnéjsi skutec-
nost, ze krev skotu vlastni vice urcitych prirozenych faktor a teprve kombinaci
téchto faktord je mozné rozlisit skupiny, jez maji vyznam néjen pro transfusi,
ale i pro sledovani linii, vlastnosti potomstva i otazky paternity v plemenném
stidé (Ferguson, Dujarric a j.). Dokonalé prozkoumani téchto fak-
torti si vyzaduje oviem pouziti a vyrobeni imunnich ser a jejich vysyceni. A
my, i kdyz jsme nemohli z technickych pfi¢in sledovat podobnou niroénou
cestu, se musime na zikladé svych skrovnych poznatki o pfirozenych isosub-
stancich ptiklonit k niazoru o vétsi pocetnosti faktori v krvi skotu. Doufdme
také, ze nase vyzkumna pracovisté budou se moci v brzké dobé rtipojit k fe-
Seni tohoto problému s vétsim aspéchem a vétsimi technickymi moZnostmi, nez
jsme méli my, ktefi jsme pracovali jednoduchou technikou mimo zafizenou
laboratof.

Souhrn

Byla provedena fada pokusii a provéfeny nékteré mozné metody pripravy
krve a sera k isoaglutinaci; osvéd¢ila se nejvice aglutinaéni zkouska se zachy-
cenim krve podle Schiffa. Provedenymi kfizovymi aglutinacemi byla potvrzena
existence isosubstanci v krvi skotu. Podle provedenych pokust nelze povazovat
dosavadni rozdéleni krve skotu na 4 krevni skupiny za konecné.
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K Bonpocy cyllecTBOBaHMA KPOBAHBIX Irpyni y KpPYNHOro poraroro ckKora
M MX YCTAHOBJIEHMHA

BbIJ IpoBesieH PAA ONBITOB M NIPOBEPEHBI HEKOTOPBIE METOJbI MOATOTOBKU KPOBU
M cepyMa K M30arraiTuHaumu, Jlydiume pesyJbTaThl Jajo arrJiTUHAIMOHHOE MCIbITa-
HMe ¢ pa3bopom kKpoBu coryacHo Inuddy.

IIpOBEAEHHBIMM TMEPEKPECTHLIMM ArrlloTHHAUMAMY ObLIO TIOATBEPIKJICHO CYU[eCT-
BOBaHMe M30CyOCTAaHIMIT B KPOBM KPYIHOro poratoro cxkora. CorjlacHO IpPOBEACHHBIM
OonbITaM, YCTAHOBJICHHOE A0 CUX IICp pasjejeHie KPOBM KPYIHOIO POraToro CKOra Ha
4 KpOBAHbIC TPYINbl HEJb3d CYMTATh OKOHYATEJbHBIM.

Beitrag zur Frage der Existenz von Blutgruppen bei Rindvieh und deren
Feststellung

Es wurde eine Reihe von Versuchen durchgefithrt und einige mogliche Metho-
den der Vorberecitung des Blutes und des Serums zur Isoagglutination Gberpriift;
am meisten hat sich die Agglutinationsprobe mit dem Auffangen des Blutes nach
Schiff bewaihrt.

Durch die kreuzweise durchgefiihrten Agglutinationen wurde dic Existenz von
Isosubstanzen im Blute des Rindviehs bestiitigt. Nach den durchgefiihrten Versuchen
kann man die Einteilung des Blutes von Rindvieh in 4 Blutgruppen nicht als end-
giiltig betrachten.
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Bakteriofag v profylaxi a therapii salmonelos
BakrepHodar B npodMIaKTHKe M TEpPalnMM CaJIbMOHENJIE30B
The Bacteriophage in Prophylactics and Therapy of Salmonelloses

Der Bakteriophag in der Prophylaxe und Therapie der Salmonellosen
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DosSlo dne 12. V. 1957

Uvod

Dosavadni boj proti salmonelose u zvifat se pro malou uéinnost chemo-
therapeutik, specifickych vakcin a antibiotik omezuje na eliminaci nosi¢a (vy-
lucovateli) a na zlepSovani hygienickych podminek odchovu. Fagoprolylaxe
a fagotherapie jako dalsi mozné metody tlumeni nebyly dosud v mediciné jed-
noznac¢né zhodnoceny, ackoliv u salmonelosy jako typické stfevni nakazy, by
byly pfedpoklady pro cinnost bakteriofiga, ktery se therapeuticky osvédgil
pri nékterych jinych strevnich infekcich. Od objevu bakteriofaga byly prove-
deny velmi ¢etné pokusy o vyuziti jeho destrukénich schopnosti na mikroby
v prevenci a therapii bakterialnich onemocnéni. Jiz simi d'Hérelle (3)
po uspokojivych vysledcich rti dysenterii propagoval fagotherapii infekénich
onemocnéni a jeho navrhy nasly znaény ohlas, jak se §itil zajem o nové ob-
jevené lytické agens. Brzy vy$lo najevo, ze bakteriofig nedosahuje sice v zi-
vém organismu takové aktivity jako in vitro, ale béhem doby bylo pfi nékte-
rych bakteridlnich infekcich zaznamenino pozoruhodné ovlivnéni prubéhu ne-
moci po podavani bakteriofaga.

Raska (11) uvadi, ze ,v anglosaském svété se nahlizi skepticky na prak-
tické uziti fagotherapie a fagoprofylaxe u dysenterie . Literarni adaje z posledni
doby prokazuji, ze vcasni aplikace specifickych bakteriofagovych kmend ma
pfi dysenterii (7) i cholete (4) prokazatelny profylakticky i therapeuticky
ucinek, kdyz jsou aplikovany véas a vhodnym zpisobem. Obdobny acinek by
bylo mozno predpokladat také u jinych nikaz s obdobnou pathogenesi, avsak
v humanni mediciné se po dosavadnich zkuSenostech nahlizi celkem skepticky
na therapeutickou pouzitelnost bakteriofaga pfi tyfu, salmonelosach i coliin-
fekcich. Jen v jednotlivych ptipadech byly zaznameniny positivni lécebné vy-
sledky, zejména pfi intravenosni aplikaci bakteriofaga ve stadiich bakteriemie.

O ucinnosti bakteriofagové therapie pti salmonelose nachiazime ve veteri-
narni literatufe pomérné malo ptiznivych ddaja. Ivanov (5) charakteriso-

»
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val tuto situaci vyjadienim: ,fagotherapie paratyfovych onemocnéni ve vete-
rinarni mediciné neni dosud propracovana“. Literarni tdaje nehodnoti stejné
vyznam bakteriofaga v prevenci a l1écbé, dosavadni vysledky terénnich pokusi
jsou celkem maélo uspokojivé.

V poslednim desitileti nachdzime v pisemnictvi zprdavy, které doporucuji
fagotherapii pfi salmonelose u ruznych druhd zvifat. Tak Meriweather,
Shoening (10) isolovali specifické bakteriofdgové kmeny pro Salm. chole-
rae suis a navrhli jejich pouziti pro fagotherapii. Topolnik (16) provedl
terénni pokus s peroralni 1é¢bou 503 prasat bakteriofagem a jeho aéinku pricetl
snizeni ztrat hynutim o 7,85 %. Kus§as§vili (9) pti therapeutickém peroral-
nim podavani polyvalentniho bakteriofdga porsal uzdraveni dribeze u 94,14 %,
zatim co v kontrolni skupiné neuhynulo pouze 7,3 % dribeze. Na podkladé
téchto vysledka doporucil Siroké pouziti fagotherapie pti bilé Gplavici dribeze.
Hodnotime-li kriticky tdaje Ku$asviliho, musime mit na zteteli, Ze pfiznivy
therapeuticky ucinek bakteriofdga byl zjistén u pomérné malého poctu pokus-
nych zvirat, jimz byl podavan bakteriofag vysokého stupné individualné. Po-
zoruhodnou je prace Rominova (13), ktery proved! pokusy s bakteriofa-
gem Salm. pullorum na 500 kufatech a ohodnotil therapeuticky efekt na 20
az 50 %, profylakticky na 40—80 % . Naproti tomu n nis Kldsterka a
Dvotacek (6) z experimentalnich vysledki dosli k zavéru, ze bakteriofag
je vhodny spe k profylaxi nezli k therapii, nebof ucinek se projevil teprve
tehdy, kdyz bakteriofag byl podan per os soucasné nebo jen za nékolik hodin
(nejvyse 1—6 hodin) po peroralni infekci. P¥i podani bakteriofiga po delsi
dobé zjistili autofi zmirnéni pribéhu infekce a oddaleni doby exitu.

Tento ptehled literarnich tdaji z posledni doby charakterisuje soucasny
stav ndzort na vyznam bakteriofiga pfi tlumeni bakterialnich strevnich infekei.

Vlastni prace

Pfi profylaktickém a therapeutickém vyuziti bakteriofdga je nutno brat
v uvahu ponékud zvlastni pathogenesu salmonelos, dosah destrukéniho ucinku
specifickych bakteriofagovych kmenii na mikroby in vivo a moZnosti pronikani
bakteriofdga v Zivém organismu.

Pathogenita salmonel spo¢ivd v tom, ze aktivné pronikaji u zcela zdra-
vého organismu zvifat bariérou sliznice stfevni do miznich drah a, i kdyZz se
objevuji v krvi jen prechodné, udrzuji se ve vnitinich orgidnech, zejména v jat-
rech, zlu¢ovém méchyii a slezing, aniz by pti tom infikované zvite pravidelné
vyludovalo zirodky vyméty. Takové ptipady latentniho pribéhu salmonelos,
Casto zjisfované u jateénych zvifat, se intra vitam obtizné diagnostikuji a uni-
kaji v chovech zvifat véasné isolaci. Slavin (14), ktery se zabyval experi-
mentalné u prasat latentni salmonelosou zjistil, ze po peroralni davee 200 az
400 tisic zarodkt Salm. cholerae suis projevevala se vlekla, latentni salmone-
losa jen nedostateénym vyvinem, pripadné vahovymi ubytky, aniz dochazelo
k hynuti prasat.

Tato experimentalni prace, provedena na laboratornich zvifatech a v ome-
zeném rozsahu téz na prasatech, byla zamérena k vyseuvedenym hlavnim pro-
blémtim fagoprofylaxe a fagotherapie pti salmonelose. K srovnani a k pfesnéj-
§imu zhodnoceni byla v prvni €4sti rozpracovana experimentilni salmonellosa
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u moréat, bylo sledovano pronikani bakteriofaga v organismu moréat, kralika,
prasat po riznych zplsobech aplikace a provedeny pokusy o zvySeni koncen-
trace bakteriofdgovych elementii adsorbci na aluminiumhydroxyd.

I. Experimentilni salmonelosa

V pokusech bylo pouZito mor¢at, u nichz spontinni salmonelové infekce
nejsou tak casté jako u bilych mysek. Pokusy byly zaméfeny na urceni infek-
ciosity odstupnovanych diavek mikrobi tfi, pro moréata rtuzné pathogennich
typt a na pribéh infekce, t. j. pronikdni mikrobl ze zazivaciho traktu do
vnitinich organt. Pro experimentilni salmonelosu byly voleny tii typy: Salm.
typhi murium, Salm. cholerae suis, Salm. gallinarum.

a) Infekéni davky salmonel

K dosazeni podminek blizkych pfirozené infekci byla moréatim na laéno
aplikovana jednorazové Cerstva, zfedéna osmnactihodinova bouillonova kultura
jednotlivych typi salmonel pipetou per os. Podet zar. bouillonové kultury byl
uréovan pied aplikaci pfimo mikroskopicky podle Breera a byl kontrolovan
zfedovaci metodou. Pro srovnani pathogenity pouzitych typa salmonel by'a vole-
na odstupfiovana mnozstvi zarodk, a to circa 300.000, 3 miliony, 15 a 225 mili-
onti v 1 ml. Po aplikaci byl denné bakteriologicky vysetfovan trus odbirany
rektalnimi rourkami. Pokud morcata neuhynula do 10 dni na akutni salmo-
nelosu, byla po 10 dnech chloroformovana a kultivaéné byl sledovan vyskyt
salmonel v zazivacim traktu a ve vnitfnich organech (slezing, jatrech, ledving).
Pokusy s tfemi typy salmonel byly provedeny celkem na 380 morcatech vihy
250300 g.

Piehled vysledku je uveden v tabulkach I a II.

1. Salmonella typhi murium

Pocet zarodku jednorazové infekéni davky
300.000 3 mil. 15 mil. 225 mil.
Potet mortat 40 40 40 40
Nalez salmonel ve stfevnim obsahu béhem 10 dnu po infekci
Pot&et moréat 12 28 31 34
Uhyn do 10 dni1 po infekci
Pocet morcat — 12 13 32
Nalez salmonel v org. 12 13 31
Nalez salmonel ve stievé - 4 7 18
Usmrceno za 10 dnu po infekci
Poéet morcat 40 28 27 8
Nalez salmonel v org. 11 26 24 8
Nalez salmonel ve strevé 9 14 17 8
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Po jednorazové perordlni davce odstupniovanych mnozstvi zdrodki Salm.
typhi murium vznikla akutni salmonelosa, ktera se projevila vylucovanim za-
rodkd trusem a jejich proniknutim do vnitfnich organu (sleziny, jater, ledvin).
Jen po vyssich infekénich déavkach jevila morcata pfiznaky zjevného onemoc-
néni (netecnost, odmitani potravy, zjezeni srsti, zvySeni télesné teploty o 0,5
— 1,8°C) a dochazelo i k nahlym dhynim bez zjevnych priznaki.

Prubéh salmonelosy byl sice znacné zavisly na poctu mikroba jednorazo-
vych infekénich davek, avsak ve vylucovani mikrobi stfevnim obsahem, ani
v pronikani mikrobd do vnitfnich orgdnt a v thynech na septickou salmone-
losu nebyla pfima souvislost s vyskou infekénich davek. Nizsi infekéni davky
nestaCily k vyvolani perakutni salmonelosy, ktera se pti vyssich davkach jevila
ndhlym hynutim mor¢at v nékolika dnech po infekei.

Stejnou metodikou byly provedeny pokusy se Salm. choleare suis. Ptehled
vysledkt je uveden v tabulce II.

11. Salm. cholerae suis

Pocet zarodkl jednordzové infekéni davky

300.000 | 3 mil. } 15 mil. 225 mil.

Pocet moré&at 40 ‘ 40 ‘ 40 40

Nalez salmonel ve stfevnim obsahu béhem 10 dni po infekci

Pocet moréat I 0 ‘ 0 ’ 7 6

Uhyn do 10 dnt po infekci

Pocet mordat 0 0 0 0
Nalez salmonel v org. 0 0 0 0

Usmrceno 10 dnu po infekei |

Pocet mor&at 40 40 40 40
Nailez salmonel v org. 0 2 8 6
Nilez salmonel ve stievé 0 0 4 6

Z vysledku pokusi je patrno, ze Salm. cholerae suis byla pro morcata
i pfi vysokych infekénich davkach podstatné méné pathogenni. Po jednorazové
infekéni davee 300 tisic zarodki nebyla do 10 dni vibec prokdzana salmone-
lova infekce a teprve pfi vyssich davkach byla Salmonella cholerae suis vylu-
¢ovana trusem a pronikala do vnitfnich organt, ale v podstatné mensi mife
nezli Salmonella typhi murium.

Po peroralnim podéani jednorazovych davek circa 3, 15 a 300 miliond za-
rodkd Salm. gallinarum nevznikla u morcat salmonelosa; morcata nevyluco-
vala po infekci zarodky trusem, 10 dnt po infekci nebyla Salmonella gallinarum
prokdzana v trusu ani v organech zidného z 60 pokusnych morcat. Lze uza-
virat, ze morcata jsou velmi malo vnimava pro Salm. gallinarum a malo vni-
mava pro Salm. cholerae suis.
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b) Pronikdani salmonel ze zaZivadel do vnitfnich orgdni

Moréatim (70 kusti) byla podana jednorazové bouillonova kultura v davce
(circa 225 miliont zarodkid Salm. typhi murium a Salm. cholerae suis. V in-
tervalech 24 hodin byla moréatim ve skupinich po 10 kusech odbirdna krev
punkci srdeéni a pak byla moréata kazdé skupiny étherisovina a po sekei
provadéna kultivace pfes pomnozovaci pidu z miznich uzlin krénich, mesen-
terialnich, ze sleziny, jater, ledvin a z obsahu tlustého stfeva.

Vysledek pokusu je zachycen v grafu 1.

Graf. 1. Pronikani Salm. typhi mu-
rium ze zazivadel do vnitfnich or-
ganu morcat

;a-taeasté

Graf charakterisuje velmi vystizné pribéh experimentalni salmonelosy vi-
rulentnim typem Salm. typhi murium; v obdobi do 24—96 hodin pronikly z4-
rodky salmonel do miznich uzlin krénich a mesenteridlnich, v témze obdobi
byly u ojedinélych morcat prokazany v krvi. Kfivka, vyjadfujici pronikani sal-
monel do vnitfnich orgdni méla téméf pravidelné stoupajici tendenci, zatim
co vylucovani zarodki stfevnim obsahem mélo dvoufdzovy prubéh; prvni kul-
minace po 24 hodinach odpovidala masové peroralni infekéni davce, pozvolny,
staly vzestup ke druhé kulminaci byl v souvislosti s postupujici salmonzlovou
infekci zazivaciho traktu a vnitfnich organt, kterd po 6 dnech od infekce po-
stihla celou skupinu, t. j. 100 % mor&at.

L3 Graf 2. Pronikdni Salm. cholerae
» | suis ze zazivadel do vnitfnich or-
P ganlt morcat
°
“ |
» |
BL 77 N e N ety e mizni
N keey keéni U4
mizni ’
E mesenter. o84y

obsah stfevni

Ponékud odchylny pribéh infekce moréat typem Salm. cholerae suis vy-
jadfuje graf 2. Kfivky, znazoriiujici pronikani zarodka Salm. cholerae suis do
vnitinich organd a jejich vyludovani trusem jsou monofizové a jejich kulmi-
nace odpovida jednordzové infekéni davce. Chybéjici vyskyt druhé vzestupné
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faze infekce vnitfnich orgdnd, charakteristicky pro virulentni typy mikrobi,
nasvédcuje tomu, Ze pfi mensi pathogenité zirodkl se organismus moréat s in-
fekci vyrovnaval.

IILL. Prizkum nékterych biologickych vlastnosti bakteriofiaga
a) Tenacita bakteriofaga v kysclém prostiedi o ruzném pH

Ke zjisténi vzdornosti bakteriofdga v kyselém zaludecnim prostfedi, kde
piipadna neutralisace Zzaludecnich §tiv nemusi byt dplni, byla provedena
zkouska tenacity bakteriofdga v rtizném casovém udobi pfi ruzném pH. Do
sterilniho bouillonu o uréitém pH byl pfidan bakteriofag (aa), ktery pak byl
po 10, 20, 30 a 60 minutich pfenaen (v poméru 1 na 9 dild) do bouillonu
o pH 7,2 a titrovan az do zfedéni 1077. Tabulka III az VI ukazuji vliv doby
.a koncentrace kyseliny solné na vysku dosazeného titru bakteriofaga:

TII.
/ Utinek HCI po dobu 10 minut
10- 10-2 [ 10-3 104 10-5 10- 107
pH 5,6 - 4+ 4+ | 44 4+ 4+ 44 ++
pH 5,15 +++ -+ 4+ 4+ o+ 4+ +
pH 4,45 4+ +++ 4+ 4+ 4+ 4+ +4+
pH 4,0 +++ e +++- +++ b +
pH 3,65 +++ o o 4 + — -
pH 3,0 SIS 4+ +4+4 4 + +
V.
Utinek HC! po dobu 20 minut
101 100 | 100 | 104 | 10® 10 107
pH 5,6 et b+ b e+ ++
pH 5,15 A4 A+ 4+ 4+ 4+
pH 4,45 ok +++ -k ++ +
pH 4,0 " e+ et + RS +
pH 3,65 4+ -+ ++ + +
pH 3,0 ++4+ Yoo -+ + -
V.
Utinek HCI po dobu 30 minut
10- 10-2 10-3 10~ 10-5 10-6 1077
pH 5,6 4+ R b+ ot +4+
pH 5,15 4+ 4+ 4+ - 4+
pH 4,45 4+ A+ et F ++ +
pH 4,0 o+ ot et + f +
pH 3,65 4+ 4+ 2l + + +
pH 3,0 Ft bt et t+ +
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VI

Utinek HCI po dobu 60 minut
w0 | 10t | 108 | 104 | 10 10-% 107
pH 5,6 et e G [ ot A4 4+ 4
pH 5,15 - et | +4+ +++ -+
pH 4,45 [t +++ +44 |+ +++ -t —
pH 4,00 +++ | -+ +++ | +++ +++ = =
pH 3,00 FE | | } - + + -
+++ = bouillon &iry
++ = bouillon s jemnym zavojem
+ = bouillon mirné zakalen, méné neZli bakterielni kontrola
— = bouillon zakaleny

Z tabulek je patrno, zZe in vitro vykazuje bakteriofag pomérné znaénou odolnost
viéi kyselému prostredi.

b) Pronikani bakteriofiga v Zivém organismu

Pronikani bakteriofaga v Zivém organismu bylo sledovano na laborator-
nich zvifatech, a to zejména pfi téch zpisobech aplikace, které ptichazeji
v avahu pfi profylaktické nebo therapeutické aplikaci u salmonelosy, t. j. pfi
aplikaci peroralni, subkutanni, intraperitonealni a intravenosni.

Zvitatum byl aplikovan bakteriofdg a v odstupfiovanych ¢&asovych inter-
valech byl sledovidn jeho vyskyt v obsahu stfevnim, v krvi ev. mozkomi§nim
moku a v moc¢i (zkumavkovou a plotnovou metodou).

P#i opakované peroralni aplikaci bakteriofiga o titru 10"'° po dobu 3 az
10 dnt u 20 morcat byl bakteriofag prokazovan po 18 —24—36 hodiniach v ob-
sahu stfevnim, nikoli vSak ve vnitfnich orgdnech, v krvi a v moci. Rovnéz po
perordlni aplikaci bakteriofdga kralikim a selatim nebyl tento prokazan
v krvi, pfipadné v mozkomisnim moku.

Pfi intravnosni aplikaci koloval bakteriofdg ve velkém mnozstvi v krvi po
dobu 4—6 hodin, pak postupné z krve mizel a po 24— 30 hodinich nebyl jiz
prokazatelny v krvi ani ve vnitfnich orginech.

Po intraperitonealni aplikaci bouillonové kultury bakteriofagové byly bak-
teriofagové elementy prokazatelné po 30 minutich v krvi, mozkomiinim moku
ve vnitfnich organech a v modi.

Po subkutinni aplikaci byl prostup bakteriofdga do krve pozvolny a malo
intensivni.

Za nejvhodnéjsi zpisoby aplikace, pfi niz se dosahuje v kratkém ¢ase ma-
ximalni koncentrace, je tfeba oznadlit intravenosni a intraperitonealni aplikaci.

¢) Adsorbce bakteriofiga na aluminiumhydroxyd

Adsorbce na koloidni aluminiumhydroxyd byla zkouSena za ucelem zvy-
Seni koncentrace bakteriofdgovych elementi. Vytitrovani bouillonova kultura
bakteriofiga byla ptiddvana v poméru 1:4 k 8 % aluminiumhydroxydu, za-
hu§ténému opatrnou centrifugaci pfi malych obratkach. Po centrifugaci ode-
brany ¢iry supernatant byl doplnén do piivodniho objemu” bouillonovou kul-
turou bakteriofdga. Po dikladném promiseni byl pochod opakovan a po dvoii
aZ troji adsorbci byl uréovén titr bakteriofaga.
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V 30 provedenych pokusech bylo zjisténo, ze pti dvoji adsorbei na alu-
miniumhydroxyd se zvy3uje titr bakteriofaga primérné z 10°* na 101 Troji
adsorbci se titr vic nezvySuje, vicenasobné adsorbce poruduji stabilitu koloid-
niho stavu aluminiumhydroxydu.

III. Priazkum profylaktického u¢inkv bakteriofaga

Profylakticky acinek specilického bakteriofdga Salm. typhi murium byl
sledovan na morcatech, jimz byl bakteriolag aplikovin perordlné a intrakar-
dialné.

a) Bouillonova kultura bakteriofdga byla podavina Skrat denné v davce
1 ml 20 moréatim per os pipetou. Treti den byla provedena infekce jednora-
zovou davkou circa 300 miliont zarodka Salm. typhi murium — per os. Od
4. dne byl provadén pravidelné denné odbér trusu pro bakteriologické vyse-
tfeni rektalni rourkou. Desaty den po infekci byla morcata chloroformovéana
a z vnitfnich organt (slezina, jitra, ledvina) i z obsahu stfev byla providéna
kultivace.

U morcat nepropukla zjevni salmonclosa, morcata zistala bez poruchy
zdravoiniho stavu, avsak desaty den byla kultivaci prokazana Salm. typhi mu-
rium ve vnitinich organech viech 20 morcat, zatim co ve vymétech byl kulti-
vaéni nalez positivni za deset dni pozorovani pouze u 8 morcat. U péti kon-
troln’ch kust, jimz byla aplikovana pouze kultura Salm. typhi murium, uhy-
nula do 10 dnii spontanné 3 morcata, v trusu byla prokazina Salmonella u 2
morcat, v organech u vSech morcat. Prehledny vysledek je uveden v ta-
bulce VII.:

VIL

Profylakticka 3denni peroralni aplikace bakteriofaga

. Nilez salmonel
Poéet morcat

|
‘ v organech v trus;.l
20 ks ! 100 2 40 %
Kontroly
5 ks 100 9% 40 9%

Vysledek pokusu ukazuje, ze 3denni profylaktickd aplikace bakteriofiaga
per os sice ponékud zmirnila akutni pribéh salmonelosy, avsak neovlivnila
pronikani a pomnozeni zarodkid ve vnitinich orgdnech. -

b) V dalsim pokuse byl 20 mor¢atim aplikovan po dobu 4 dnii 5krat denné
1 ml bakteriofdgového aluminiumadsorbitu o titru 1072 Paty den byla pro-

VIIIL.

Profylaktickd 4denni peroralni aplikace bakteriofagového aluminiumhydroxydu

I Nalez salmonel
Pocet morcat - = =
v organech ‘ v trusu

20 , 100 9, 40 9,
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vedena peroralni infekce jednorazovou davkou circa 300 miliont zarodki Salm.
typhi murium. Morcata byla pozorovina a vy$etfovana po dobu 21 dnid. Bé-
hem této doby uhynulo 6 morcat na kultivacné prokazanou salmonelosu, 8 mor-
¢at vylucovalo zarodky trusem, u nich a u 6 dalSich, zdanlivé zdravych, ktera
nevylucovala zarodky vyméty, byla 22. den po infekci prokdzana Salm. typhi
murium ve zluci a v jatrech. Prehled vysledku uvadi tabulka VIII.

Vliv peroralni aplikace specifického bakteriofagového aluminiumhydroxydu
jevil se rovnéz jen zmirnénim pribéhu experimentalni salmonelové infekce, ne-
predeslo se septické salmonelose.

¢) Na 25 morcatech byl sledovan profylakticky tuéinek bakteriofaga pfii
intravenosni aplikaci, pti niz lze dosahnout nejrychlejsiho a nejintensivnéjsiho
proniknuti bakteriofiga do tkani celého téla. Morcatim byla 2 hodiny po intra-
kardialni aplikaci 1 ml bouillonové kultury bakteriofiga podana per os kultura
Salm. typhi murium v davee circa 15 miliont zarodka. Intracardialni aplikace
bakteriofaga byla opakovina ve 24hodinovych intervalech po dalsi dva dny.
Béhem 24 hodin uhynula 3 morcata na laesi myokardu, u zbyvajicich 22 kusi,
které byly 10. den po infekci chloroformovany, byla kultivaéné prokazana sal-
monelosa v miznich uzlinich i ve vnitfnich organech. Nalez je uveden v pre-
hledu.

IX.

Pmtyl 1kuck1 3dunm 1mnk1rdmlnx aplikace baktenofaga

| ‘\1.11c.7 salmonel
[ — [

Potet morcat | Mizni uzlioa |
i Slezina |
[ kréni I

Mizni uzlina | Obsah
strevni stievni

Jatra Ledvina

i |
| |
22 22 ‘ 20 16 l l

Z vysledku pokusu je patrné, ze i pti pomérné malé infekéni davee neméla
intrakardidlni aplikace bouillonové kultury specifického bakteriofdga dostateé-
ny profylakticky ucinek a nezabranila propuknuti akutni salmonelosy. Z mor¢at,
jimz byl aplikovan bakteriofag, byly vyzéstovany lysogenni kultury, coz je da-
kazem, ze mikrobialni kultura se dostala v organismu do styku s bakteriofdgo-
vymi elementy, avsak pomnozeni zarodkd v organismu bakteriofag nezabranil.

IV. Priazkum therapeutického icinku bakteriofiga

Therapeuticky uc¢inek bakieriofiga byl sledovdn na moréatech, krélicich
a prasatech. Specificky bakteriofdg byl jim aplikovan peroralné bud tésné (1—4
hod.) po infekci primérené ztedénou kulturou Salm. typhi murium ev. Salm.
cholerae suis nebo dodateéné po 12—24 hodinach. Nékterym prasatim byla
pied aplikaci bakteriofdga poddna jedld soda pro upravu kyselého prostredi
zaludec¢niho. Bakteriofag byl poddvan téz intraperitonealné a intravenosné.
U morcat a kralikd byl do 10 dnt po infekci rektdlnimi rourkami odbirdn a
bakteriologicky vysetfovan trus, po ukonceni pokusu byla zvifata usmrcena a
organy byly vysetfovany bakteriologicky.

a) V pokusu provedeném na 20 morcatech byla podana jednoriazové pi-
petou per os bouillonova kultura specilického bakteriofaga v davce 1 ml ro prvé
po 24 hodinach po infekci Salm. typhi murium (circa 15 milion zarodkd) a pak
denné opakované¢ Skrit pipetou, na ovsu a v pitné vodé po dobu 10 dnii. Béhem
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doby pozorovini a pfi usmrceni po 10 dnech byla Salm. typhi murium pro-
kdzano v trusu u 30 mor¢at, ve vnitfnich organech u 75 % mor¢at.

b) V pokusu provedeném na 20 morcatech byl bakteriofag podan po prvé
4 hodiny po infekci Salm. typhi murium (circa 15 miliont zarodkua), a to pipe-
tou per os, a pak dal§i dny Skrat denné pipetou per os, na ovsu a v pitné vodé.
Béhem 10 dnt byla Salm. typhi murium prokazana v trusu u 30 % mor¢at, ve
vnit¥nich organech u 75 % moréat.

¢) V pokusu provedeném na 30 morcatech byl bakteriofag podavan ma-
sivné (pipetou per os, na ovsu, v pitné vodé) 48 hodin pred infekci a pak denné
po dobu 10 dni po infekci jednorazové davky (circa 15 milionu zarodki) Salm.
typhi murium. Béhem pozorovani po dobu 10 dni byla Salm. typhi murium pro-
kazana v trusu 20 moréat (66,6 % ), v organech u 18 moréat (60 % ). Tento
pokus ukazuje, Ze ani kombinované profylaktické a therapeutické podavini bak-
teriofdga nepotlacuje priibéh latentni salmonelové infekce.

d) V pokuse na 20 morcatech, jimz byl aplikovan bakteriofag intraperi-
tonealné 1 hodinu po peroralni infekeci jednorazovou davkou circa 15 miliona
zarodka Salm. typhi murium, nedoslo do 5 dnu ke spontannimu hynuti mor¢at.
Paty den po infekci byla provedena kultivace z organi; vysledek je uveden
v prehledu:

X.
Therapeuticka intraperitonedlni aplikace bakteriofaga
Polet moréat Nilez salmonel
20 krev 2
mizni uzliny kréni 10
jatra 9
slezina 10
mizni uzlina mesent. 6
obsah stfevaf 4

Z pokusu je patrno, Ze jednorizova intraperitonealni aplikace bakteriofaga
zéhy po peroralni infekci neovlivnila pribéh latentni salmonelosy.

e) V pokuse provedeném na 20 morcatech byl provérovan therapeuticky
ucinek bakteriofdga Salm. cholerae suis aplikovaného bezprostfedné a pak dalsi
tfi dny v intervalu 24 hodin intraperitoneilné. Po jednorazové peroralni davce
15 miliont zarodkd Salm. cholerae suis byla béhem 10 dnli pozorovani pro-
kazana Salm. cholerae suis v trusu 4 morcat. Nalez salmonel v organech 10. den
po infekci je uveden v prehledu.

XI.

Opakovana intraperitonealni therapeuticka aplikace bakteriofaga

Pocet morcat Nalez salmonel

20 krev
mizni uzliny kréni
jatra
slezina
mizni uzliny strevni
obsah stfevni

OB INO
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P#i hodnoceni tohoto pokusu a pti srovnani vysledku infekce typem Salm.
typhi murium je nutno brat v dvahu mensi pathogemtu Salm cholerae suis pro
mor¢ata. I ]

f) V pokuse provedeném na 20 morcatech byl sledovan ﬁéinek bakterio-
faga Salm. typhi murium po jednordzové intrakardidlni aglikaci, provedené
bezprostiedné po peroralni infekci davkou circa 3 miliony zarodkid Salm. typhi
murium. Vysledek je uveden v prehledu.

XII.

Intrakardidlni therapeuticka aplikace bakteriofdga

Pocet mordat Ndélez salmonel

20 krev

mizni uzliny kréni
jatra

slezina

mizni uzliny stfevni
obsah stfevni

—
b OONO

Pokus ukazuje, Ze jednorazova intrakardialni aplikace provedeni bezpro-
sttedné po peroralni infekci nepotlacila pribéh salmonelové infekce.

g) V pokuse na 20 morcatech byl sledovan uéinek bakteriofiga na Salm.
typhi murium po intrakardialni aplikaci provedené 2 hodiny po perorilni infekci
Salm. typhi murium (circa 3 miliony zarodki) a po intrakardialni aplikaci opa-
kované kazdych dalsich 24 hodin do 4 dnt. Vysledek bakteriologického vy-
§etfeni provedeného 10. den po infekci je uveden v pfehledu.

XIII.
Opakovana mtrakardmlni therapcuncké aplikace bakteriofiga
Poé&et mor&at Nailez salmonel
20 krev 1
mizni uzliny kréni 13
slezina 14
jatra 14
mizni uzliny mesent. 13
obsah stfevni 17

Pfi pomérné malé peroralni infekéni divce probihala latentni salmonelosa
i po opakovanych intrakardidlnich davkach bakteriofaga.

h) Therapeutickd aplikace specifického bakteriofdga Salm. cholerae suis
byla dile sledovdna na 2 kralicich, jimz byla 2 mésice po lienektomii apliko-
vana nezfedéna bouillonova kultura Salm. cholerae suis intraperitonealné (1 ml)
a po 24 hodinach 5—7 ccm bouillonové kultury specifického bakteriofdga rov-
néz intraperitonealné. Béhem 3 resp. 5 dnt doslo k exitu. Ze viech vnitinich
organi byla vypéstovana Salm. cholerae suis.

i) Po intravenosni aplikaci specifického bakteriofdga, provedené u dvou
kralikd tésné po intravenosni aplikaci 0,2 ml nezfedéné bouillonové kultury
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Salm. cholerae suis doslo k exitu 3 den po infekci za ptiznaki septické, bakte-
riologicky potvrzené salmonelosy. .

j) Pri peroralni aplikaci 5 ml bakteriofaga provedené iésné ro perordlni
infekci 1 ml neztedéné bouillonové kultury Salm. cholerae suis hynuli kra'ici
(4 ks) na akutni salmonelosu 4—6 den po infekei, a to i tehdy, kdyz jim byl
podavan bakteriofag opakované per os nebo intra venam kazdodenné.

k) Selatam byl bakterioldg Salm. cholerae suis aplikovan perorilné a intra-
peritonedlné v davee 20— 30 m/ soucasné s kulturou Salm. cholerae suis nebo za
24 hodin po peroralni infekci 10 ml neziedéné bouillonové kultury Salm. cho-
lerae suis. Selata hynula 3, 6 az 6 den po infekei na akutni salmonelosu. 1 kdyz
pfed tim byla u nich (po intraperitoneélni aplikaci) zjisténa, byt i jen kratko-
dobé, zvy3ena hladina bakteriofaga v krvi, byly po uhynuti zarodky prokazany
ve vsech vnitfnich organech.

Z pokust provedenych na morcatech, krélicich a prasatech vyplyva, Ze ani
masivni peroralni a parenterdini (intravenosni a intraperitonealni), therapeu-
ticky opakované podavané davky specifickych bakteriofdgovych kmenid pod-
sta‘'né neovlivnilv priibéh experimentalni salmonelosy. Lehké zmirnéni a pro-
trahovani pribéhu infekce po intravenosni, zahy ro infekei provedené aplikaci
nelze hodnotit jako 1é¢ebny acinek, nebof zvirata zustavala nositeli, pripadné
vyluéovateli salmonel.

Diskuse

Prubéh salmonelovych infekei byva velmi variabilni a je ovlivnén nékolika
¢initeli: Je to predevsim prirozena vnimavost zvirat pro urdité typy salmonel,
ktera umoziuje vznik akutni salimonclosy po poxérné malych infekénich dav-
kdch. Na druhé strané pfirozena vzdornost vaci nékterym typim ztézuje nebo
znemoziuje vznik akuini salmonelosy. Morcata jsou velmi vnimava pro Salm.
typhi murium, méné vnimava pro Salm. cholerae suis a refraktérni vuci Salm.
gollinarum. Na druhém misté stoji infekéni ddvka mikrobi. McCullogh
(2) prokazal experimentalné, ze proyuknuti akutni salmonelosy zavisi na veli-
kosti infekénich davek mikrobi, pri ¢emz klinické priznaky akutni salmonelosy
byly u lidi vyvolany i typy relativné médlo pathogennimi. Tretim dalezitym ¢i-
nitzlem je individualni resistence makroorganismu, zavisla na celkovém zdra-
voinim a vyzivném stavu. Tato vzdornost muze byt snizena rtiznymi zevnimi
i vnitinimi faktory, takze pti stejném zpiisobu infekce a pti stejnych infekénich
davkich mad salmonelosa nestejny pribéeh.

Pti sledovani experimentalni salmonelosy na morcatech bylo zjisténo, Ze
po peroralnim podéni lze nalézt salmonely iiz béhem prvnich 24 hodin v miz-
nich uzlindch krénich i mesenterialnich a ze pak pronikaji miznimi a krevnimi
drahami do vnitfnich organti. Srovname-li nayroti tomu pronikani bakterio-
faga v Zivém organismu, je tfeba zdiraznit, ze bakteriofigové elementy nepro-
nikaji aktivné po peroralni aplikaci bariérou sliznice stfevni. Z organt morcat,
jimZ kultura a bakteriofdg byly aplikoviny reroralné&, byly ziskdny lysogenni
kultury. Stfevni sliznici pronikajici mikroby jsou s nejvétsi pravdépodobnosti
vektory bakteriofaga, ktery je jinak epithelem zadrzovin. Bakteriofag peroralné
poddvany nemiize primarné ovliviiovat zarodky, které jiz pronikly sliznici st¥ev-
ni do hlubsich tkani.

Kyselina solna ptfi pH 3,0 neinaktivuje bakteriofdga, takze i bez alkalisace
zaludeéniho obsahu prochazi bakteriofdg aktivni do tenkého stieva, kde pti pH
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vys§‘m nez 6,0 dochdzi v pritomnosti mikrobi k pomnozeni, takze jej lze pro-
kazat v pomérné vysokych koncentracich v irusu.

Ucinnost bakterioldsa ve stfevé je podporovana nékterymi aminokyselinami
(tryptofan, prolin), o nichz je znamo, ze usnadiuji fixaci bakteriofagovych ele-
mentii na mikrobialni buky. Dalsi adjuvacni a¢inek ma vitamin B 12, kyselina
nukleinova, kalciumchlorid, fosfat draselny, chlorid sodny, magncsiunsulfat,
natriumacetdt, a to jiz v nepatrnych konceniracich. Naproti tomu ve stfevé pu-
sobi na bakteriofaga inhibicné mnohé koloidni latky a fermenty, takze veelku
lze uzavirat, ze podminky pro ac¢inck bakteriofiga v obsahu stfevnim nejsou
zvlast priznivé.

Pti parenteralni, zejména pfi iniravenosni aylikaci jsou podminky pro bak-
- teriofdgovou lysi v organismu pliznivéjsi, aviak ucinek bakteriofdga snizuje pri-
tomnost krevnich elementd, vliv krevni plasmy a jinych tkanovych tekutin, bo-
hatych na organické litky koloidni povahy. Hlavni prekdzkou, kierda brani
pronikani korpuskuldrnich fiagovych elementi, jsou nesporné bunééni pletiva.
Jediné proniknuti bakteriofaga do krovniho obéhu umoziuje jeho stejnomérné
rozdéleni v celém organismu zvirete. Avsak i pfi intravenosni aplikaci je nutno
pocitat s pomérné rychlym snizenim ucinnos!i bakterioldga podminénym tim,
ze krevni plasma zromaluje fixaci bakteriofigovych télisek na sensibilni mikro-
by, a proto. ze bak‘eriofigové elementy jsou postupné fagocytoviny buiikami
RES. takze bak'erioldg po 24 hodinach mizi z krevniho obéhu. Dalsi moznou
pfic¢inou malé a¢innosti bakteriofdga na mikroby v zivém organismu muze byt
zvlasini zjev podobny fenomenu interference podm'nény tim, ze kultura vy-
volivajici salmonelosu je lysogenni a nepodléhi Gcinku bakterioldgového kmene,
ktery je lécebné nebo prolfylakticky aplikovan.

Pokusy provedené na morcatech, kralicich a prasatech ukazaly, Ze pero-
ralni ani parenteralni aplikace specifickych baktcriofdgovych kmeni neovliv-
niuje podstatné rribéeh latentini salronelosy a neodvrati septickou salmonzlosu
po vyssich infekénich davkach pathogennich typa salmonel. Zvitata, jimz byl
bakteriofig podivan profylak:icky nebe therapeuicky, zistdvala po experimen-
talni infekei nositeli, eventualné vylucovateli salmonel.

Souhrn

V prici je podano Yhodnoceni experimentalni salmonelosy a vztahu bak-
teriofaga k salmonelovym infekcim.

Na vzniku a pribéhu salmonelosy ma vedle ptirozené vnimavosti zvirat
k nékterym typim podstatny vliv infekéni davka mikrobi. Pathogenni typy sal-
monel pronikaji po perordlni infekci aktivné bariérou sliznice stfevni do miz-
nic, miznich uzlin a krevnim obéhem do vnitinich organt. Bakteriofag, podany
perordlné, prostupuje i bhez alkalisace zaludeéniho obsahu do tenkého stieva,
nepronika vsak aktivné sliznici stfevni a miznicemi do vnitfnich organi. Sal-
monely, s nimiz pfijde do styku v obsahu zazivadel, se stavaji pfi svém pro-
nikani do organismu jeho vektory. Po intravenosni a intraperitonealni aplikaci
dosidhne se na dobu 6—12 hodin pomérné vysokych koncentraci bakteriofago-
vych elementit v krvi, v mozkomiinim moku a v télovych tkanich vibec, aviak
ani pfi téchto koncentracich nema bakteriofag dostateény baktericidni Géinek
a salmonclosu nepotladuje. Véasnou perorilni a zejména parenteralni (intrave-
nosni) aglikaci bakteriofaga zahy po infekci lze dosihnout nejvyse zmirnéni
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akutniho pribéhu a protrahovani salmonelosy, nelze viak zabranit jejimu la-
tentnimu pribéhu ani nelze odvratit septicky prubéh salmonelosy po vyssich
infekénich davkach. Pokusna zvirata, jimz byl bakteriofag podavan profylak-
ticky nebo therapeuticky ve vysokych davkach, zistavala nosi¢i, eventualné vy-
lucovateli lysogennich salmonelovych kmenda.

V Zivém organismu nema bakteriofdg na salmonely dostateény baktericidni
acinek a nelze jej povazovat za prostiedek vhodny pro profylaxi ani therapii
salmonelos.
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Bakrepuodar B npohHIaKTHKE M TEPANMM CAJIHLMOHEJE30B
.

ABTOpPHI B cBoell pabore NoALITOKMBAIOT PE3YJbTAaThbl IKCIIEPUMEHTAJbHOTO CaJIb-
MOHenne3a M coobwarwT 06 orTHowenuy Gakrepuodhara K MHMERIMAM, BbI3LIBAEMBIM
CcaJbMOHEJJIaMM.

KpoMe ecTeCTBEHHOM BOCNPMMMHYMBOCTH KMBOTHBIX K HEKOTOPbIM TMIIAM CaJlbMO-
HeJIJIe30B, Ha BO3HMKHOBEHME M TeucHye OONe3HM OKa3bIBAeT CYILIeCTBEHHOe BJIMUAEUE
uH(EKUMOHHAA 1032 MUKPO06OoB. Ilocie nepopalbHOI uH(bexguu naToreHHble TUNbI CaJb~
MOHEJLT NMPOHMKAIOT aKTUBHO 4Yepe3 Gapbep CAU3MUCTON 0D0JI0YKM KHUIIOK B JuMdaTu-
YeCKyI0 CUCTEMY M LMPKYJIALMEN KPOBM IIONAAAI0OT BO BHYTpPeHHMe opraHbl. IlepopaJib-
HO BBeJleHHbI1 GakTepuodpar y 6e3 ajganmu3auyy COREPKUMOr0O Kelyaka IonajaeT B
TOHRKMI1 OT/eJ KMIIEYHUKA, OAHAKO OH AKTMBHO HE TPOXOIAUT Yepe3 CJIM3UCTYIO 000-
JIOYKY KMILEYHMKA U JMM@ATHYECKY0 CUCTEMY BO BHYTPEHHMe opraHbl. CajlbMOHENJIbI,
C KOTOpPbIMM DakTepuodar CONpMKacaeTcad B COAEPIKMMOM MMUILEBAPUTEJIBHOIO TPAKTa,
IIPOHMKAsA B OpPraHu3M, CTAHOBATCA ero Bekropamyu. Ilocsie MHTPABEHO3HOTO M MHTpa-
NePMHEeAJLHOT0 NPUMMEHEHUA JOCTUTAIOTCA OTHOCUTEJNILHO BBICOKME KOHIEHTPALMUy dSJie-
MeHTOB GakTepmuodhara B KPOBM, CIMHHOMO3TOBOM JKUJAKOCTM UM B TKAHAX TeJja BooOlle
B IIpojonzKeHue 6—12 yacoB, OZHAKO JazKe INPM 9TMX KOHLEHTpaumax Gakrepuodhar HE
VIMEEeT AOCTATOYHOTO OaRTEPMIIMAHOTO JAEJCTBUMA M He IIOAaBJAeT cajlbMoHenne3. Ceoe-
BPEMEHHBIM I1epOpPaNbHbIM M, B 0COOCHHOCTH, MHTPABEHO3HBIM TIPMMEHeHUeM GakTepymo-
dara Bcrope nociie MHGMERUMM MOKHO J0CTHYb 10 KpaiHei Mepe ocaableHusa U 3aMefn-
JIEHMs OCTPOTO TEYEHMA CAJbMOHEJIe3a, OJHAKO HeJb3sl BOCIIPENATCTBOBAThL JATEHTHO-
My TEYEeHMIO M CeNTHYeCKOl hopme calbMOHeIe3a Iocje GOJbLINX MHMEKIMOHHBIX
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n03. IToponbITHEIe KUBOTHBLIC, KOTOPbIM OakTepuodar Obl1 BBeAeH TPOMhUIaKTIYEeCKN
UAM TepaneBTHYeCKn B GOJBILMX J{03aX, NPOAONIKANY NEPEHOCUTh MIM BbIAENATHL JM-
30TeHHBIC IITAMMBbI CaJbMOHEJLI.

B kuBoMm opranuiMe darkrepuoar He MMEeT ZOCTAaTOYHOro GaKTEPMUIMIHOTO BO3-
NeCTBUA Ha CAlTbMOHCILI M HEAb3A ¢ HUM CUMTATBCA KAK CO CPELCTBOM, IPUIOAHLIM
ansg npodMIAKTHKM M Tepanuy caJIbMOHENJe30B.

The Bacteriphage in Prophylactic and Therapy of Salmonelloses

In the paper experimental salmonellosis and the relation of bacteriophage to
Salmonella-infections are evaluated.

The origin and course of salmonellosis are considerably influenced by natural
susceptibility of animals to certain types, and the infectious dose of microbes as
well. After peroral infection pathogenic Salmonella types penetrate actively through
the barrier of the intestinal mucosa into lymphatic vessels, lymphatic nodes and
along the blood circulation into internal organs. The bacteriophage, administered per
os, penetrates — even if no alkalifying of the stomach content occurs — into the small
intestine; it does not, however, penetrate actively through the intestinal mucous
membrane and the lymphatic vessels into the internal organs. Salmonellae which it
encounters in the content of digestive organs become its vectors while penetrating
into the organism. After intravenous and intraperitoneal administrations relatively
high concentrations of bacteriophage-clements can be obtained for 6 to 12 hours’
duration in the blood, liquor and body tissues in general, but not even at these
concentrations the effect of the bacteriophage is bactericidal enough to control the
salmonellosis. By timely peroral and mainly parenteral (intravenous) application
of bacteriophage soon following the onset of the infection the acute course can be
mitigated and protraction of salmonellosis achieved, at most; its latent course, how-
ever, cannot be prevented nor a septic course of salmonellosis due to higher in-
fectious doses, averted. Test animals treated with high prophylactic and therapeutic
doses of bacteriophage remained carriers or excretors of lysogenic Salmonella types.
In a living organism the effect of Bacteriophage upon Salmonellae is not bactericidal
enough and consequently this cannot be regarded as a means suitable for prophy-
lactics and therapy of salmonelloses.

Der Bakteriophag in der Prophylaxe und Therapie der Salmonellosen

In der Arbeit wird die experimentelle Salmonellose und die Beziehung des
Bakteriophages zu Salmonella-Infektionen bewertet.

An der Entstehung und dem Verlauf der Salmonellose hat -— nebst der natirli-
chen Empfinglichkeit der Tiere gegeniiber bestimmten Typen — die infektiose Gabe
von Mikroben einen wesentlichen Anteil. Die pathogenen Typen der Salmonellen
dringen nach der peroralen Infektion aktiv durch die Barriere der Darmschleimhaut
in die Lymphgefdie, Lymphknoten und durch den Blutkreislauf in die inneren
Organe ein. Der peroral eingereichte Bakteriophag dringt auch in Abwesenheit der
Alkalisierung des Mageninhaltes in den Diinndarm durch, dringt jedoch nicht aktiv
durch die Darmschleimhaut und die LymphgefdBe in die inneren Organe durch.
Die Salmonellen, mit denen er in dem Inhalt der Verdauungsorgane in Berihrung
kommt, werden bei ihrem Durchdringen in den Organismus zu seinen Vektoren.
Nach der intravenosen und intraperitonealen Applikation werden auf die Dauer von
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6—12 Stunden verhiltnismalBig hohe Konzentrationen von Bakteriophagenelementen
in Blut, Liquor und Korpergeweben liberhaupt erreicht, aber nicht einmal bei diesen
Konzentrationen hat der Bakteriophag hinreichend bakterizide Wirkung, um die
Salmonellose zu unterdriicken. Durch cine rechizeitige perorale, und besonders pa-
renterale (intravenose) Applikation des Bakieriophages bald nach der Infektion kann
hochstens eine Linderung des akuten Verlaufes der Salmonellose und deren Protra-
hierung erreicht werden, dagegen kann weder ihr latenter Verlauf verhindert, noch
ein septischer Verlauf nach hoheren infektiosen Gaben abgewandt werden. Die
Versuchstiere, welchen der Bakteriophag in hohen prophylaktischen und therapeu-
tischen Dosen eingereicht worden war, blieben Triger, bzw. Ausscheider von lysoge-
nen Salmonella-Stammen. In dem lebendigen Organismus hat der Bakteriophag
keine hinreichende bakterizide Wirkung und kann nicht als ein fiir die Prophylaxe
und Therapie von Salmonellosen geeignetes Mittel angesehen werden.
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SBORNIK CESKOSLOVENSKE AKADEMIE ZEMEDELSKYCH VED

VETERINARNI MEDICINA ROCNIK 3 (XXXI)-1958- CISLO 1

K moZnosti vyuZiti resorpce solného pupene (testu
podle Mc Clurea a Aldricha) k diagnostice hepatitid
ve veterinarni mediciné I

O BO3MOMKHOCTM MCIOJL30BAHKA pe30pOnM# OYropka, BhIZBAHHOr0 (hU3MOIOrMUECKHMM
pacTtBopom (mpob6a mo Kiope M AnbApPHMXY), AJS JAMATHOCTHUKM TeNaTHMTOB B BeTEpHU-
HapHoM meauunube I.

On the Possibility of Utilizing the Salt Blister Resorption (McClure-Aldrich’s Test)
for Diagnostics of Hepatites in Veterinary Medicine

Uber die Moglichkeit der Ausniitzung von Quaddelresorption (der Test nach Mc Clure
und Aldrich) fiir Hepatitidendiagnostik in der Veterinirmedizin

MVDr M. LEBEDA a MVDr M. ZENDULKA

Doslo dne 22, III. 1957

Uvod aliterdarni prehled

Hepatitidy rdzného pivodu u hospodaiskych zvifat, zejména u koni, psi
a vepiu dostavaji se v posledni dobé do okruhu intensivniho zajmu veterinar-
nich kliniki. Pfi feSeni problému hepatitid narazi veterinarni medicina nejen
na obtiZe spojené Casto s nezniamou etiologii onemocnéni, ale i na vdzZné me-
todické piekazky diagnostické. Diagnosa muze byt obtizna jak u akutni dege-
nerativni hepatitidy, tak i u hepatitidy chronické, a to pro ¢astou nezfetelnost
a nevyhranénost ptriznaki (K r4al). Veterinarni lékaf je pfi diagnostice hepa-
titid v mnohem obtiznéj§i situaci nez lékaf huminni. Obtize spocivaji nejen
v tom, ze uloZeni jater ¢&ini jejich vySetfovani u zvifat svizelnym, ale téz v tom,
ze materialni vybaveni obvodnich veterinafia i oSetfoven a namnoze dosud i ve-
terinarnich nemocnic jim nedava moznost $ir§iho vyuziti laboratornich vyse-
tfovacich metod, béinych v huménni medicing. V nejpfiznivéjsich piipadech
obraci se pozornost veterinarniho praktika kromé klinického vy3etieni pacienta
na zjisténi zluovych barviv v mod¢i, resp. v krevnim seru a nékdyi ke zjisténi
zlucovych kyselin v mo¢i. Je pochopitelné, ze i kombinace adspekce, palpace a
perkuse s témito biochemickymi zkouskami nemiize v mnoha pfipadech dat
ucelené, diagnosticky cenné vysledky.

Ze specialnich metod, pouzivanych ve veterindrni mediciné p¥i diagnostice
jaternich afekci, je mozno uvést harpunaci jater, doporu¢ovanou Wallem
a Hyerrym ukoni podezielych z infekéni anemie. Tento zplisob vysettovani
nema viak podle Sifova podstatny vyznam pro jiné formy jaternich one-
mocnéni nez pravé pro infekéni anemii, kde dochazi k charakteristickym hemo-
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siderotickym zménam. Vhodnéjsi by zde snad bylo pouziti punkce jater za uce-
lem ziskani t. zv. hepatocytogramu podle M eserské.

V humanni mediciné je naproti tomu u hospitalisovanych pacienti pouzi-
vano Siroké spektrum zkousek zamérenych na zjisténi funkéniho stavu jater.
Je to fada zkou$ek na metabolismus uhlovodanu, na preménu bilkovin, tukdi,
metabolismus vody a minerdld, jsou to zkousky zalozené na zménach vlastno-
sti krevnich bilkovin, zkousky na metabolismus barviv, zkousky detoxikaéni,
chromodiagnostika a jiné (Hofejsi).

V poslednich letech je mozno v nasi veterinarni mediciné pozorovat snahu
fady védeckych pracovnikd o prozkoumdni pouzitelnosti nékterych z téchto
zkousek ve veterinarni praxi. Tyto snahy jsou zameéfeny prevazné na t. zv.
zakalové reakce, kterych je v humanni mediciné pouzivano znacéné mnozstvi.
Problém pouzitelnosti téchto reakci se zabyvaji na pr. prace Machovy,
Tichého Domanského, Palounka, Rademacherové a j.

Nasim cilem pti hledani diagnostickych metod, usnadnujicich diagnostiku
jaternich afekci, bylo vyzkouset reakci lehce proveditelnou v podminkich praxe
bez specialniho laboratorniho vybaveni a pripadné ji i srovnat s nékterou na-
ro¢néjsi reakci laboratorni. Témto pozadavkum vyhovuje podle naseho nazoru
test podle Mc Clurea a Aldricha, ktery nalezi do skupiny zkousek na
metabolismus vody a mineralii, a na druhé strané pak thymolova reakce v mo-
difikaci Pospisilove.

Podstatou testu Mc Clurea a Aldricha je resorpce solného pupene, vy-
tvofeného intrakutanni injekci 0,2 ml fysiologického roztoku. Doba resorpce
¢ini u zdravych lidi 60 min., u hepatikt je resorpce zkracena. Zkraceni resorpce
je vysvétlovano vyssi hydrofilii tkdni. Test muze byt positivni i tehdy, nejsou-li
jesté vyvinuty manifestni otoky (H o i es1). Blizsi vysvétleni mechanismu této
reakce lze hledat v praci Loepera a Siguiera, ktefi tvrdi, ze u hepa-
tikii se vyskytuji edémy, jejichz genesu nelze vysvétlit zadnym mechanismem,
v kterém by hraly vedouci tlohu poruchy ledvin, kardiovaskularniho nebo en-
dokrinniho systému a pod. Podle nazoru téchto autora se jedna o specificky vliv
jaterni bunky na vodni hospodafstvi. Pro vznik edémi u jaternich chorob ma
vyznam i nedostatek nékterych vitamind, hlavné komplexu B. Podle Lemaire
a Varaye pusobi téz lipoidy na hydrofilii tkani. Gely poutaji tim méné¢ vody,
¢im vice obsahuji mastnych kyselin. Cholesterol pusobi opac¢né a jeho roz-
mnozeni tedy muze vést k retenci tekutiny (Lemaire a Varay).

Rovnéz ve veterinarni mediciné je prokazan vliv jater na vyménu vody
a mineralnich latek. Kromé svalového mechanismu jaternich vén, které ridi
mnozstvi a tlak krve v jatrech a tim i tvorbu lymly a retenci a uvolnovani vody,
je zde vedle predpokladaného hormonalniho piisobeni jater na bobtnavost tka-
ni (Vacek) i plsobeni jater na vyménu hlavné sodnych soli. Poruchy jaterni
funkce mohou byt spojeny se zadrzovanim téchto soli, jejichz zvySena koncen-
trace mize byt jednim z edémogennich faktordt (Dalmatov, Zuravel,
Koropov) Konecné je zde i vieobecné znamy vliv jater na bilkovinnou rov-
novahu krve a tkani, na albumin-globulinovy kvocient. Stupen dispersity ko-
loidd se podstatné podili na velikosti onkotického tlaku krve i tkani a tim se
stava dulezitym faktorem, ovliviiujicim hydrofilii tkani. Uher primo ozna-
¢uje koloidné-osmoticky tlak a bobtnaci tlak tkariovych koloidii za hlavni sily
urcujici pfechod vody z krve do tkani. Proto je mozno se divat na edém v mo-
derné pojaté pathogenese jako na problém koloidné osmoticky.

Je ovSiem nutno mit na paméti, ze i kdyz je hydrofilie tkani v podstaté pod-
minéna posuny v poméru vody ,volné” a vody hydrata¢ni, vizané na razné

60



an,

Histologicky obraz jater u psa uhynuleého tyden po posledni davee CCl. (Lumip

1:

Mesaros$

10, okul 9.) Foto Dr E.

obj.

uhynulého po 2 tydnech peroralniho podavani CCl,

(Lumipan, obj. 10, okul. 9.) Foto Dr E. Mesaro$

. Tézka jaterni dystrofie u psa,

2



3. Histologicky obraz jater u kralika po podkozni injekei 1 ml CCl. (Lumipan,

obj. 10. okul. 9.) Foto Dr E. Mesaros
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koloidy, na néz jatra vyrazné plsobi, je zde mimo to i fada jinych mechanis-
mi, které méni vodni a minerdlni hospodafstvi organismu. Jsou to zejména
poruchy ledvinové, kardiovaskuldrni a endokrinni, které mohou ménit primarné
vodni a mineralni metabolismus, které viak mohou téz jako druhotné nebo do-
provodné zmény pii hepatitidach spolupisobit vyznamné pt¥i zménach hydro-
filie tkani. Staci zde, aby doslo k posuniim H iontd nebo i jinych ionti, které
méni botnaci poméry krevnich a tkarovych koloidd (Uher). Edémog:znnim
je tedy kazdy faktor, ktery zvySuje hydratacni schopnost tkaiovich koloidi.

V huménni mediciné byla vénovana otdzce vztahu jater k hydrofilii tkani
znacna pozornost. O lmer tvrdi, ze edémy se mohou objevit v pribéhu ja-
ternich onemocnéni, pfedstavovanych atrofickymi cirhosami, precirhotickymi he-
patitidami, pfi karcinomu jater a vzacné pii kataralnich zloutenkach. Naproti
tomu Barral a Aulagnier porsali otoky jako uvodni znak kataralni
zloutenky. O nejednotnosti v ndzoru na tuto otazku svéd¢i i to, ze Voisin,
Miscea Halita, Caroli,Cachera. Deparis pozorovali edémy na-
opak az ke konci katardlni zloutenky. Edémy pfi hepatitidich jsou rtzného
rozsahu a intensity. Mohou sz vyskytnout jen v nékteré fazi onemocnéni jako
akutni edémy, jindy je jejich rozvoj spise vlekly. Mohou se vyskytnout i edémy
latentni, projevujici se zvySenou aviditou kize hepatika k tekutiné. K objeveni
této pohotovosti k edémtum jesté pred vznikem manifestniho otoku slouzi pravé
test McCluretv a Aldrichav. Olmer ,poklada vyskyt otoka pfti
jaternich afekcich za prognosticky neptiznivy znak.

Ve veterinarni mediciné jsou manifestni edémy pii hepatitidich celkem
vzacné, spide je zde mozno predpokladat latentni edémy na podkladé poruseni
hydrofilie tkani pri poruchach jaterni funkece.

V této praei referujeme o vysledcich, ziskanych u zvifat klinicky zdravych
a v modelovych pokusech. V dalsi praci chceme sdélit poznatky, ziskané v praxi
a na klinickém materidlu.

Metodika

Provedli jsme pokusy celkem na 197 zvitatech, a to 160 kralicich a 37 psech.
Z uvedenych &isel pripada na zjisténi normalnich hodnot resorpce solného pu-
pene u klinicky zdravych zvitat plny pocet psi a 155 kralika. Na zjisténi hod-
not po experimentalnim zasahu do funkce jater bylo pouzito celkem 55 kraliki
a 20 pst véetné kontrol.

Solny pupen jsme vyvolavali béznym zpisobem tak, Ze jsme injikovali
tuberkulinaéni jehlou intrakutinné u kralikd 0,1 ml a u psi 0,2 ml fysiologické-
ho roztoku. Mistem inokulace byla u obou druhi zviiat krajina hibztni nad
poslednimi obratly hrudnimi. Pupen vznikly po spravné provedené injekci byl
u kralika tenkosténny a pomérné vysoky, u psi vice plosny, ale nipadny svou
svétlejsi barvou. Kize v misté vpichu a jeho blizkého okoli byla pfedem zba-
vena srsti bud oholenim nebo hladkym vystfihanim. Vzhledem k tomu, Ze pfi
holzni bylo toto nutno provadét nékolik dni pfedem, aby vysledky nebyly na-
ru§eny podrazdénim kuze, zbavovali jsme pozdéji kuzi srsti pouze stfihdnim.
Resorpci pupene jsme posuzovali palpaci — vyhmatdnim rozdil v napéti ki-
Ze — a adspekci zejména ve sméru tangencidlnim. Kazi pted vpichem jsme
desinfikovali ethanolem.

Thymolova reakce v Pospisiloveé modifikaci byla provadéna u vsech
zvifat, kterym byla experimentilné poskozovina jatra, a u pfislusnych kontrol.
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Posrisilova modifikace thymolové reakce se nam zdédla vhodnou pro nase po-
kusy, protoze dava moznost jednoduchého hodnoceni cclkovych lipoidi v seru
pii dynamickém sledovani a téz proto, ze jeji hlavni indikaci, jak uvadi autor,
jsou hepatopatie (Pospisil-Slama). Misili jsme 0,1 ml krevniho sera
s 4 ml thymolového ¢inidla a po 30 min. jsme odecitali zakal na Pulfrichové
folometru pfi Cerveném filtru S 66 (665 mmi). Standardni suspense BaCl, ke
stanoveni hodnoty jedné zakalové jednotky byla pripravena podle Hofej-
§iho. Krev k vyseifeni jsme odebirali vzdy pred krmenim zvirat a pfed po-
danim tetrachlormethanu nebo chloroformu v tutéz denni hodinu u kralikd
z usni vény, u psu z vena cephalica antebrachii.

Ex:erimentalni poskozeni jater jsme u psa a ¢asti kralika vyvolavali po-
moci CCly (Mytnik, Pospisil), udruhé ¢asti kralika chloroformem. U jed-
né skupiny kralikd jsme injikovali jednorazové davku 1 ml CCls podkozné pro
kus, u dalsi pak 0,5 ml pro kus dvakrat v intervalu 5 dni. U dalsi skupiny
kralika jsme injikovali kazdy tyden podkozné chloroform v davce 0,1 ml na kg
vahy (Black-Schaffer aj.) po dobu 8 tydni. U psd jsme zacali rovnéz
s podkoznimi injekcemi 1 ml tertrachlormethanu. Po druhé aplikaci jsme vsak
od tohoto zpisobu upustili pro silné lokalni reakce zanétlivé az nekro'ické
povahy. Dile jsme pak podavali tetrachlormethan per os (Stowell) sondou
dvakrat tydné v postupné stoupajicich davkach a pak opét klesajicich davkach
(8, 10, 12, 10, 5, 5, 5 m!). Sonda byla zavidéna v pentothalové narkose. U po-
loviny kontrolnich psi byla rovnéz provadéna pentothalovd narkosa. Celkem
byla zvitata vystavena piisobeni tetrachlormethanu 34 dni.

Funkeci jater jsme sledovali jednak thymolovou reakci a jednak kvalitativni
zkouskou na bilirubin podle Van Den Bergha v modifikaci Homol-
k o v & Hlavni vyhodou mqdifikace bylo pro nas nepatrné mnozstvi sera po-
trebného k reakei (4 kapky).

Kontrolu puasobeni pouzitych chemikalii na tkdn jaterni jsme provadeéli
sekci a histologickym vyfetfenim uhynulych zvifat. Mimo to jsme pro chloro-
form zalozili malou fadu 5 zvifat, ktera jsme za timtéz ucelem zabijeli v riz-
nych intervalech po prvni ddvce chloroformu.

Vysledky

Pted vlastnimi pokusy, zamérenymi na zji§téni zmén resorpce solného pu-
pene po poskozeni jater, jsme sledovali dobu resorpce solného pupene u 155
klinicky zdravych kralika a 37 klinicky zdravych psu.

Jak ukazuje graf 1, podléha resorpce solného pupene u klinicky zdravych
kraliki znac¢né variabilité. Nejvétsi pocet pfipadii se soustieduje v rozmezi,
zahrnujicim dobu resorpce od 20 do 8) min. Na prvni pohled je zf:jmé, ze va-
riaéni sitka doby resorpce solného pupene je u kraliki zna¢na a podléha velkym
individualnim vjkyvam.

Rozlozime-li si Cetnost pripadi podle vihy zvirat, t. j. v podstaté podle
jejich sta¥i (graf 2), ukdze se, ze se stoupajicim stafim zvifat se zvySuje i roz-
ptyl hodnot a stoupa prumérna doba resorpce solného pupene. Zvlasté napadna
je uniformita vysledki u zvifat mladych do vahy 1 kg. /

S podobnymi vysledky se setkdvdme i u klinicky zdravych pst (graf 3),
kde opét vidime ndpadné maly rozptyl hodnot u §ténat, u nichz resopce pro-
béhla za 10—15 min., zatim co u dospélych zvifat je rozptyl mnohem vétsi
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a resopce probéhla za 25—55 min. Pramérna doba resorpce u dospélych psi
¢inila 33,2 min., u sténat 12,2 min. I kdyz pocet vySetienych pst je mnohem
mensi nez pocet kraliki, zda se, ze individualni variabilita u psi je mnohem
mensi nez u kralika.

Vliv jednorazové davky 1 ml tetrachlormethanu, zjistovany v predpokuse
u 13 kraliki ve vaze 1,60—2,80 kg, je zachycen v tabulcz I, kde jsou soucasné
uvedeny ¢asy resorpce solného pupene u 10 krédlika kontrolnich. Vliv této dav-
ky CCly na hodnoty thymolové reakce ukazuje stejpym zptsobem tabulka II.
U 100 9% zapocitatelnych vysledkii se rychle zpomalila resorpce solného pu-
pene o 35—100 min., v praméru o 63,3 min. Po dosazeni maxima se hodno'y
vracely podstatné pomaleji a nedosahly ani u jednoho z kralik(i, kteti prezili,
vychozich hodnot. U 80 % kontrolnich krilikii se doba resorpcz solného pu-
pene v tomto obdobi rovnéz prodlouzila, ale pouze o 15—50 min., v priméru
0 29,3 min. Doba resorpce v poslednich dnech pokusu zde byla kratsi nez casy
vychozi pouze u 30 % kralika.

O pribehu hodnot thymolové reakce je mozno fici, ze u 100 % zapoéi-
tatelnych vysledka stoupla po injekci CCly hodnota zdkalu o 1,41—15,29 j.,
v pruméru o 7,35 j. Po dosazeni nejvyssich hodnot doslo u 3 z 5 krad'ika, ktefi
ptezili, k poklesu hodnot pod vychozi aroveir. U 60 % kontrolnich kraliki se
rovnéz zvysila hodnota thymolové rcakce, ale jen o 0,13—1,68 j., v priméru
o 1,09 j. Nizsi hodnoty na konci pokusu nez na zacitku byly i zde zjistény
u 60 % kraliki, rozdily nejsou viak vjrazné.

Uc¢elem 1 ml CCly na organismus kralika byl velmi drasticky, jak ukazuje
vysoka mortalita i morfologicky obraz. Nejvyraznéjsi zmeény jsou v histologickém
obraze jater a ledvin. V jitrech pozorujeme ostre kontrastujici rozruSenou a
zachovalou tkai. Hranice mezi obéma je nipadné ostra s margindln‘m cha-
rakterem. Ostrym rtechodem nastupuie dystroficka tkan, ve které zuistavaji
zachovany jen pletené jaternich sinusoid s vyraznjmi jadry endothelialnich bu-
nék. Vlastni jaterni bunky jsou prevazneé zcela rozruSeny. Dystroficky okrsek
v lali¢ku je lokalisovan vétSinou v centru, zasahuje vsak vétsi cdst lalacku.
Dystrofické okrsky jsou predstavovany detritem tkanovym, barvicim se kyselymi
barvivy. Mezi jcdnotlivymi laliicky dochazi k slévani dystrofickych procest
a vznika mapovity lem. Usekové nachazime i lokalisaci dystrofickych procesu
na periferii lalickia a v nékterych laliceich je rozruseni tak vyrazné, Ze ne-
porusené zustavaji jen nepatrné okrsky nékolika desitek jaternich bunék. Pe-
riacinosné, zejména v portobiliarnich prostorech, ale
i kolem v. centralis, nastupuji jiz vyrazné bunécné infil-
7 traty, slozené z lymfocytarnich a plasmatickych elementi
bunécénych. |

Vedouci s'ozkou zmén v ledvinach jsou vedle zmén
zanétlivych tézké poruchy cirkula¢ni. K vystupu erytro-
cytu dochazi jak v glomerulech tak i v intersticiu. Sou-
¢asné nachizime pomérné slabé vyznacené bunécéné in-
filtraty, ve kterych vedle lymfocyti se vyskytuji ojedi-

20
Gral 1. Resorpce soln¢ho puvene u kli-
nicky zdravych kralikti. Na svislé ose
pocet kralikt, na vodorovné ose resorpce
solného pupene v minutach. Cisla uvede-
na pod prislusnymi sloupei znacéi vzdy
horni hranici dvacetiminutového inter-
valu
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Graf 2. Cetnost pripadu re-
sorpce solného pupene po-
dle vahy klinicky zdravych
kraliki. Na svislé ose doba
v minutach, za kterou doslo
k resorpci. Na vodorovné
ose vaha kralika v kg. Pre-
ruSsovana vodorovna c¢ara
zna¢i prumernou dobu re-
sorpce ve skupiné

Graf 3. Resorpce sclného
pupene u klinicky zdravych
psu. Na svislé ose doba re-
sorpce soln¢ho pupene v mi-
nutiach. Dospéli psi  jsou
oznaceni ¢ernymi body, St&-
nata krouzky. Prerusovana
¢ara -— prumérna doba re-
sorpce u dospélych . pst.
Cerchana ¢ara — prumerna
doba resorpce u Sténat.
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Graf 4. Prubéh resorpce solného pupene a thymolové reakce u psti otravovanych
CClL. Na svislé ose doba resorpce v minutidch a jednotky thymolové reakce ve spo-
le¢né stupnici. Na vodorovné ose dni pokusu. Dni, v kterych byl perordlné podavan
CCl, jsou oznaceny Sipkou. Plna ¢ara = primérna doba resorpce solného pupene.

Svisle vySrafovana plocha — rozpéti minima a maxima resorpce solného pupene.
PreruSovana ¢ara = pramérna hodnota thymolové reakce. Sikmo vysSrafovana plo-
cha == rozpéti minima a maxima zdkalovych jednotek.
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Graf 5. Pribéh resorpce solného pupene a thymolové reakce u kontrolnich pst nar-

kotisovanych pentothalnatriem. Oznacdeni jako u grafu €. 4, Sipky vSak znadi pouze
den podani narkotika.
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1. Vyvoj resorpce solného pupene

Hodnoty resorpce solného pupene v min. u pokusnych kralika &.

| Hodnoty resorpce solného pupene v min. kontrol. &.

P | 225 | 226 | 228 [:230 | 231 | 232 | 233 | 234 | 235 | 236 | 237 | 238 Den}:m_ 240 | 241|242 | 243 | 244 | 245 | 246 | 247 | 248
1. l 40 l 50 | 10 ’ 15 ’ 20| 20| 45 50 ’ 25 25, 25 25| 35 1./ 50 | 40 30 | 25| 25|35 ‘ 25 ‘ 30 110 110
2. | 1 ml CCl, podkozné viem kralikim | ‘ ‘ ‘ 2. — | = | =1 == | = : - | = | - | =
4, 75 ’ 80 + ] 85 i 120 90 + ‘ 95 I 90 1 90 75 85 5.190 | 90 | 50 | 30 | 30 \ 35 35 ‘ 50 60 ‘ 90
6. 60 | 20 - . 50 } J 20 — ' 7| - ‘ 110 ‘ -+ [ 35| 78 9./75 75140 | 50 | 50 50 50 40 ‘ 70 70
10. ] +: 40 | — 50; — 75 —! 70 | —i 55‘ —1 40 85 16. 60 | 70 50 35 35 30{30!45]70 40
17. ! — : + i — 65 | = ek - “ 60 | — ‘ 50 = | + 65 21.1 55 } 70 160 | 25|30 |30 (25155 65 |50

‘ Krizek v tabulce znadi uh_\"nuti zvirete.
I1. Vyvoj hodnot thymolové reakce
Den } Hodnoty TR v zékalovych jednotkich u pokusnych kralika &. | Hodnoty TR v zakalovych jednotkach u kontrol. &.

] 224 | 225 | 226 | 228 | 230 | 231 | 232 | 233 | 234 | 235 | 236 | 237 | 238

Dl e .
1239]240\241|242?243|244[245}2461247\248

I 10,5\ 5,1‘ 1,1‘ 3,0‘ 1,4‘ 51| 24| 23| 26| 51 76| 69 05

1 ml CCI, podkozné v§em kralikim
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I11.

Resopce solného pupene v minutich a hodnoty TR v zdkalovych jednotkach u kraliku &.
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néle i neutrofi'ni leukocyty. Vyznalena je
jak glomerulitis tak periglomerulitis. Okrsko-
vé lze nalézt téz zna¢né mnozstvi hyalinnich

valeii, které wvypliiuji kanalky. Hyalinisaci
podléha i vystelka téchto kanalkd.
Celkové poruchy cirkula¢ni ztézovaly

odbér krve u kralikd, otravenych tetrachlor-
methanem, natolik, ze ziskana krev stacila
sotva na ziskani sera pro thymolovou reakei.
Proto zde nebyl zjisfovin bilirubin. Klinické
priznaky zloutenky vsak nebyly pozorovany.

V dalsim kratkém predpokuse jsme srov-
nava'i obé reakce u 10 kraliki, kteri dostali

"dvakrat davku 0,5 ml CCls v intervalu 5 dni.

Vysledky ukazuije tabulka III. Vysledky jsou
velTi nejednotné. U 60 % kraliki se doba
resorpce prodlouzila o 5 az 20 min. jiz o
prvni davce CCly. U 50 % se prodlouzila po
druhé davce o 5 az 15 min. Pouze u 30'%
kralika se doba resorpce prodlouzila po obou
davkach CCli. Hodnota thymolové reakez se
zvysila u 60 % kral’kit po prvni ddvce CCls
0 305-527 v priméru o 417 j., po druhé
dévece se zvysila u 70 % vzhledem k vycho-
zim hodnotdm o 3.73+11.45 j., v praméru
0712 i. U 90 % se zvysila vzhledem k hod-
notim po prvni davce.

V hlavnich pokusech jsme se zaméFili
na déle trvajici poskozovani jater, od kte-
rého jsme ocekavali ucelenéjsi vysledky nez
pti akutnim poskozeni.

Pokusy na 20 psech — vesmés némec-
kych ovéacich —, z nichz 10 bylo kon-
trolnich, jsme zahijili podkoZnimi injekce-
mi CCls. Jak jiz uvedeno, byli jsme nuc:cni
od tohoto zplsobu aplikace upustit. Mimo to
nevyvoldvaly tyto malé davky Zidné zfetelné
zmény v resorpci so'ného pupene ani v hod-
notach thymolové reakce. Dalsi prabéh po-
kusu poéinaje od peroralniho podavani CCly
je zachycen v grafu 4. V grafu 5 je zachycen
vyvoj téchze hodnot u kontrolnich psi, ktefi
byli pouze narkotisovani rentothalnatricm a
v grafu 6 vyvoj hodnot u kontrolnich pst in-
taktnich.

Z grafa vyplyva, ze vyvoj resorpce sol-
ného pupene vykazuje jak u psi pokusnych
tak u kontrolnich vclké nepravidelnosti. Mi-
nima a maxima zji$téna v jednotlivych sku-
pinich jsou u pst pokusnych 15 a 55 min.,
u kontrolnich pst narkotisovanych pentothal-
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natriem 20 a 50 min., u kontrolnich psi intaktnich 20 a 45 minut. U kli-
nicky zdravych psd ¢inila varia¢ni $itka jak jiz bylo shora uvedeno 25
az 55 minut. Nepfesahuji tedy odchylky v pokuse zjisténé o mnoho krajni
hodnoty zjisténé u zdravych zvifat. Mimo to, se jednalo u krajnich hodnot jen
o kratkodobé vykyvy, které u ptislusného individua se brzy opét posunuly ve
sméru k stfednim hodnotam. Nelze proto témto krajnim hodnotam prikladat
velky vyznam. Nahlé snizeni resorpéniho ¢asu po ¢tvrtém peroralnim podani
CCls nemizeme presné zdivodnit, ale domnivame se, Ze v ném podstatnou ulo-
hu hrélo velké ochuzeni organismu o vodu, vyvolané tézkymi prijmy po tetra-
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Graf 6. Prub&h resorpce solného pupene a thymolové reakce u kontrolnich pst in-
taktnich. Oznaceni jako u grafu ¢. 4.

chlormethanu u viech pokusnych pst. Této domnénce nasvédcuje i opétné pro-
dlouzeni resorpce po vypusténi davky CCls, ktera méla nasledovat. Tato
prestavka byla vynucena celkovym stavem psi, ktery vzbuzoval vazné obavy.
Ani postupné zkracovani resorpénich ¢asti v poslednich dvou tydnech pokusu
n:ni mozno oznadit za projev zmény hydrofilie tkani, vyvolany porusenim jater,
protoze s podobnym zjevem se setkivame i u kontrolnich psii aplné intaktnich.
Vzestup zakalovych hodnot dosahuje v pruméru az 5,4 j. U kontrolnich zvitat
je zpocatku pribéh hodnot opaéného charakteru a v dalsim pak jevi vyrovnany
prubéh s nepatrnou sestupnou tendenci. Napadny je i vétsi rozptyl hodnot
u pokusnych psii, kterj se udrzuje po celou dobu pokusu, zatim co u kontrol
je rozptyl daleko mensi.

Uc¢inek peroralniho podéavani tetrachlormethanu na jatra byl velmi inten-
sivni. Svédéi o tom ta skuteénost, ze v pribéhu pokusu uhynuli 4 pokusni psi,
a to 2 po 2 tydnech podavani CCls a 2 az v poslednich dnech pokusu po posled-
ni davce tetrachlormethanu. U viech uhynulych pst byly zjistény makrosko-
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Graf 8. Prubéh resorpce solného pupene a thymolové reakce u kontrolnich kraliki
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pické i mikroskopické zmény na
jatrech. U prvnich dvou psi roz-
rusuji rozsihlé dystroflické pocho-
dy zcela stavbu jaterni tkané, ze-
jména v blizkosti vena centralis,
kde dochazi k uplnémru vymizeni
jaternich bunék a vyplnéni téchto
prostor rozsiienymi kapilarami.
Tramcita stavba je zcela vymize-
la, jednotlivé jaterni bunky jcou
disociovany a roztrouSeny volné
v dystrofickych okrscich. V detriu
tkafovém zjistitelné jaterni bun-
ky jsou degenerovany — vakuo-
lisoviany. Nékteré vakuoly ob:a-
huji zlutohnédy pigment v podo-
bé krystalickych jehli¢ek. Barvitel-
nost jader je vymizzld, v uvolné-
nych bunkich jaternich dochazi
jiz k intravitdlni autolyse. V takto
rozru§ené tkani jaterni rychle
nastupuji hnilobné posmrtné po-
chody.

V plicich byly zjistény pou-
ze cirkula¢ni poruchy, a to ve-
nosni hyperemie, rozsifeni kapi-
lir, transsudace do alveol, vystup
erytrocyti, které ve tkani jiz jevi
znaky hemolysy. V l:dvinich v
cetnych glomerulech je patrny ne-
bunéény vypotzk, v karilirnim
pletivu glomerulu zmnozeni jader-
njch elementi bunéénych. Vystel-
ka vyvodnych cest vykazuje dege-
neraci granulosni az vakuolarni,
ktera je nejvyraznéjsi v papilarni
vrstve,

U psa, ktery uhynul druhy
den po posledni davce CCls a mél
jiz pred posledni davkou nositiv-
ni bilirubin v seru, bylo histolo-
gicky jiz pfi prehledném zvé'Seni
patrno rozruleni jaterni tkané,
které je nejnapadnéisi v blizkosti
vena centralis, kde doslo k ap'né-
mu vymizeni jaternich bunék. Zi-
stavaji zde jen vlasecnice jaternich
sinusoid a retikuldrni vlikna. En-
dothelie kapilar jsou vyraznéjsi,
Kupferovy buiiky jsou naplnény
zrny hnédého pigmentu — hemo-



siderinu. Ve vzdalenéjsi zoné jsou jaterni buftky v rizném stadiu degenera‘iv-
nich pochodi. Prevdiné jsou zde bunky vakuolisované. Vakuoly jsou bud optic-
ky prazdné nebo obsahuji z!lutohnédy pigment. Jadra nékterych bunék jevi ne-
krobiotické pochody. V dalsi vrstvé acinu jsou prevazné granulosné degenero-
vané buiiky. Pouze na periferii acinu zistavaji okrsky bunék, které nevykazuji
zjevné zmény. Bunécni infiltrace portobiliarnich prostora je zcela nepatrna.
Ojedinéle zde nachazime lymfocyty a plasmatické bunky.

U posledniho psa, ktery uhynul tyden po posledni aplikaci CCls, byl histo-
logicky nalez v jatrech tento: pestry obraz stf¥idajicich se okrski atrofovaného
parcnchymu jaterniho s okrsky rozsirenych jaternich kapilar. V prevazné vétsi-
né laltckt nachazime kolem v. centralis rozditeni jaternich sinusoid, které vy-
pliuji prostory vzniklé po vymizeni jaternich bunék. Obraz odpovida repara-
tivnimu stadiu po toxické jaterni dystrofii. Degenerativni pochody na jaternich
bunkich nachazime jen v malém rozsahu. Stejné vzacné jsou viak i buiky
jaterni typu regenera¢niho. Dochazi zde jiz k vytvateni jizvovité tkané, a to
jak v prostorach pfi v. centralis tak periacinosné. Novotvofena jizvovita tkan
je bohata na elementy buné¢né, jsou zde piedevsim fibroblasty, lymfocyty, plas-
matické elementy bunééné. Ojedinéle nachazime i polymorini leukocyty. V mis-
tech roz§ifenjch jaternich sinusoid v blizkosti v. centralis jsou ¢asté megaka-
ryocyty s rizné formovanym jadrem. Kupferovy buiiky obsahuji hojné hemosi-
derinu. V ledvinach byly zmény v podstaté stejné jako v shora popsaném ptipadé.
O zvyseni rozpadl erythrocytt svédéi znaéna hemosiderosa sleziny, ktera byla
zjistovana témér ve viech vysetfovanych pfipadech. Podobné jako v pfedchaze-
jicich pfipadech jsou i zde v plicich napadné cirkulaé¢ni poruchy.

Pfimy bilirubin byl v seru pst zjistén pouze trikrat, a to u psa, jehoz
histologicky nalez je shora uveden, a u dalsiho psa, ktery ptezil, po 3. a 7. pe-
roralni davce CCls.

Dalsi pokus provedeny na 10 pokusnych kralicich a 5 kontrolach je za-
chycen v dalsich dvou grafech. Graf 7 ukazuje prubéh hodnot resorpce solného
pupene a thymolové reakce u kralikdi, kterym byl injikovan chloroform podle
metody Black-Schafferovy. V grafu 8 jsou tytéZ hodnoty u kontrol.
Je zfejmé, ze prabéh resorpce solného pupene nebyl injekcemi chloroformu ni-
jak zfetelné narusen. Priimérna doba resorpce nejevi vyrazné zmény a ani mi-
nima a maxima nepresahuji obvyklé hranice zjisténé u zvifat zdravych. Rovnéz
pribéh thymolové reakce a negativni nalez bilirubinu v seru vsech pokusnych
kraliku nesvédéi pro tézké poruSeni funkce jater. Zretelné zvySeni hodnot thy-
molové reakce se objevilo az po ¢tvrté davce chloroformu, v dalsim prubéhu
je pak zjistitelna trvalda mirné vzestupna tendence. Na konci pokusu byly hod-
noty zakald v priméru o 4,37 j. vyssi nez na zacatku pokusu. U kontrolnich
kralika byl maximilni vykyv primérné hodnoty thymolové reakce vzhledem
k hodnoté vychozi plus 1,25 j. Na konci pokusu byla priimérna hodnota za-
kald o 0,6 j. mensi nez hodnota vychozi.

Slabé pusobeni chloroformu na parenchym jaterni potvrdily i pitevni a his-
tologické nalezy u pokusnych kralika i u dalsich péti kraliki, ktefi byli zabiti
v ruznych ¢asovych intervalech po prvni davece chloroformu. U téchto zabitych
kralika byly zjistény makroskoricky i histologicky slabé vyjadiené projevy gra-
nulosni degenerace jater a elektivnim barvenim podle Besta na glykogen
zna¢na glykogenni infiltrace. Zvysena thesaurace glykogenu v jaternich bui-
kach svédéi na snizeni disimilaénich procesi v jatrech.
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Diskuse

Hodnoty resorpce zji§téné u klinicky zdravych zvifat nas nuti se pozastavit
u nékolika skutec¢nosti. Podstatné kratsi doba resorpce a ndpadna uniformita
vysledkt u mladat maji s nejvétsi pravdépodobnosti podklad ve vy33i hydrofilii
tkani mladat, projevujici se i vieobecné znamym vy$§iim obsahem vody u mlad-
§ich nez u starSich organismua. S vékem vzrustajici diference metabolické, spo-
jené s konstituci, pohlavnim dimorfismem a jinymi individualnimi zvlastnostmi,
podminuji zfejmé velkou variabilitu resorpce u zvitrat dospélych. Pfi¢inu prodlu-
zovani prumérné doby resorpce s vékem zvifat je mozno analogicky hledat
v biochemickych a fysikdlné chemickych zménach tkani, spojenych se starnutim,
véetné snizujici se bobtnaci schopnosti koloida (Ruzic¢ka). Z hodnot, zji§-
ténych u klinicky zdravych zvifat vyplyva, Ze zmény resorpce solného pupene
u dospélych zvifat, které by bylo mozno oznacit za pathologické, by musely
byt zvla§t vyrazné a dale, ze pfiznivéjsi situace pro vyuziti testu se zda byt
u mladych zvifat. Zda se tedy, ze u zdravych dospélych zvifat je podobna si-
tuace, vyznacujici se velkou individualni variabilitou resorpce solného pupene,
jako u lidi. Lash totiz zjistil u zdravych Zen bélosek resopéni ¢as mezi
62 —101 minutou, u ¢ernosek mezi 56—150 min. Nutno podotknout i to, ze
s uspéchem bylo testu podle McClurea a Aldricha pouzivano pravé
udéti (McClure a Aldrich, Olmsted).

Stavbé kize neptikliddme zvlasté u kraliku velky vyznam v ovliviiovani
resorpénich &asi, Pokozka kraliéi kuze je totiz velmi tenka — pouhych 25 mi —
a ¢ini na trupu asi 2,1—2,8 % tloustky skary (B 6 h m). Zavedeni jehly do epi-
dermis pfi intradermalni injekci zde tedy nemuze prakticky pfichazet v avahu.
Spise se domniviame, zZe u extrémné vysokych hodnot, zjisténych u klinicky zdra-
vych kralikd, mohou byt vysledky skresleny zdutenim, které se vyviji na misté
vpichu po traumatisaci jehlou a injikovanou tekutinou. Toto zdufeni mizi mno-
hem pozdéji nez vlastni pupen, vyvolany fysiologickym roztokem (McClure
a Aldrich). Traumatickd reakce mtze nékdy simulovat persistenci pupene,
jejiz rozliseni je u kralikd nékdy velmi obtizné.

Pokud jde o lokalisaci solného pupene, nevolili jsme konéetiny jako v hu-
manni mediciné proto, Zze bylo tfeba vybrat misto, které by si zviie nemohlo
ani olizovat ani $krabat. Dalsim diivodem bylo pouziti testu k diagnostice ja-
ternich poruch a nikoli poruch cirkula¢nich, pfi kterych je testu v humanni me-
diciné rovnéz pouzivano.

Pokusy s poskozovanim jater tetrachlormethanem a chloroformem potvrdi-
ly vcelku nepfiznivou situaci pro vyuziti testu k diagnostice akutnich a sub-
akutnich herpatitid. Jako negativni ¢initel se zde uplatiiovala nejen velka va-
riaéni §itka resorpénich ¢asi u jednotlivych zdravych zvirat, ale i znacné
kolisani hodnot u téhoz zdravého zvifete pri dalsich méfenich.

Pfi hodnoceni vysledki bereme v dvahu, zZe toxické dystrofie jater, které
jsme u zvifat experimentdlné vyvolavali a které pak byly nasledovany reaktiv-
nimi zanétlivymi zménami, nemohou byt vérnym obrazem ptirozenych afekci
jaternich. Proto nelze vysledky takto ziskané mechanicky aplikovat na podminky
v praxi. Nicméné je tfeba uvazit tu okolnost, Ze pfes velmi vazné poskozeni
jater vyvolané tetrachlormethanem, nelze povazovat vychylky v resopci pfi nich
ziskané za diagnosticky vyznamné, protoze jen malo presahuji hranice kolisani
normalnich hodnot. Uvédomime-li si, ze test by byl pouzivin vyhradné jen
u zvifat jiz nemocnych, kde veterind¥ nema moznost zjistiti si vychozi normalni
hodnoty, vidime, Ze u dospélych zvifat az dosud pouzitych k pokusim, ne-
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-existuje zadné spolehlivé kriterium, podle kteréhe by bylo mozno posoudit zji§-
téné hodnoty. Procesy ndmi vyvolané v jatrech dosahly maximalné poéateéniho
stadia cirhosy. Nelze vyloucit, ze u vyslovené chronickych hepatitid budou za-
znamenany vysledky diagnosticky pouzitelné.

Mnozstvi injikovaného fysiologického roztoku jsme volili s ptihlédnutim
k mnozstvi, kterého je pouzivano v humanni mediciné. Voditkem zde byla i ta
zkuSenost, ze vyhodnéjsi je injekce mensiho mnozstvi pro technicky spolehlivéjsi
injekci roztoku do drovné kuZe a vyloufeni moZnosti tnikia tekutiny pod kuzi
(Herles, Prusik).

Kontrolni psy jsme museli rozdélit na dvé skupiny, z nichz jedna dostavala
pentothalnatrium, proto, ze podle ndzoru nékterych autori musi intravenosné
vrravena narkotika tohoto druhu zpusobovat poskozeni jaternitho parenchymu,
ktery je odbouriva (Frank). Walton, Salmado a Egner zjistili
pomoci protrombinového ¢asu a zjisfovani bilirubinu v seru poskozeni jater
u psu, ktefi dostavali po 14 dni dvakrat denné injekei 20 mg pentothalnatria pro
1 kg vahy. Upozornili na to, ze poskozeni jater miize byt zptisobeno pfechod-
nou hypoxemii béhem narkosy a Ze u zvifat s pfedem jinak neposkozenymi jatry
doslo vidy k uzdraveni. U nasich kontrolnich pst jsme nepozorovali zidné pfi-
znaky poskozeni jater. Snad proto, Ze davka pentothalnatria byla v nagich po-
kusech mensi (15—17 mg na 1 kg vahy) soucasné byla i podstatné mensi frek-
vence injekci. U pokusnych psi by pak pfipadné prohloubeni poruchy vyvolané
tetrachlormethanem bylo jen vitano.

Vcelku mizeme konstatovat, zZe thymolova reakce reagovala citlivéji a také
jednoznacnéji nez resorpce solného pupene. I kdyz zatim nemame vseobecné
platné normalni a pathologické hodnoty této reakce u zvifat, presvédcila nas
o jeji citlivosti dynamika jejiho vyvoje u zvifat pokusnych a kontrolnich. Nedo-
vedeme vysvétlit vétsi rozptyl hodnot a jejich snizeni u obou skupin pst kontrol-
nich na poc¢atku pokusu. Snad se zde uplatiiovaly vlivy sezénni nebo vyziva.
‘Thymolova reakce sama viak nemutze mit pro diagnostiku hepatitid u zvifat
rozhodujici vyznam, protoze jeji zmény nemusi mit podklad jen ve funkci ja-
terni. Presvéd¢ili jsme se o tom u kralika, ktefi trpéli tieba jen malymi hni-
savymi procesy v podkozi, vznikajicimi dosti ¢asto po pokousdni. Zde doslo
vzdy k zvySeni hodnot thymolové reakce a po lokalnim oSetfeni abscesu (otevie-
ni) hodnoty opét rychle klesly. Je nutno poznamenat, ze i tetrachlormethan vy-
volaval pfi podkozni aplikaci hnisavé procesy, coz je v souhlase s literarnimi
adaji. )

Pouziti thymolové reakce k diagnostice by prichizelo v dvahu ve veteri-
narnich nemocnicich. Reakci bude vsak tfeba podrobit jesté 3ir§imu studiu, ze-
jména pak v ramci komplexniho vy$etfovani krevniho sera jednotlivych druha
zvifat. V nasich pokusech se projevila druhovéa rozdilnost v obsahu liroproteida
v krevnim seru riiznou intensitou zakali u obou pouzitych druhd zvitat. U kra-
liki byly hodnoty zdkali nizké, v priméru pfiblizné Sestkrat niz3i nez u psi.
Tento zjev je mozno povazovat za souhlasny s literdrnimi adaji. Transport
lipoid obstardvaji hlavné beta-globulinova a alfa-globulinova frakce krevnich
bilkovin (Wuhrman, Wunderly, Oncley, Pospis§il aj.), uzdra-
vého psa téz albumin-alfa-globulinovd frakce (Fasoli). Srovname-li pomér
obou frakei u kralikd a u psi podle adaji Schermerovych, vidime, ze
u kralik predstavuji obé frakce pouze 16,3 % serovych bilkovin, u psi vsak
41,7 %. Pomér pouhych beta-globulint u kralikd a pst je 9,6 % : 25,4 %.

Velmi nizké hodnoty zdkali u kralika pti fedéni 0,1 ml sera na 6 ml thy-
molového reagens.nds pfimély pouzit fedéni 0,1 ml sera na 4 ml thymolového
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reagens. Toto fedéni vsak bylo opét dosti nevyjhodnym u pst, kde zakaly byly
velmi intensivni.

Konec¢né je tfeba konstatovat, ze v dalsim vyzkumu by bylo vhodné po-
uzivat jako kontrolni metody téz papirovou elektroforesu nebo jiné metody,
které by daly pfehled o dynamice albumint a globulint, jejichz vzdjemny pomér
se vyznamné podili na koloidné-osmotickych pomeérech krve.

Pouziti chloroformu k poskozeni jater podle metody Black-Schaffe-
rovy se nam neosvédcilo. Podle literarnich adaji méla vyvolat pouzita davka
centralni nekrosy jaternich lalicka. Presto, ze byla injekce nékolikrat opako-
vana, ocekdvany vysledek se nedostavil a omezil se pouze na nipadné zvy-
§enou thesauraci glykogenu v jatrech.

Souhrn

Byla zkouméana moznost vyuziti resorpce solného pupene k diagnostice ja-
ternich afekci ve veterinarni mediciné.

Z vysledka ziskangch na laboratornich zviratech vyplynulo, ze resorpce
solného pupene u dospélych klinicky zdravych zvirat podléha velké variabilité.
Tim vznikd nepfiznivad situace pro stanoveni hodnot pathologickych. Prizni-
véjsi zakladna pro vyuziti tohoto testu se zda byt u zvirat mladych, kde je
zna¢nd uniformita vysledk.

Experimentalni poskozeni jater tetrachlormethanem v podstaté potvrdilo
zavéry, ziskané posouzenim vysledku u zvirat klinicky zdravych. Ani v kratko-
dobych ani v dlouhotrvajicich pokusech s tetrachlormethanem, kdy bylo dosazeno
az precirhotickych stavii jater, nevykdzaly hodnoty testu podle McClurea
a Aldricha diagnosticky pouzitelné vysledky.

Chloroform, pouzity podle Black-Schafferovy metody k alteraci
jater, se u kralik ncosvédcil.

Thymolova reakce v. Pospigilové modifikaci se osvédéila jako citliva
kontrolni metoda funkce jaterni. Jeji eventudlni vyuziti ve veterinarni diagnos-
tice vyzaduje vsak jesté dalsi studium.

Test podle McClurea a Aldricha je treba jesté provéfit na kli-
nickém materialu, véisich druzich hospodarskych zvifat a zejména pak u mla-
dych zvifat, nez bude mozno definitivné posoudit jeho pouzitelnost ve zkou-
maném smeéru.
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O BO3MOHOCTHM MCIOJb30BAHMA pe3opouuu OYropka, BBI3BAHHOr0 (OHU3IMOIOrMYECKUM
pacTtBopom (npoda no Kumwope M Aabapuxy), JUIA AHAIHOCTMKHU IelNaTUTOB B BeTepH-
HapHoi MmMeauuuue I.

ABTOpPBI MCOBITLIBAJIM BO3MOXKHOCTL JCIOJNbL30BAaHUA pe3opdbuyu 6yropxka, Bbl-
3BAHHOI0 (PMU3MOJOIMYECKMM PACTBOPOM, B BETEPMHAPHOM MeAMUMHE AJA AMATHOCTUKM
Ne4YeHOYHbIX 3a00JICBaHMIA.

PesynbrarThl, NOJYYCHHBIC HA OCHOBAHMN OMBLITOB C JabOPATOPHBIMM KUBOTHBIMM,
INOKA3bIBAKT, YTO pe30opoumsa Oyropka, BbI3BAHHOTO (OM3MOJOIMYECKMM pPacTBOPOM,
Y B3POCJLIX, KJIMHMYECKM 370POBLIX KMBOTHBIX I10/iBepraercsa OOJIbLIOI M3MEHYMBO-
cti. BeseacTeue 91oro Bo3HMKAaeT HeOaaroNpuATHAA 0GCTAHOBKA AJA ONPEAeJEHMA Ia-
TOJIOTMYECKUX JlaHHbIX. BoJsee OnaronpuATHbI 0a3uc AJs MCIOJIL30BAHUA 9TOI IIPO-
Obl co3/laeTcA, KayKeTcs, y MOJIOABLIX KMBOTHBLIX, y KOTOPBLIX ITOJIyyaiorca 6ojiee OfHO-
POAHBIE PE3yJbTAThI.

OKCIepuMeHTaNnbHOe TOBRPEeXKJAEHME MeYeHM TEeTPaXJOPMETAaHOM B CYLIHOCTM IO~
TBEPAMJIO BbIBO/bI, BbITCKAOIMEe U3 00CYKJAEHUA pPe3ynbTaTOB y KIMHUYECKU 3]0pO-
BbIX XMBOTHBbIX. Kak Npy KPAaTKOBPCMCHHBIX, TdK M IMIPM AOJITOBPEMEHHBIX OIbITax
C TETPAXJIOPMETAHOM, [IYTEM KOTOPbLIX ObLIM BbLI3ZBAHBLI JayKe IIPCUMPPO3bI IIEUCHY, JaH-
Hble NTpo0bl Mo Kawpe 1 AJabApUXY He Aanay pe3ysbTaToB, KOTOpble AMArHOCTUYECKU
MOZKHO MCII0JIb30BaTh.

Xuopodgopm, npuMcHenHbl no meroay Buaek-Illaddepa ana anprepanmm mnede-
HU, Y KPOJIMKOB HE 0Kaz3aJiCA IPUIOAHBbIM.

Tumosiopaa peakuusa B Moaucpuxkaumy Ilocnmuumiaa oxKaszajgachb IIPUMTOJHOMN
KaK YyBCTBUTCJLHBINA METOA AJA KOHTpPOaA hyHKuMM nedenu. VIcroab3oBaHue ee
B BETEPUHAPHON MEAMIIMHE JJA AMArHoCTMKY TpebyeT, OAHAKO, eIle AAJbHCHMIIero
U3YYCHUS.

IIpoby no Kiope 1 AubApUXy HE0O0X0AMMO ellje IPOKOHTPOJMPOBATH HA KIMHU-
YyeckoMm Marepuate, 6osiee KPYIHBIX BUAAX CEIbCKOXO3SMCTBEHHBIX KMBOTHBIX, B 0CO-
GeHHOCTH HA MOJIOJHAKE, [pexK/jae 4YeM MOKHO OyJer OKOH4YaTeNbHO OLEHUTH ee
IIPUTOAHOCTL B MCIIBITY CMOM HarlpaBJICHUM.
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On the Possibility of Utilizing the Salt Blister Resorption (McClure-Aldrich’s Test)
for Diagnostics of Hepatites in Veterinary Medicine

The possibility of utilizing the blister resorption for diagnosing the liver les-
ions in veterinary medicine was investigated.

From the results acquired in laboratory animals the conclusion was made
that there was a great variability in salt blister resorption in adult, clinically healthy
animals. By this variability the determination of pathological values is disfavou-
rably influenced. A more propitious basis for utilizing this tests seems to be in
young animals, in which the results appear to be fairly uniform.

By experimental injury of the liver by tetrachlormethan the conclusions gained
by judging the issues in clinically healthy animals were essentially confirmed. In
experiments with tetrachlormethan, which were either of short or of long durat-
ion and in which even precirrhotic conditions of the liver had been atlained, the
values according to McClure and Aldrich’s test gave no results that could be uti-
lized for diagnosis.

Chloroform, applied for the alteration of the liver according to Black-Schaffer’s
method, proved as inefficient in rabbits.

The thymol reaction in PospiSil’s modification proved to be a sensitive me-
thod of checking the function of the liver. Nevertheless, further investigation is
needed to find out whether it could be utilized in veterinary diagnostics.

It is on the clinical material, bigger species of domestic animals and especially
on younger animals that McClury-Aldrich’s test should be checked before it is pos-
sible to judge definitely its applicability for the problems investigated.

Uber die Moglichkeit der Ausniitzung von Quaddelresorption (der Test nach McClure
und Aldrich) fiir Hepatitidendiagnosiik in der Veterinirmedizin

Es wurde die Moglichkeit der Ausniitzung von der Quaddelresorption fir die
Diagnosestellung der Leberaffektionen in der Veterinidrmedizin untersucht.

Aus den bei den Laboratoriumstieren gewonnenen Ergebnissen ergab es sich,
daBl die Quaddelresorption bei erwachsenen, klinisch gesunden Tieren grofier Va-
riabilitdt unterliegt. Dadurch entsteht eine unglnstige Situation fur die Bestimmung
der pathologischen Werte. Eine giinstigere Grundlage fiir das Ausniitzen dieses Testes
scheint bei jlngeren Tieren zu sein, bei denen es eine erhebliche Uniformitat der
Ergebnisse gibt.

Die experimentelle Leberbeschadigung mit Tetrachlormethan hat grundsatzlich
die durch Beurteilung der Ergebnisse bei klinisch gesunden Tieren gewonnenen
Schliisse bestidtigt. Weder in kurz-, noch in langfristigen Versuchen mit Tetrachlor-
methan, bei denen sogar praezirrhotische Zustidnde erzielt worden waren, haben die
Testwerte nach McClure und Aldrich diagnostisch brauchbare Ergebnisse erwiesen.

Das Chloroform, das nach der Bladk-Schaffer’s Methode zur Alteration der
Leber gebraucht worden war, hat sich beir Kaninchen nicht bewéhrt.

Der McClure-Aldrichsche Test sollte daher noch an dem klinischen Material,
groBeren Arten von Haustieren und besonders an den Jungtieren uberpriift werden,
bevor es moglich sein wird, seine Brauchbarkeit in dieser Richtung der Unter-
suchung endglltig zu beurteilen.
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Nezapomerite si zajistit

PROTOKOL Z KONFERENCE O TUBERKULOSE SKOTU :

! Hlavnim ¢lankem Zivodisné vyroby je dnes skot. Je sice vieobecné
uznavano, ze kli¢ovou otazkou pfi pfechodu naseho zemédélstvi k vel-

- kovyrobé je zachovéani stavu dojnic a zvySeni jejich uZzitkovosti, ale
k vyteSeni této otiazky se dosud nepfistoupilo komplexné. Nezbytnost
komplexniho postupu se ukazuje i z nutnosti nahrady nezdravych
krav, trpicich hiavné TBC, co nejrychleji jedinci zdravymi. O uvedené
otizce bylo jedndno na mezinirodni konferenci CSAZV o tuberkulose
skotu.

Tlumeni tuberkulosy skotu s cilem jejiho tplného vymyceni neni
uz dnes problém vyluéné védecky, ale predevsim hospodarsky a orga-
nisacni.

Doséhnout toho co mozno nejdfive, je jeden z nejzavaznéjsich
tkold, ktery je nutno fesit nejen se zfetelem na diavody hospodarské,
ale i z davodii vefejné zdravotnich. CSAZV vzhledem k zavaznosti této
otazky rozhodla, aby z uvedené konference vysel struény protokol, ve
kterém budou zpracovany zidvazné podnéty a pfipominky k odbornému
zdolavani tuberkulosy. Upozorfiujeme na tento protokol, ktery -vyjde
ve druhém é&isle Véstniku CSAZV, viechny pracovniky naseho zemé-

| délstvi, a zddame je, aby laskavé upozornili na vydani protokolu i své
| nejbliz§i spolupracovniky.

Kromé protokolu budou uvefejnény ve druhém é&isle Véstniku
CSAZV vysledky vyzkumu v inseminaci a biologii rozmnozovini hosp.
zvifat a vyfeSené védeckovyzkumné tkoly z tseku Zivodisné vyroby.
Cena vytisku Kés 8 —.
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NEKTERE VYZNAMNEJSI PRACE
V PRISTIM CISLE SBORNIKU

VETERINARNI MEDICINA

prinadsi prace zaméiené k provedeni a potirdani nejrozsirenéjsich chorob
skotu a prasat. Jsou to: MVDr. J. Bohat¢ a kol.: ,,Rekonvalescentni a hy-
perimunni séra u slintavky a kulhavky“, MVDr. B. Kaldb: ,,Biochemické
studie o dervence prasat’, MVDr. L. Pivnik a kol.: Listeniosa ‘o$ipanych
so suéasnou isolaciou viru chripky u osipanych a potkanov" aj.

CO JE UVEREJNENO V OSTATNICH SBORNICICH C. 2

Sbornik ,,Rostlinnd vyroba‘ uveiejiiuje praci L. Pavla: Nékteré po-
znamky k roentgenografické identifikaci pldnich jilovych mineralt
»braskovou‘ Debyl-Scherrerovou metodou s valcovou komurkou®, dale
praci J. Sobka ,Ofesdkové oblasti’, J. Sedivého ,,Aklimatisace msicov-
nika vlnatkového* a V. Veselého ,,Vyuziti nékterych nedonosenych pic-
nin v kratkodobych luskoobilnych sméskach — I. ¢ast — oblast kuku-
niéna“.

Sbornik ,,Zivoéisna vyroba‘“ obsahuje tématicky material k problé-
mum chovu ovei. Mimoradné pozornosti zaslouzi tyto prace: Dr. Doslého
»Vyuziti berant texel pfi kifiZzeni hrubovinnych valasek”, Ing. V. Ere-
miase , K otazce jarni bonitace jehniat pti kontrole dédiénosti berant
a frada dalsich prispévkl z oboru plemenéarstvi.

Sbornik ,Zemé&dé&lski ekonomika“ prinese v dvojéisle 2—3 praci
Inz. FrantiSka Myslivetka ,Zaostavani <&eskoslovenského zemédélstvi
a cesty jeho rozvoje“, dale praci Dr. Inz. Petra Rastokina ,,Vztah mezi
trzni produkeci, intensitou a prirodnimi podminkami zemédélské vyroby
v JZD se zvlastnim zietelem na diferenéni rentu” a Inz. M. Svobody
»Vplyv organizacie odchodu a mechanizdcie na potrebu pracovnych sil
v zivotidnej vyrobe’ a kone¢né praci Inz. Koziska , K otdzce zemédélské
dopravy*.

Sbornik ,,Lesnictvi® (prinasi prace R. Cvanéary ,,Zhodnoceni prove-
nie¢ného pokusu s modiinem polskym, dale Jifiho Michélka ,,Vejmu-

o ¢t

tovka z hlediska biologickych a ekologickych poZadavku‘ aj.




OPRAVA

Ve ¢lanku prom. lék. M. Poldkoveé , Adipat
piperazinu pii askaridiose a heterakidose slepic"
uverejnéném v 12. ¢isle Sborniku Veterinarni me-
dicina, strana 867, 18. radka se shora ma byti
uvereinéno: Misto: ,,v davce 2 g na 1 litr pitne
vody .. ." spx'éVné: ,,v davce 20 g na 1 litr pitné
vody ...“. Prosime ¢tenare, aby si toto misto

laskaveé opravili.

Redakce






