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IMUNIZACIA PROTI AUJESZKEHO CHOROBE — IMUNOGENITA
VYSOKO ATENUOVANEHO KMENA BUK-TK-9001V,a
PRE OSIPANE

A. Zuffa, J. Salaj

Bioveta, Nitra

ZUFFA A., SALAJ J. Imunizdcia proti Aujeszkého chorobe — imunogenita vy-
soko atenuovaného kmena Bulk-TK-900/IV,a pre oSipané. Vet. Med. (Praha) 16
(4) :221-233, 1971,

Studovala sa imunogenita vysoko atenuovaného kmena Aujeszkého virusu (AV)
Buk-TK-900,IV,a. Zistilo sa, Ze jednorazové parenterilne podanie virusu v dav-
kach 105 TKIDso a vysSich vyvola tvorbu neutralizaénych protilatok (NP) v niz-
kych titroch, alebo zvierata ostani bez meratelnej protilatkovej odpovedi, pri-
¢om na opakované podanie dostato¢nej davky virusu reaguju pohotovou tvorbou
protilatok do vysokych titrov. Vyska titrov NP je po dvojrazovom ockovani
umerna velikosti inokula pouzitého pri revakcinacii. Pri pouziti atenuovanych
kmenov o rozdielnej rezidualnej virulencii sa zistil priamy vzfah medzi inten-
zitou protilatkovej odpovedi a virulenciou vakecinanéného virusu. CelenZi, usku-
to¢nenej i.nas. podanim virulentného virusu za 14 dni a 5 mesiacov od ocko-
vania, odolali vSetky imunizované oSipané, ale intenzita reakcii zaznamenanych
po infekeii bola umerna obsahu NP v krvnom sére v ¢ase jej uskutoénenia.
Rychly vzostup protilatok do vysokych titrov, ako aj nalez infekéného virusu
u jedneho zvierafa za 20 dni po c¢elenzi nasvedc¢uje tomu, Ze u oSipanych mozZno
otkovanim zivou Aujeszkého vakcinou vyvolat klinicku, nie vSak biologicku
imunitu.

Aujeszkého choroba; atenuované vakcinacneé virusy; imunogenita: tvorba proti-
latok: rezistencia proti vyvolavajucej infekeii

Sériovym pasazovanim Aujeszkého virusu (AV) na kuracich zdrodkoch
(Suhaci a kol. 1960, Bran a kol. 1963), kultdrach kuracich embryonal-
nych buniek (KEB) (Zuffa 1963b, 1964a, Skoda a kol. 1963b, 1964b)
alebo oblickovych buniek osipanych (Bartha 1961, Bachmann 1969)
sa ziskali atenuované kmene, ktoré sa pouzili pre pripravu zivych vakcin. Testo-
vanim rezidualnej virulencie vakcinaénych virusov ma cicajicich prasatich, te-
latach, jahnatdch a kralikoch sa zistilo, Ze medzi jednotlivymi kmefimi st v tom-
to smere zna¢né rozdiely (Kojnok a Bartha 1962, Skoda a kol
1964b, Zuffa 1964b). Dokéazalo sa tiez, ze medzi stuptiom oslabenia a anti-
genitou AV je nepriama zavislost (Zuffa 1964b, Sokol a Jamrichova
1969). Pri respektovani skutoc¢nosti, Ze jednotlivé druhy hospodarskych a azit-
kovych zvierat vykazuja rozdielnu rezistenciu proti experimentdlnej infekcii AV,
pri narastani vnimavosti prasa, dobytok, ovca, kozu§inové zvierata, kralik (Z u f-
fa 1963b, 1964b, Kojnok 1964), javi sa ako najucelnejsic oslabit virulen-
ciu vakcinacného virusu, uréeného pre dany druh zvierat, len do tej miery, aby
sa zaru€ila neskodnost pri maximdlnom zachovani jeho imunogenity.
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V predchadzajicich ozndmeniach sme referovali o biologickych a imunolo-
gickych vlastnostiach kmefia Buk-TK-200 (Zuffa 1964b, 1966), ktory sa
pouzil pre pripravu zivej vakciny proti Au. ch. v obdobi 1963 —1966. V r. 1967
bol nahradeny vysoko atenuovanym virusom Buk-TK-900/IV,a, o ktorého imu-
nologickych vlastnostiach pre ofipané relerujeme v predkladanom ozndmeni.

MATERIAL A METODY

VIRUSY

Linia Buk-TK-900/IV,a bola izolovanid z kmena Bukuresf sériovo pasa-
zovaného na kultarach KEB. Podrobny popis postupu, ktory sa pouzil pri ziska-
ni tejto linie virusu, sme uviedli v predchadzajicom oznameni tejto série (Z u f-
fa 1666). Virus je neskodny pre cicajice prasata aj pri inokulacii velkych da-
vok i. cer. (okolo 107 TKIDsg). Pre telatd a ovce je avirulentny pri i. m. po-
dani Iubovolnych ddvok (Zuffa a DIlhy 1964, Zuffa 1966). Kraliky
pravidelne hyna len pri i. m. inckuldcii velkych dévok virusu, kym pri pouziti
riedeného inokula urcitad cast zvierat preziva.

Viac atenuovana linia Buk-TK-901/6,2 bola vyselektovand z virusu Buk-
-TK-900/1V,a. Z miskovych kultir KEB, infikovanych hraniénymi riedeniami
virusu, sme vypichovali izolované plakové klény, ktorymi sme — po pomnoZeni
virusu na skamavkovych kultarach — ockovali kraliky i. m. Pre dal§iu infekciu
miskovych kultar sa pouzil klén, po ockovani ktorym prezivali kraliky najdlhsie,
resp. cast kralikov prezila. Sestndsobne opakovanym klénovanim takymto postu-
pom sa ziskala linia, ozna¢ena ako Buk-TK-901/6,2, atenuovana do tej miery,
ze z kralikov otkovanych neriedenym inokulom i. m. (okolo 10”7 TKIDsg) pre-
zivalo viac ako 50 %.

Kmern K-61-Ph izoloval Bartha (1961) plakovou technikou na prasa-
¢ich oblickovych bunkach; je avirulentny pre osipané, dobytok a ovce a z i. m.
otkovanych kralikov preziva okolo 50 %. Pouziva sa k priprave Zzivej vakciny
v Madarsku (Bogndr a Kucsera 1966) a v Juhosldvii.

Virus Buk-621 bol derivovany z kmena Bukurest na drovni 621. sériovej
pasaze na kultdrach KEB (Skoda a kol. 1964b). U nés sa pouzil k pokusnej
vakcindcii osipanych proti Au. ch. v r. 1962—1967 (Skoda a kol. 1966a,
Skoeda 1967). Pri paraneurdlnom podani je neSkodny pre cicajice prasata,
ktoré vsak podlahna i. cer. inokulacii velkych davok virusu; ovce a kraliky,
otkované i. m., hyna pravidelne bez ohladu na velikos{ inokula.

TKANIVOVE KULTURY

Pri priprave kultar KEB v skamavskach pre titraciu virusu a protilatok
a miskovych kultar pre izolaciu ¢istych linii sme postupovali rovnako ako sme
opisali v predchadzajicich ozndmeniach (Zuffa 1963a, Zuffa a Gri-
gelova 1966).

POKUSNE ZVIERATA

Pouzili sme odstavcéata z. v. 20—25 kg, ktoré pochadzali z chovov prostych
Au. ch. Kryné vzorky sme za tfelom zistenia obsahu neutralizaénych protilatok
(NP) odoberali sti¢asne s o¢kovanim a potom v stanovenych ¢asovych interva-
loch. Sér% sa inaktivovali po¢as 30 min. pri 56 °C a az do vysetrenia skladovali
pri —20°C.
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VYSLEDKY

1. STANOVENIE DAVKY VIRUSU BUK-TK-900/IV,a POTREBNEJ NA
VYVOLANIE TVORBY PROTILATOK PO VAKCINACII A REVAKCINACII

Cielom prvého pokusu bolo zistif davku virusu, ktord je potrebna na vy-
volanie dokazatelnej protilatkovej odpovedi, resp. pri chybani protilatok po
prvom oc¢kovani pre imunologické preladenie, vyjadrené pohotovou protilatkovou
odpovedou po opakovanom kontakte s virusom. Ako ukézali vysledky nasich pred-
chadzajucich vySetreni, nevytvaraji oSipané po ofkovani vysoko atenuovanymi
kmenmi AV ani po inokulacii velkych davok virusu meratelné hodnoty NP, ale
po kontakte s virusom reaguja rychlou tvorbou protilatok do vysokych titrov
(Zuffa 1963b, 1964b). Davkami virusu Buk-TK-900/IV,a, odstuptiovanymi
po jednej jednotke logig od 2 X 10*° TKIDsy az 2 X 10*° TKIDso, boli otkované
skupiny po 4 odstavatich a za 28 dni vietky revakcinované jednotnou davkou
(1085 TKIDso) rovnakého virusu. Vysledky vySetrenia sér na obsah NP sa
znazornené na obr. 1. Ako vidief, s klesajacou inokula¢nou davkou virusu sa
zniZuje pocCet zvierat, u ktorych sa po jednordzovom ockovani dokédzali nizke, ale
preukazné hladiny protilatok. U vsetkych prasiat, bez ohladu na velikost ino-
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1. Hladiny NP u prasiat po o¢kovani od- 2. Hladiny NP u prasiat po o¢kovani jed—
stupfiovanymi davkami a revakcinacii notnou davkou (1085 TKIDs0) a reviakcx—
jednotnou davkou (1085 TKIDso) virusu ndacii odstupnovanymi dévkami virusu
Buk-TK-900/IV,a Buk-TK-900/IV,a
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kula, sa vsak vyvinula imunologickd pripravenost pre pohotovi tvorbu protila-
tok do vysokych titrov pri opakovanej inokulacii velkej davky virusu.

Ucelom dalgieho pokusu bolo urcit davku virusu Buk-TK-900/1V,a, potreb-
nu pri revakcinacii pre rychly vzostup resp. tvorbu NP u zvierat imunologicky pri-
pravenych predchddzajicim ockovanim. Dvadsat prasiat ockovanych ddavkou 2 X
X 10%° TKIDs5g virusu bolo za 28 dni revakcinovanych v skupinach po 4 zvierata
odstupnovanymi ddvkami virusu, po¢nic od 2X107% TKIDsy az do 2X10*°
TKIDso, s poklesom obsahu virusu v inokulu vzdy o jednu jednotku logio.
Z priebehu protilatkovej odpovedi po prvom ockovani i revakeindcii, znazorne-
nom na obr. 2, vyplyva, ze vyska titrov NP pri revakcinacii je v priamej zdvis-
losti od velikosti inokula. Najnizsia davka virusu, schopna pri revakcinacii vy-
volat preukazny vzostup protilatok u polovice oSetrenych zvierat, predstavovala
10%% TKIDsp.

1 v 2«07 TkiDgy | v : 24108 TKIDS, \ obiflvoch pured‘chédzav‘jﬁ‘cich po-
RE;2x7055rK/l.)50 RE : 2 x 10%TKIDsp kusoch boli odstaviata aspon jeden raz
\.

vakcinované velkou davkou virusu,
I v podmienkach praktickej imunizacie
49 sotva realizovatelnou, ked inokulum
1 N predstavovalo 2 ml neriedenej infekénej
RE, tekutiny z tkanivovych kultar. Chceli
sme preto zistif, aka bude imunitna
el odozva u prasiat ockovanych odstup-
novanymi, ale pri prvom ockovani
i revakcindcii priblizne rovnakymi ddv-
kami virusu. V tomto pripade sa, ma
rozdiel od obidvoch predchddzajacich
A pokusov, pouzil lyofilizovany virus.
Styri ampulky s obsahom po 2 ml de-
" e hydrovaného virusu sa riedili v 80 ml
i jel S RE l . pufrovaného fyziologického roztoku
y /,/ (riedenie 10°) a z toho sa pripravili
0+ —e . . w il
" » logio riedenia az do hodnoty 107"
VR — 3 1 g Kazdym riedenim, v mnoZstve po 2 ml,
boli oc¢kované 4 prasatd dvojrazovo
v intervale 4 tyzdnov, pricom jednot-
¥ oyl livé davky obsahovali okolo 107
RE - revakeindcia TKIDso az 10*° TKIDso virusu. Ziste-
3. Hladiny NP u prasiat po dvojrazovom 1€ hodnoty NP si znazornené na obr.
o¢kovani odstupfiovanymi davkami vi- 3. Vidief, Ze intenzita protilatkovej od-
rusu Buk-TK-900/IV.a povedi je priamo zdvisld na obsahu
virusu v inokulu, pri¢om minimélne
mnozsivo virusu potrebné na vyvolanie merateinych titrov NP po dvojrazovom
podani sa pohybuje okolo 10*° TKIDso. Prasati, ktoré dostali o jednu login
jednotku mensiu davku virusu, ostali bez protilatok rovnako ako neo¢kované
kontroly.
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2. ODOLNOST OCKOVANYCH PRASIAT PROTI I. NAS. VYVOLAVAJUCEJ
INFEKCII VIRULENTNYM VIRUSOM

Pokusy s virulentnej$im virusom Buk-TK-200, ktory aj pri aplikacii hra-
ni¢cnych davok vyvold tvorbu NP v preukaznych titroch ukazali, ze dvojrazovo
otkované prosatd odolaji masivnej i. nas. infekcii (Zuffa 1964b). Uroven
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protilatkovej odpovedi je vsak po dvojrazovom ocko-
vani liniou Buk-TK-900/IV,a, pri pouziti rovnaxého gy o
inokula, preukazne nizsia. Chceli sme preto zistit 10 V'705,3 50
stupefi chranenosti prasiat po otkovani virusom Buk- | BEAOC. TNiDgy
-TK-900/1V,a, pricom cielenou volbou velikosti ino- g JINF'10 TKIDsg
kula pri prvom podani i revakcinacii sme u pokusnych

zvierat navodili tvorbu protilatok v nizkych az stred- &

. 3 3 o S = 6

nych titroch. Osem dvojmesaénych prasiat bolo vak- N B
cinovanych dvojrazovo davkami okolo 10°Y TKIDsy g

virusu v intervale dvoch tyzdiiov a dve ostali neofetre- ~ 4
né ako kontroly. Za 14 dni nato sme vsetky infikovali 1 B
i. nas. podanim 4 ml neriedenej infekénej tekuiiny 2 RE 2

(po 2 ml do kazdého nosného otvoru) z kultar KEB 1 I
infikovanych virulentym kmenom OLD-TK-5 s obsa-

hom 10%® TKIDso/ml. Obidve kontroly uhynuli na a2

6. den od infekcie za klinickych priznakov Au. ch.. il B
kym vsetky vakcinované, bez ohladu na obsah proti-
latok, prezili. V postvakcina¢nom obdobi doslo u viac-
§iny prasiat k prechodnému vzostupu telesnej teploty
nad 40 °C bez poruchy celkového zdravotného stavu

a k rychlemu vzostupu protilatok do vysokych titrov e o ke
(obr. 4).

4. Hladiny NP u prasiat
po dvojrazovom ockova-

] ni kmenom Buk-TK-
3. PRETRVAVANIE PROTILATOK A ODOLNOST -900/IV,a a po infekcii

PROTI VYVOLAVAJUCEJ INFEKCII ZA PAT virulentnym AV
MESIACOV PO DVOJRAZOVOM OCKOVANI

fyzdne

v vakcinacio
RE - revakcinacio

Vo vietkych predchadzajicich pokusoch sa troven protilatkovej odpovedi,
resp. chranenost proti vyvolavajtcej infekcii, hodnotila za kratky &as po ocko-
vani. Javilo sa preto acelnym zistit pretrvavanie protilatok i chranenosti proti
telenzi virulentnym virusom po uplynuti dlhiieho Casového obdobia od usku-
tocnenia vakcinacie. Dvadsat odstavéiat bolo otkovanych dvojrazovo s. ¢. dav-
kami 2X10°° TKIDse resp. 2X 10%* TKIDso virusu v intervale Siestich tyz-
dnov; pif spoluumiestnenych prasiat ostalo neoc¢kovanych ako kontroly. Za pat
mesiacov od revakcindcie dostala polovica z ofkovanych prasiat dalsiu davku
vakcinaéného virusu, druha ostala neoSetreni a za dva tyzdne nato boli v§etky
prasatd, véetne kontrol, podrobené vyvoldvajicej infekeii i. nas. podanim 4 X 10%°
TKIDso virulentného virusu OLD-TK-5 pomocou ru¢ného zmlZovaa. V &ase
infekcie bola priemerna z. v. prasiat cca 90 kg. Priebeh titrov NP po vakcinécii
a infekcii je graficky znazorneny na obr. 5. Vidiet, ze vrcholu dosiahli za 14
dni po revakcinacii, na¢o dochddza k pozvolnému rovnomernému poklesu proti-
latok, ale eSte za pdf mesiacov od ofkovania pretrvavaja v strednych titroch
(hodnoty 4—16). Opakovana inokulacia vakcinaéného virusu vedie k vzostupu
protilatok do titrov 32—256. Po ¢elenzi virulentnym virusom sa u prasiat, ktoré
boli 14 dni predtym preockované, nepozorovali (s vynimkou kritkodobého vzo-
stupu telesnej teploty) zjavné priznaky ochorenia; u prasiat s nizkymi hladinami
protildtok sa po¢ntic §tvrtym dfiom od infekcie dostavila malatnost, nechutenstvo
a sfazené dychanie, doprevadzané hord¢natym stavom, ktoré za 4—5 dni vy-
mizli, kym u nevakcinovanych kontrol sa spoc¢iatku rovnaké klinické priznaky
stupfievali a Styri z nich za priznakov dusnosti, ochrnutia a kf¢ov medzi 6. az
10. dnom uhynuli.
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RE - revakcinacio

V - vakcinacio

INF - infekcio
Infekcia viedla u vsetkych vakcinovanych prasiat k rychlemu vzostupu NP

do vysokych titrov, a to bez ohladu na vychodiskové hodnoty protilatok, &o
poukazuje na zachytenie sa infekéného virusu. Za Géelom zistenia, ¢ po pre-
chodnej replikécii je zbavovanie sa infekéného virusu z hornych dychadiel v ne-
jakom vztahu k aktudlnemu imunitnému stavu vyjadrenému droviiou protilatok,
odporazili sme za 12 a 20 dni po dve prasata, ktoré v ¢ase infekcie vykazovali
stredné, resp. vysoké hodnoty NP a odoberali z nich mandle, sliznicu nosnu

Hladiny

NP u prasiat po ockovani

kmenom Buk-TK-900/IV,a a
infekcii virulentnym AV

naslednej

I. Vysledok izolaénych pokusov z dychadiel prasiat o¢kovanych kmenom Buk-TK

900/IV,a za 12 a 20 dni po i. nas. infekecii virulentnym virusom

|

Vysledok izola¢ného pokusu z:

| Prasatd ' lieg Titre NP T [
copurtené | Cola |y | O | e | e |
p. 1. i infekcie zenia 1 nosnej } ¢ nice | ‘
| | | o albeges e s = S |
i x| o 16 aid TR s =
| o | w [ae] -7 -] -1 -
; 12 10 8 1024 - 1 ~ -
‘ 20 4 1024 ) __- T - » = ==
4 1 64 - 256 - - = = s
16 128 1024 — = = ==
. 22 4 1024 — = o= ==
20 3 256 2048 - = a == -
17 32 1024 — - 1,0%%% =

* — neockované kontrolne prasa, ktoré prezilo infekciu
** — vyysledok izola¢ného pokusu negativny

*** — obsah virusu v log TKID
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a priedusnice a Casti zmeneného placneho tkaniva a vySetrovali na pritomnost
infekéného virusu. Z vysledkov zhrnutych na tab. I vyplyva, ze virus sa dokazal
len v jednom pripade, a to na mandliach prasata ¢. 17 odporazeného za 20 dni
od infekcie, ktoré v tom &ase malo titer NP 32. V3etky ostatné prasata, véetne
kontrolneho, boli bez virusu.

1. POROVNANIE IMUNOGENITY KMENA BUK-TK-900/IV,a
S NIEKTORYMI DALSIMI ATENUOVANYMI KMENMI AV

Kmene Buk-TK-900/1V,a, Buk-TK-901/6,2, K-61-Ph a Buk-621 sme po-
mnozili na kultarach KEB, narastenych v Rouxovych flagiach jednej vyrobnej
sarze. Infekcné tekutiny po odstredeni a pridani lyofilnych substancii (Laktino
5 %, laktéza 1 %) sme dehydrovali v ampulkich v mnozstve po 2 ml (Z u f-
[a a kol. 1969). Pri kazdom kmeni sme rozpustili obsah 4 ampuliek v 80 ml
putrovaného fyziologickéhc roztoku a kazdym z nich ockovali po 10 odstavéiat
davkou 2 ml s revakcindciou za 6 tyzdriov. Obsah virusu v inokulu predstavo-
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6. Hladiny NP u prasiat po dvojrazovom oc¢kovani viace-
rymi atenuovanymi kmenmi AV

val pri kmeni Buk-TK-900/IV,a 2X10%° TKIDso, pri kmeni Buk-TK-901/6,2
2X10%% TKIDso, pri kmeni K-61-Ph 2 X 10%° TKIDso a pri kmeni Buk-621 —
2X107° TKIDso. Priebeh protildtkovej odpovedi je znizorneny na obr. 6. Naj-
vyééie titre protilétok po prvom podam i revakcinécii vytvorili prasata ockova—

_K,,61 -Ph a pre uroven remdualne] v1rulenc1e kmena Buk-621 (Jamrichova
a Skoda 1969, Sokol a Jamrichova 1969) sme od dlhodobého
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sledovani hladin protilatok u prasiat otkovanych uvedenymi kmenmi upustili
U prasiat otkovanych liniami Buk-TK-900/IV,a a Buk-TK-900/6,2 sa nezistili
za kritky ¢as od vakcinicie preukazné rozdiely v tdrovni protilatkovej odpovedi.
Pri dlhodobom sledovani sa viak ukazalo, ze pokles protilatok bol u prasiat
otkovanych virusom Buk-TK-901/6,2 preukazne rychleji ako u prasiat ockova-
nych virusom Buk-TK-900/IV,a (obr. 7).

6. e__eBUK-TK-900/1V,a
| ST\ -0BUK-TK-901/6,2
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LY. B SR g ' o 7. Priebeh hladin NP u prasiat po dvoj-
2 6 1O' t L 22 razovom o¢kovani kmefimi Buk-TK-900/
tyzdne /IV,a, resp. Buk-TK-901/6,2

DISKUSIA

Ziva Aujeszkého vakcina, pripravend z atenuovanych kmefiov Buk-TK-200
(Zuffa 1963b, 1964b) a Buk-621 (Skoda a kol. 1964b, 1964c, 1966a) sa
pouzila v r. 19621967 pre nadzové i ochranné ockovanie chovov osipanych
v najsilnej§ie zamorenych oblastiach nasho $titu. Obidva vakcinaéné virusy
vykazovali rezidudlnu neurovirulenciu pre cicajtce prasatd pri i. cer. podani
(Zuffa 1964b, Skoda a kol. 1964b) a po s. c. inokulacii sa priblizne
u 18 % prasiat dokdzala pritomnost virusu v CNS bez vyvoja akychkolvek
klinickych priznakov (Jamrichovéd a Skoda 1969). Pri otkovani pras-
nic v rozliénom stadiu gravidity sa virus neprenasal diaplacentdrne (Zuffa
1964a). Inokuldcia virusu Buk-621 plodom vo veku 88 dni i. p. zapri¢inila
u 50 % odumretie a mumifikiciu (Sokol a Jamrichova 1969). Pri
praktickom pouZiti obidvoch vakcin na velkom pocte zvierat sa nezistili nezia-
dice vedlajsie t¢inky (Zuffa 1965 Skoda a kol. 1966a), pric¢om ockova-
nie viedlo k podstatnému znizeniu hospodarskych strat i obmedzeniu vzplanuti
Au. ch. v zamorenych oblastiach (Skoda a kol. 1966a, Skoda 1967). Za
nakazovej situécie, akd panovala pri zahajovani otkovania (Grianert a Sko-
da 1964, Skoda a Grianert 1966), sa vychiddzalo z predpokladu, Zze
pouzitie Zivej vakciny z virulentnej§ich kmenov o vysokej imunogenite povedie
k postupnému vytlaéaniu terénnych virulentnych virusov, cirkulujtcich v popu-
lacii prasiat (Zuffa 1964b, 1965), s perspektivou, ze po stabilizdcii naka-
zovej situdcie sa pouZije vakcina z avirulentného kmena, i ked o niz§ej antigén-
nej potenci.

Postupom opisanym v metodickej ¢asti tejto prace sme ziskali liniu Buk-
-TK-900/IV,a avirulentni pre ovece (Zuffa 1966) a dobytok (Zuffa
a Dlhy 1964). V pokusoch na oSipanych sa dokdzala neskodnost tohoto vi-
rusu pre zvierata rozliéného veku a pri rozlicnom spdsobe aplikicie: Novonaro-
dené bezkolostrdlne a bezmikrébne prasatd prezivaja i. cer. inokulaciu virusu
v davkach okolo 10° TKIDso a po s. c. podani cicajicim prasatdm pretrvava
virus v mieste vpichu len do 2. diia bez toho, ze by prenikol do prilahlych lym-
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fatickych uzlin; i. perit. infikované 88dnové plody sa po prechodnej replikacii
zbavujii virusu a vytvoria NP (Sokol a Jamrichova 1969). V pred-
chadzajicich oznameniach sme konstatovali, Ze antigénna potencia AV je damer-
na virulencii toho ktorého kmefia (Zuffa 1964b). Tento nilez, takmer vieo-
becne platny v imunolégii virusovych infekcii, je pri Au. ch. dolozeny zisteniami,
ze infekcia prasiat virulentnym AV vedie k tvorbe vysokych hladin NP (S k o-
da a kol. 19632, McFerran a Dow 1965), jednorazové podanie kmenov
so znizenou virulenciou vyvold tvorbu nizkych, ale meratelnych hladin NP
u vietkych zvierat (Skoda a kol. 1964b, 1964c, Zuffa 1964b), kym
u prasiat otkovanych avirulentnymi kmenmi sa nezistuju nijaké, alebo len velmi
nizke hladiny NP a predchadzajaci kontakt s virusom sa dokazuje len podla
pohotovej protilatkovej odpovedi pri revakcinacii (Kojnok a Bartha
1962, Kojnok 1964, Zuffa 1964b, 1966, Bogndr a Kucsera 1966,
Kucsera 1967). Prihliadajac k stupiiu atenuovania virusu Buk-TK-900/1V,a
bolo hlavnym cielom predmetného S$tadia stanovit jeho antigénnu potenciu
pre osipané. Vysledky uskutoénenych pokusov ukazali, Ze po jednordzovom po-
dani je protilatkovd odpoved velmi slaba aj pri pouziti velkych davok virusu.
Pre navodenie imunologického preladenia, charakterizovaného pohotovou proti-
latkovou odpovedou pri opakovanom antigénnom podnete, bolo potrebné prinaj-
menej 10° TKIDsq virusu, ale pri revakcinécii bola pre vyvolanie vzostupu pro-
tilatok do vysokych titrov potrebna velka davka virusu (10° TKIDsg a viac). V st-
hlase s ndlezmi Bogndra a Kucseru (1966) a Kucseru (1967), vzta-
hujicimi sa na kmen K-61-Ph, sa v naSom pokuse s pouzitim odstupfiovanych
davok virusu pri prvom ofkovani i revakcinécii dokazala priama zavislost medzi
velikostou inokula a obsahom NP v krvnom sére, pri¢om dvojrdzové podanie
virusu v mnozstve okolo 10° TKIDsy ostalo bez meratelnej protilatkovej odpo-
vedi. Tato ddvka je preukazne vacsia ako pri virulentnejsich linidch Buk-TK-200
(Zuffa 1964b), resp. Buk-621 (Skoda a kol. 1964c), derivovanych z rov-
nakého kmeria Bukureit. Naproti tomu dvojrazové podanie velkého inokula
(10° TKIDsp a viac) vyvolalo tvorbu NP v strednych az vysokych titroch (32
az 512). Pri testovani antigenity $tyroch kmerfiov AV o rozdielnej virulencii
vyvolal najvyraznejsiu protilaitkovi odpoved kmen Buk-621 s rezidudlnou ne-
urovirulenciou pre prasatd, najslabsiu avirulentny virus K-61-Ph. Rychlejsi
pokles protilatok v skupine prasiat ofkovanej viac atenuovanou liniou Buk-TK-
-901/6,2 v porovnani s liniou Buk-TK-900/1V,a poukazuje na ich rozdielnu an-
tigenitu. Po potvrdeni neskodnosti vakcinaéného kmefia Buk-TK-900/IV,a pre
ovee (Zuffa 1966) a pre oSipané nie je dalsie oslabovanie jeho virulencie
zelateIné, nakolko vedie sufasne k poklesu antigenity virusu. Porovnanie distri-
bicie AV v organoch experimentédlne infikovanych ofipanych kmetimi o rozdielnej
virulencii (McFerrana Dow 1965 Sabé akol. 1968, Raj¢ani a kol
1969, Jamrichova a Skoda 1969) s roviiou vyvolanej protilatkovej odpo-
vedi poukazuji na to, Ze je priamy vzfah medzi rozsevom virusu v organizme
a zistovanymi titrami NP, tj. Ze hladiny NP st @merné mnozstvu produkované-
ho virusového antigénu. Tento ndzor podporuje aj zistenie, ze schopnosf rovna-
kého virusu vyvolat meratelné hodnoty protilatok u rozliénych druhov zvierat
je urcend aj ich vnimavosfou na experimentilnu infekciu AV; po jednorazovom
ockovani virusom K-61-Ph ostali ovce bez reakeii, ale aj bez protilatok, kym psi,
z ktorych vdcsina po otkovani ochorela a ¢ast uhynula, vytvorili NP v preukaz-
nych titroch (Kojnok 1964). Naviac v inaktivovanom stave sa nezistili
rozdiely v antigénnej potencii virulentnych a atenuovanych kmefiov (Zuffa

1963a).
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Vakcincvané zvieratd prezili vyvolavajucu infekciu, ktorej podlahli neocko-
vané kontroly, a to bez ohladu na to, ¢i sa uskutocnila za kratky cas, alebo az
za piaf mesiacov od vakcinaéného zdkroku. Intenzita a trvanie reakcii boli vsak
zavislé od obsahu protilatck zistovanych v krvnom sére v ¢ase infekcie, ¢o je
v sthlase s nasimi pozorovaniami (Zuffa 1964b, 1966) i tGdajmi inych
autorov (Kojnok 1964, Skoda a kol. 1964b, 1964c, Kucsera 1967).
Vzostup protilatok zaznamenany po infekcii u vSetkych vakcinovanych zvierat
mozno povazovaf za vysledok antigénneho podnetu vyvolaného virusom depo-
novanym, pripadne replikovanym na sliznici hornych dychadiel. 1 ked sa v ram-
ci patogenetickych $tadii (McFerran a Dow 1965, Sabd a kol. 1968,
Raj¢ani a kol. 1969) zistoval obvykle priamy vzfah medzi objavenim sa NP
v krvnom sére a miznutim virusu z organizmu, nalez virusu na mandliach na
20. deti od infekcie u prasata, ktoré v case infekcie vykazovalo titer NP 32
a v Case izolacie virusu 1024 potvrdzuje, ze takyto vztah nie je vieobécne plat-
ny (Saboé 1969). NaSe zistenia aj ndlezy Saba (1969) nasvedCuja tomu,
ze pri Au. ch. mozno o¢kovanim Zivou vakcinou vyvolat stav klinickej chrane-
nosti, nie vsak imunitu biologickd, ktord by bola vstave zabranit uchyteniu
a pretrvavaniu virusu ma sliznici hornych dychadiel. Zatial vSak nie je ani zna-
me, ¢i biologickd imunita sa pri Au. ch. vytvori po prekonani prirodzenej in-
fekcie virulentnym virusom. U koni ockovanych atenuovanymi virusami infek-
¢nej rhinopneumonitidy, resp. infekénej arteritidy, patriacich taktiez do skupiny
herpesvirusov, zistili Doll a kol. (1968) a Bryans (1969), ze nizke titre
protilatok sa prejavom klinickej a vysoké biologickej imunity pri kontakte s vi-
rulentnymi virusami.

Rozsirujice sa poznatky o stave chrdnenosti prasiat otkovanych Zzivou vak-
cinou proti infekcii virulentnym virusom dovoluja presnejsie vymedzit lohu
ochranného o€kovania v boji proti Au. ch. Ockovanie je plne oprdvnené v in-
fikovanych a infekciou bezprostredne ohrozenych chovoch nachadzajacich sa
v enzooticky zamorsnych oblastiach, ale kontraindikované v oblastiach nédkazy
prostych. Zvieratd s vysokymi hladinami protilatok st pri zavlefeni virulentného
virusu do chovu chranené bezprostredne, kym u prasiat s nizkymi titrami NP sa
ochrana proti infekcii zakladd na pohotovom vzostupe protilaitok do vysokych
titrov. Sérologicka pozitivita vyvoland ockovanim, ktord nie je doprevddzana
stupiom chranenosti zabrafiujacim uchyteniu sa a pretrvdvaniu virusu v hor-
nych dychadlach, vylu¢uje z ochranného otkovania chovy, ktorym nehrozi bez-

" prostredné nebezpeéie infekcie. Z epizootologického hladiska mimoriadne do-
lezita otazka, ¢i vakcinacia méZe urychlif eliminaciu virulentného virusu z in-
fikovaného chovu, ostidva zatial otvorend a pre jej objasnenie st potrebné dalsie
pokusy.
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KYPDPA A, CAIIAHU HU. (Buosera, Hurpa, UYexocnosakus). Mmmynusaums nporus 6Gonesun
AyscKH — HMMYHOTreHHOCTh BBICOKOAaTTeHyHpoBawHoro wmramma Buk-TK-900/IVa, ana ceuueii,
Vet. Med. (Praha) 16 (4) : 221-233, 1971.

Mayuasach MMMyHOI@HHOCTb BHICOKOATTeHyHMpoBaHHOro mramma supyca Ayscku (BA) Buk-TK-
900/1V,a. Oxaszanock, WTO OIHOpAa3OBas lapeHTepaJibHas nojnava supyca n noszax 1O3TKIDso
s Bhllle BhI3paJa ofpasosaHue HeirpanbHbix aHtuTen (HA) B HUBKMX THTpPax, MJIM Ke KUBOTHDLIC
HA Hee He pearupyior, NpuueM NPU IOBTOPHOMH r0jade IHOCTATOYHON J103bl BUPYCA KMBOTHbLIC
LEATMPYIOT MOMEHTAJILHBIM OOPA30BAHMEM AHTHUTE] BHICOKMX THUTPOB. YpoBexb tutpos HA nocue
UBYXKPATHOH IIPUBHUBKM 1PONOPUHOHAJIECH pAa3Mepy WHOKYyJIbl, BBEJCHHON [IpM [OBTOPHOH BaKuM-
Haunu. [lpn npuMeHeHMM aTTEHYHMPOBAHHBIX IWITAMMOB C PA3JIMYHONW PE3MIYyasbHOH BUPYJIEHT-
HOCTBIO IIOHM3MJIOCh IIPAMOE COOTHOIIEHMEe MEKIAY MHTEHCHBHOCTBIO PEAKIMM aHTUTEN M BUPY-
JIEHTHOCTBIO BaKUMHupyeMoro supyca. Harpysky, ssoauMylo 1. Nas. nosadeil BHPyJEHTHOIO BM-
pyca uepes 14 ameit s TeueHne 5 Mecsues nocse TIPUBMBKM,BBIIEP)KAIH BCe MMMYyHHM3HPOBaHHbBIC
CBHHBM, ONHAKO MHTEHCHMBHOCTb PeaKLMH, OTMeuyeHHOH mnocae uHPeKuuu, Oblna copaaMepHa Cco-
aepxkanuio HA B chiBOpOTKE KPOBHM BO BpeMs ee MposeleHWs. BricTpoe mopbilIeHHe AHTHTEN 10
BHICOKMX THTPOB, TAK K¢ KAaK M IMarHod HMHOPEKMOHHOIO BUPYCA y ONHOIO KMBOTHOTO CIIyCTH
20 uaHelt CBMUETEJNBCTBYIOT O TOM, 4TO Yy CBHHEH IIyTeM [PMBUBKM JKWBOW BAKLMHBL AyacKu
MOKHO BbI3BATh KJIMHMYECKUH, a He OHOJOIMYECKHil MMMYHMUTET.

GoniesHs AyaCKH; aTTeHyMPOBAHHBlE BAKUMHAJLHLIE BHUPYChl; MMMyHOI@HHOCTh; OOpPa30BaHHE AHTH-
T€J; YyCTOHUMBOCTH K BhIZBAHHON WHpeKINu

ZUFFA A., SALAJ J. (Bioveta, Nitra, Czechoslovakia). Immunization against Aujesz-
ky’s Disease — Immunogenicity of the Highly Attenuated Aujeszky’s Virus Strain
(AV) Buk-TK-900'IV,a for Pigs. Vet. Med. (Praha) 16 (4) :221-233, 1971.

The investigations revealed that the organism of the animals reacted on parenteral
administrations of the virus in single doses of 103TKIDso or higher either by the
production of low titres of neutralization antibodies (NP) or the treated animals did
not show any measurable antibody reaction. Consecutive administrations of suffi-
ciently potent doses of the virus provoked prompt antibody production of high titre
levels. The titre values of NP produced after two consecutive inoculations are in
proportional relationship to the potency of the inoculum used for the revaccination.
By the study of the administration of attenuated virus strains of different residual
virulence it has been found that there exised a direct relationship between the in-
tensity of the antibody response and the virulence of the virus used for the inocu-
lation. It was revealed by the challenge effectuated by administration of the viru-
lent virus i. nas. in intervals of 14 days and 5 months after the inoculation that all
immunized pigs remained resistant although the intensity of response after the in-
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fection was proportional to the NP values in the blood serum at the time of the
treatment. The observed rapid antibody development reaching high titre values as
well as the presence of the virus used for the infection in one of the experimental
animals 20 days after the challenge, suggest that it is possible to attain clinical but
not biological immunity in pigs by inoculations of live Aujeszky virus vaccine.
vaccine clinical but not biological immunity.

Aujeszky's disease: attenuated vaccine viruses; immunogenicity; production of an-
tibodies; infection resistance

ZUFFA A.. SALAJ J. (Bioveta. Nitra, Tschechoslowakei). Immunisierung gegen die
ujeszky-Krankheit — Immunogenitit des hochattenuierten Stammes Buk-TK-900/1V a
fiir Schweine. Vet. Med. (Praha) 16 (4) : 221-233, 1971.
Es wurde die Immunogenitdt des hoch attenuirten Aujeszky-Virusstammes (AV)
Buk-TK-900/IVa untersucht. Es wurde festgestellt, dal} die einmalige parenterale
Verabreichung des Virus in Dosen von 105TKIDs0o und mehr die Bildung von Neutra-
lisationsantikorpern (NA) mit niedrigen Titern verursacht oder dall bei den Tieren
keine meflbare Antikoérperreaktion nachgewiesen werden kann, wobei auf wieder-
holte Verabreichung einer geniligenden Virusdosis die Tiere mit der Bildung von
Antikérpern mit hohen Titern reagieren. Die Hohe der NA-Titer nach zweimaliger
Impfung entspricht der GroBe des bei der Revakzination benutzten Inokulums.
Bei Verwendung attenuierter Stimme von unterschiedlicher Residualvirulenz wurde
eine direkte Beziehung zwischen der Intensitdt der Antikorperreaktion und der
Virulenz des Vakzinevirus festgestellt. Dem i. nas. verwirklichten Challenge (durch
Verabreichung des virulenten Virus 14 Tagen und 5 Monaten nach der Impfung)
widerstanden alle immunisierten Schweine, aber die nach der Infektion festgestellte
Reaktionsintensitit war proportionell dem NA-Gehalt des Blutserums in der Zeit
ihrer Verwirklichung. Der schnelle Anstieg der Antikorper zu hohen Titern und
auch der Befund des Infektionsvirus bei einem Tier 20 Tagen nach dem Challenge
zeugt davon, dall man durch Impfung mit der lebenden Aujeszky-Virus-Vakzine
eine klinische, nicht aber biologische Immunitidt hervorrufen kann.

Aujeszky-Krankheit: attenuierte Vakzinationsviren: Immunogenitdt: Antikorperbil-
dung: Infektionsresistenz

Adresa autori:
Doc. MVDr. A. Zuffa, MVDr. J. Salaj, Bioveta, Nitra
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Oprava

Prosime ctenate, aby si v casopise Veterinarni me-
dicina ¢. 9, ro¢nik 1970, u ¢lanku L. Slesingra ZMENY
V KREVNIM SERU U DISTOMATOZNICH OVCI
nahradili zastaraly vyraz ,distomatéza“ pojmem ,dikro-
celioza ”.

Dékujeme Vam.

Redakce



LECBA KOLIBACILOZ NOVOROZENYCH SELAT KOMBINACEMI
FURAZOLIDONU S NEOMYCINEM NEBO S CHLORAMFENIKOLEM

J. Lebduska, M. Polakova, J, Bartos

Vyzkumny ustav veterindarniho lékarstvi, Brno

LEBDUSKA J., POLAKOVA M., BARTOS J. Lééba kolibaciloz novorozeniych
selat kombinacemi furazolidonu s neomycinem nebo s chloramfenikolem. Vet.
Med. (Praha) 16 (4) :235-246, 1971.

Ve ¢tyrech chovech na 731 novorozeném seleti nemocném Kkolibacilézou jsme
soucasné ve stejnych vrzich srovnavali terapeutickou uc¢innost kombinace ne-
omycinu 50 mg s furazolidonem 20 mg a kombinace chloramfenikolu 50 mg
s furazolidonem 20 mg. Tyto davky byly aplikovany 1X denné. Prvni kombi-
naci bylo vylééeno primérné 99,19, druhou 99,79, selat. U kombinace s chlo-
ramfenikolem byla vSak v pruméru signifikantné krat$i doba potfebna k vy-
lé¢eni a nizsi vyskyt recidiv. Uéinnost obou piipravki co do doby 1ééeni a poétu
recidiv byla v ruznych chovech razna. In vitro ptsobi obé slozky u obou kom-
binaci synergicky na kmeny E. coli z uhynulych a nemocnych selat v téch kon-
centracich, v nichz kazda slozka inhibuje jen ¢ast kmenu. Synergismus byl
silnéji vyjadiren u kombinace neomycinu s furazolidonem.

citlivost E. coli in vitro: gastroenteritis: kolienteritis: prajmy: synergismus
in vitro

Velké produkéni a ekonomické §kody, které ve velkochovech prasat piisobi
kolibacilézy a jiné gastroenteritidy novorozenych selat, neni potfebi zde podrob-
néji z literatury dokladat. Proto zdokonaleni dosavadnich zptisobii terapie téchto
chorob zlstava stale naléhavym tkolem.

V této praci popisujeme vysledky pouziti dvou kombinaci uvedenych v nad-
pisu. Z nich pouziti kombinace neomycinu s furazolidonem u selat nebylo dosud
v literatute nam dostupné popsdno. U telat jsme s ni pracovali rovnéz jako
prvni (Lebduska, Poldkova Bartos 1966, Poldkova, Leb-
duska 1967). Kombinaci chloramfenikolu s furazolidonem zkousel u selat do
10 dni stafi Vacev (1966) resp. Vachev (1968), a to ve vysokych dav-
kich po 0,3 g obou soucasti 2X denné (= 0,6 g pro die) po tfi az &tyfi dny,
nebo dokonce po 0,5 g pro sele! Vzhledem k tomu, ze davky pouzité timto auto-
rem — zvla§té u furazolidonu — se jevi prilis§ nadmérné proti ostatnim auto-
riim, shromazdili a zhodnotili jsme soustavné z dostupné literatury tdaje o dé-
zovani vsech tfi slozek obou zkousenych kombinaci, abychom ziskali podklady
pro vybér tcelnych a ekonomickych ddvek v nafich pokusech. Z literatury ci-
tujeme pouze ty autory, ktefi popisuji vlastni pokusy u novorozenych resp. sa-
jicich selat, nebo se alespoii rdmcové zmifiuji o svych klinickych zkuSenostech,
pokud uvadéji pouzité davky. Pti soustavném studiu literatury se ukézalo, Ze
u vSech tfi 1é¢iv, s nimiz jsme pracovali, jsou v literatufe uddvany velmi rozdil-
né davky. Pro usnadnéni prehledu citujeme autory ve skupindch podle vyse
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davek, které pouzivali a uvadime i pocet davek pro die, pokud se o ném autoti
zminuji. Zahrnujeme pouze davky pro novorozend selata nebo pro sajici asi do
10 az 12 dni stafi, s nimiz jsme sami pracovali. Neptihlizime k pracim, které
udavaji dézovani v jednotkach, protoze optimalni a dnes bézné oficindlni pii-
pravky se davkuji ve vahovych mirdch, a pfepocty z jednotek na vahu se v no-
véisi literatute jiz ani neuvadéji.

Neomycin v nizkych davkach 20 az 30 mg pro kg. z. v. resp. pro sele (coz
je u novorozenych selat pfiblizné totéz) pouzili Kohler a Bohl (1964) —
20 mg 2X denné a Smith a Jones (1961) — 30 mg 2X denné. Do
rozsahu téchto davek na kg z. v. spada i mnozstvi, které uzivali Kenworthy
a Crabb (1965) — pro tiitydenni sele 100 mg 1X pro die, i davka doporu-
cena v pripravku Neoamfo (Squibb 1966). Gould (1962) doporutuje
jako ac¢innou davku 30 az 66 mg/kg 1 X denné nebo 15 az 33 mg/kg 2 X denné.
Dézi 10 az 22 mg/kg 1 X denné oznacuje jako malo a¢innou. Vysokou davku —
100 mg neomycinu pro novorozené sele 1X denné — podaval Mortimer
(1968).

Z praci o chloramfenikolu citujeme jen ty, které byly provedeny s dnes
béznych opticky aktivnim a oficindlnim (CsL 3, 1970) chloramfenikolem (levo-
micetinem v SSSR). Necitujeme starsi prace, ve kterych byl pouzit racemicky
chloramfenikol (v SSSR sintomicin), protoze davkovani této formy je jiné, zpra-
vidla dvojnasobné, nez u nyni pouzivaného opticky aktivniho pfipravku a uva-
déni ddavek obou ptipravki vedle sebe by mohlo vést k zdménam, jako tomu bylo
v minulosti.

U chloramfenikolu doporuc¢uji nizké davky v rozsahu 20 az 60 mg pro kg
z. v. resp. pro sele tito autofi: Cumacenko (1965) — 20 mg/kg, Am a-
nov a Changel (1967) — 20 mgkg 2X az 3X denné, Gould
(1962) — prvni davku 22 mg/kg a dalsich 11 mg/kg kazdych 12 hod., Bocke-
mihl (1958) — 25 az 30 mg/kg, jen jedinad davka, v ptipadé potfeby 1 X
denné, Kohler a Bohl (1964) — 30 mg 2X pro die, Wege (1969) —
minimalné 15 a7 20 mg/kg z. v., selatim spise 50 mg/kg, English a Sea-
wright (1961) — 25 az 50 mg/kg z. v., Kopecky (1962) — 3X denné
62 mg bylo nejvhodnéjsi. V pripravcich Enterotononu a Amfuridonu ptipada
podle slozeni a ddvek udanych Dornem (1963), Bugnowskim a Lie-
baugem (1968) a vyrobci asi 20—40 mg chloramfenikolu 2X denné pro
sele ve stafi jeden az sedm dni. Stfedné vysoké davky chloramfenikolu, tj. kolem
100 mg, pouzili Riemer (1961) — jen jedina diavka 100 mg, Kopecky
(1962) — 1X az 2X denné 125 mg, Vacev resp. Vachev (1966, 1968)
100 mg 1X az 2X denné. Vysoké davky 0,3 az 0,5 g uzili Diernhofer
a Glawischnig (1963) — 0,3 g, Glawischnig (1965) — 0,3 az
04 g Vacev resp. Vachev (1966, 1968) — 0,3 g 2X nebo 0,5 g 1X
denné.

U furazolidonu nalézame zvlast velké rozdily v uddvanych davkach. Nizké
davky 10 az 50 mg/kg z. v. nebo pro sele doporuéuji Chomenko (19664,
b, ¢) — déze 8 az 10 mg na kg z. v. 2X denné po tii az pét dni, Ivanova
(1962) — 10 mg/kg 2X denné po Sest dni, Callear a Smith (1966) —
10 az 20 az 50 mg/kg/die po &tyti dny, nejlépe 50 mg. Pohl a Thomas
(1967) doporucuji 25 az 50 mg/kg z. v. V pripravcich Enterotononu a Amfuri-
donu se dézuje podle slozeni a ddvek udanych Dornem (1963), Bugnow-
skim a Liebaugem (1968) a vyrobci asi od 30 do 75 mg furazolidonu
2X denné pro selata ve stati jeden az sedm dni. Podle navodu vyrobce ptiprav-
ku Furazolidon-Paste se podavd selatim do stafi jednoho tydne 50 mg fura-
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zolidonu. Davku 0,1 g 1X az 2X denné po jeden az tfi dny pouzival Hughes
(1963). Vysoké davky 0,2 az 0,5 g pro novorozené sele uvadéji Cloyd
(1962) — pro die 0,2 g po tfi dny a zvlastée Vacev (1966) resp. Vachev
(1968), ktery podaval 0,3 az 0,5 g pro sele 1 X az 2X denné po jeden az ¢tyfi
dny, dokonce pouzil pry davku 3 g/sele/die po dva dny.

Diivody, které nas vedly k volbé davek pouzitych v nami zkouSenych a nize
popsanych kombinacich z neobycejné $irokého rozsahu dozi uvedenych v tomto
piehledu literatury, popisujeme v diskusi.

MATERIAL A METODY

Zkouseli a porovnavali jsme G¢innost dvou kombinaci antibiotik s furazoli-
donem tohoto slozeni:

Lék zkuSebni znacky S 2: siranu neomycinu v hodnoté baze 50 mg s 20 mg
furazolidonu.

Lék zku$ebni znacky S 5: chloramfenikolu 50 mg s 20 mg furazolidonu.

Neomycin byl poddvan ve formé tablet (Spofa) po 50 mg baze, chloram-
fenikol v podobé drazé (Spofa) po 50 mg. Furazolidon v tabletich po 10 mg,
které pro nas zhotovilo Zdravotnické zasobovani, n. p., v Praze; na jednu dézi
byly aplikovany dvé tablety. Léky ve [ormé tablet nebo drazé podavali zootech-
nici nebo osetrovatelé ptimo do hltanu selat s eventudlnim zalitim lzickou vody.
O kazdé dévce a zdravotnim stavu vedli zapis v predtisténych protokolech, va-
zanych v seditech. Za pracovné tnosné povazovali ve vsech chovech podani jen
1X denné vzhledem k velkym poétiim lécenych zvirat. V chovech, kde k vylé-
ceni bylo nutné aplikovat léky po vice nez ¢tyfi az pét dni, jsme doporucovali
podavat léky 2 X denné. Tento zpisob oznacovali vsak zemédélci pro sebe za
neprakticky z divodit pracovnich a ¢asovych. Je ovSem pravdépodobné, Ze pri
aplikaci 2X denné by se doba léctby zkratila a vysledky eventualné jesté déle
zlepsily. Léky se podavaly selattim zpravidla jesté jeden den po zastaveni prij-
mu, v tézsich pripadech dva dny.

Pokusy s obéma léky byly uskutecnény celkem ve ¢étyrech chovech na 731
novorozeném seleti. Selata v kazdém vrhu, ve kterém nékteré z mladat onemoc-
nélo prijmem, byla rozdélena na dvé stejné nebo (u lichého poétu) priblizné
stejné pocetné skupiny a kazdé sele zvlast oznaceno barvou. Tyto skupiny v dal-
§im popisu oznalujeme jako polovrhy. Selata v jednom polovrhu byla lééena
jednim ze zkouSenych lékd, v druhém polovrhu druhym Ilékem. Na utvoreni
kontrolnich neléfenych skupin zemédélei v zaddném chovu nepfistoupili z di-
vodt produkénich a ekonomickych.

Lé¢ili jsme dvojim zptsobem, podle toho, ktery z nich povazovali chovatelé
v uréitém chovu pro sebe za pracovné a provozné piijatelny. Pfi prvnim zplisobu
byla lééena v obou srovnavanych polovrzich jen ta selata, kterda méla prujem.
Pfi druhém zpusobu byl lék v polovrhu podavdn vsem selatim po tfi dny, jak-
mile se u prvniho mlddéte objevil prijem. Po tfidenni aplikaci vSem zvifatiim
byla déle lécena jiz jen selata s prijmy az do zastaveni prijmu. Pfi tomto zpl-
sobu byla tedy vlastné lé¢ena prajmujici soucasné s profylaxi u neprijmujicich.
Za recidivy jsme pokladali, kdyz se prijem objevil znovu béhem ¢tyf dnid po
skonceni 1écby. Opétovny vyskyt prijmi za pét dni a vice po ukonéené 1é¢bé
jsme povazovali za nové onemocnéni, vzniklé z nové infekce v zamotfeném pro-
stredi.

Bakteriostatickou G¢innost in vilro u kombinace ve srovnani s jejimi obéma
slozkami jsme zjistovali plotnovou diluéni meiodou (Grove, Randall
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1L6T — VNIDIAQUW INUVNIHHLAA

I. Ué¢innost kombinace neomycinu resp. chloramfenikolu s furazolidonem a jejich slozek na E. coli ze selat in vitro
Stejny pokus na 30 kmenech proveden 3X; koncentrace udany v mg na 1 ml pudy

Kombinace Latka Koncentrace a poéty inhibovanych ze 30 kmenu
Neomycin Neomycin (N) 1 0,5 0,2 0,1 0,05 0,02 0,01
s furazolidonem (S 2) 25 23 | 14 8 4 | 0 0
Furazolidon (F) 0,4 0,2 1 0,08 0,04 0,02 | 0,008 0,004
28 28 { 23 13%% HxX ‘ 1 0
i | } .
Kombinace (N/F) 1/04 0,5/0,2 ; 0,2/0,08 0,1/0,04 0,05/0,02 0,02/0,008 0,01/0,004
29 29 | 28 26** 19** | 2 0
) | S S S R N B S .
Chloramfenikol Chloramfenikol 1 0,5 [ 02 0,1 0,05 . 0,02 0,01
s furazolidonem (S 5) (CHL) 20 20 [ 19 15 7 0 0
Furazolidon (F) 0,4 0,2 | 0,08 0,04 0,02 ' 0,008 0,004
‘ 29 27 | 26 16** 8 0 0
I—— v .Aui B - |—— ——— =
Kombinace ! 1/0,4 0,5/0,2 ’ 0,2/0,08 0,1/0,04 0,05/0,02 | 0,02/0,008 0,01/0,004
(CHL/F) 29 29 | 28 27%* 14 | 1 0
** yysoce vyznamneé (P = 0,01)




1955; Hejzlar, Vymola 1962; Vymola, Hejzlar 1964). Sledovali
jsme, zda kombinace inhibuje vice kmena E. coli nez obé jeji slozky, tj. zda v ni
je G¢inek slozek zesilen. Pokusy jsme provedli se 30 kmeny E. coli, které byly
izolovany z orgdnti uhynulych selat nebo z vykali nemocnych a zafazovany na
zakladé kultivacnich a bicchemickych vlastnosti podle Sedlaka a Rische
(1961). Zkousena lé¢iva pisobila na zarodky v sedmi sestupnych koncentracich
(tab. T). K oslabeni vlivu variability jsme udélali tfi stejné pokusy se 30 stej-
nymi kmeny E. coli. Méritkem ucinnosti byl potet kment inhibovanych urcitou
koncentraci ve vsech tfech pokusech.

Statistickou vyznamnost zjisténych rozdilii jsme hodnotili testem »* (Roth
a kol. 1962, Myslivec 1957).

VYSLEDKY

Oba léky byly srovnavany soucasné a ve stejné dobé ve ¢tyfech chovech a ve
¢tyfech obdobich. Ve dvou pokusech se nekryla obdobi pouziti obou lékia zcela
presné, ale Gasové rozdily nepfesahly podstatné dobu kolem 14 dni v urcité stej-
né ro¢ni dobé. Je tedy mozné nize popsané vysledky poklddat plné za zjisténé
srovnavacim zplsobem. Selata onemocnéla v jednotlivych chovech ve stafi pri-
mérné 2,2 az 4 dny (min. v den narozeni, max. 14 dni). Pokusy jsme provedli
v ruznych obdobich mezi 18. 8. 1969 az 2. 6. 1970.

a) SROVNAVANI UCINNOSTI LEKU S 2 A S5

Co do procenta vylécenych selat nebyl mezi cbéma léky témér rozdil, vy-
iétenc bylo 99 az 100 % selat. Vysiedky s neomycinovou kombinaci jsou pfi
dolni hranici (99 %), s chloramfenikolovou pti horni (99,5 az 100 %). Vysoce
vyznamny rozdil ve prospécn chloramfenikolu jevi se vSak u rychlosti vyléceni.
Za stejnou dobu tfi dnt bylo vylééeno kombinaci S 5 ptfi obou zptsobech lécby
dohromady celkem 365 selat, nevylécena 32 selata. Lékem S 2 béhem tfi dnu
bylo vyléceno 279 selat, nevyléceno 55 selat. Obdobna ¢isla uzdravenych béhem
¢tyf dnti jsou u kombinace S 5 — vylé¢enych 382 proti 15 nevylééenym, u léku
S 2 vylécenych 302 proti 32 nevyléenym. Maximalni doba 1é¢by byla u léku
S 5 asi o tfi dny kratdi nez u kombinace S 2. V délce minimalni doby potiebné
k vyléceni nebyly jednoznacné rozdily mezi obéma léky, i kdyz nejkratsi doba
(uzdraveni vsech selat do 24 hod.) se vyskytla v jednom chovu u S 2. Vysoce
vyznamny rozdil (P = 0,01) je také ve vyskytu recidiv, kterych byla po kombi-
naci S 5 méné nez polovina proti léku S 2. U vyskytu novych onemocnéni (od
patého dne po skonceni lécby) nebyl vsak u obou ptripravkl jednoznaény roz-

dil (tab. II).

b) UCINNOST OBOU ZPUSOBU LECBY

Jak jsme uvedli v metodice, lé¢ili jsme 1) v nékterych chovech jen selata
s prijmy (2 chovy, 283 selata), nebo 2) v jinych chovech (3 podniky, 448
selat) jsme podéavali léky viem selatim po tfi dny, jakmile se u prvniho mladéte
objevil prijem; po tfech dnech dostdvala léky jiz jen selata s prijmy. U obou
lékd nebyl podstatny rozdil mezi celkovym procentem vylééenych selat i rychlosti
vylé¢eni v zavislosti na tom, zda léky dostdvala jen selata s prijmy nebo viechna
v polovrhu (tab. II). Rozdily asi 1 az 3 %, ¢astéji ve prospéch druhého zpii-
sobu, nejsou statisticky vyznamné.
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11. Uéinnost kombinaci furazolidonu s neomycinem nebo s chloramfenikolem pri
Lék S 2: Neomycin 50 mg s furazolidonem 20 mg 1X denné
Zpusob léeby: A. 1ék podavan viem selatim po (i dny, potom jen prajmujicim

|

Zpisob Pou;‘t | Lé- | Vylééeno Z uzdravenych (== 100 °,)
L¢k | ¢eno
lecby | chovu | lat |——— — O T s
| €4t | potet | %, 1 2 | 3 | 4 5
$4 A 3 | 233 231 99,1 | 459 688 | 840 01,8 948
k v (106) | (159) (194) (212) (219)
| SN S PR —— ool ‘
' B 2 | 101 100 99,0 590\ 70,0 | 850 | 90,0 | 90,0
% ‘ (59| (70)| (85)| (90)| (90)
— | ———a ——— i | i | sl e | c——— | ———
S ’ ; L
A B 4 | 334 | 331 99,1 49,8 752 | 84,3 | 91,2 | 934
| l (165) (249) | (279) | (302) | (309)
= T . 1 i
S5 A | 3 | 215 | 215 11000 | 53,9_ 79,9 | 934 | 97.1 | 97,1
; ! (116) (172) | (201) (209)- (209)
‘ H ]
PSPPI IS—— —_— -
B 2 | 182 181 | 99,5 | 508 82,0 | 90,6 | 95,6 | 97.2
\ | (92) (150) | (164) (176)
- ] — opiarieen | st | sy e ——
‘ |
A-B 4 307 | 306 1 90,7 ; 52,5 | 81,3 | 92,2 | 96,5 | 97,2
i f . ' | (208) | (322) | (365) | (382) | (385)

¢) UCINNOST V RUZNYCH CHOVECH

V pokusech se ukdzaly veliké rozdily v G¢innosti 1é¢by v rtznych chovech.
Oba ptipravky byly vysoce a¢inné v jednom chovu (B.), kde nastiavalo uzdra-
veni u vSech lécenych selat po léku S 2 do 24 hodin, po S 5 do 48 hodin.
Pf¥itom bez 1é¢by byl velmi prudky pribéh a vysokd mortalita. V jiném chovu
(Ch.) bylo obéma léky uzdraveno 100 % selat béhem étyt dnt. V dal§im chovu
(P.) lékem S 2 bylo uzdraveno 98,4 Y% selat béhem péti dni (jeden dhyn),
lékem S 5 vsechna lécena selata béhem tfi dnti. V chovu T. a¢innost obou pii-
pravki nebyla vyhovujici pro praxi, protoie lécba v nékler)’rch polovrzich trvala
ptilis dlouho: u léku S 2 az i 11 az 12 dni, u léku S 5 dobu 8 az 9 dni.
Ptitom béhem ¢tyr dni lécby bylo podle 7pusobu lécby uzdraveno lékem S 2 jen
65,5 az 86,2 % selat, lékem S 5 znacné vice, tj. 90,6 az 94 % =z celkového
poctu vylécenych selat. Pritom vsak dhrnem bylo i v tomto chovu dosazeno
celkem vyhovujici procento “vyléceni: podle pouiitého zpusobu lé¢by Do léku
S 2 bylo to 96,7 az 99,1 % selat, po S 5 o néco vice, 98,8 az 100 % selat.
V tomto chovu se vyskytoval také nejvyssi pocet recidiv a novych onemocnéni,
které se ve dvou chovech neobjevily \ubec Recidiv bylo v chovu T po léku
S 2 podle zpisobu a obdob1 lécby 0 %, resp. 32,1 %, resp. 22,2 %, po léku

by]o to 7 %, Tesp. 13 %. Novych onemocnéni v témz chovu po léku S 2
bylo 0 %, resp. 519 Jo, resp. 14,3 %, po léku S 5 bylo to 7 %, resp. 8,1 %.

d) UCINNOST KOMBINACE A JEJICH SLOZEK IN VITRO
V téch stfednich a nizSich konceniracich, ve kterych kazda ze slozek pu-

sobila jen na mensi ¢ast kment E. coli, se v kombinaci projevil synergismus.
Byl vyrazny zvlasté u neomycinu s [urazolidonem, v uz§im rozsahu i u chlor-
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kolibaciloze selat
Lék S 5: Chloramfenikol 50 mg s furazolidonem 20 mg 1X denné
B. 1ék podavan jen prajmujicim

ST R |
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amfenikolu s furazolidonem. Prvni kombinace (S 2) inhibovala v mezich dvou
koncentraci dokonce vyssi pocet kment, nez je soucet kmeni tlumenych obéma
slozkami dohromady (tab. I).

DISKUSE

Ze shromazdénych citaci je patrno, ze pri velikych rozdilech ve vysi uvadé-
nych davek — nékdy az mnohonasobnjch — nebyla volba dézi pro nase kombi-
nace jednoduchym tkolem. Proto je nutno stru¢né zdvodnit vy$i davek, které
jsme pro zkousené kombinace zvolili.

U neomycinu jsme se rozhodli pro dézi 50 mg, protoze priblizné odpovida
sttedu davek, kterymi pracovali citovani autofi. Bylo u ni mozno predpokladat
pfijatelnou acinnost pri aplikaci 1X denné, i moznost podani 2X denné ve
zvlast tézkych pripadech. Nepokladali jsme za aéelné davku 50 mg podstatné
prekrocit, jako to uCinil Mortimer (1968), vzhledem k tomu, ze Ken -
worthy a Crabb (1965) u ttitydennich selat (vdha byva 5 az 6 kg)
pozorovali vznik prijmu po dézi 250 mg, tj. kolem 50 mg/kg.

U chloramfenikolu jsou v literatufe uvadény davky az dvacetipétindsobné
rozdilné (od 0,02 g do 0,5 g). K volbé déze 50 mg nés vedly podobné divody,
jaké jsme uvedli u neomycinu. Aplikaci 3 X denné, kterou doporué¢il Ko-
pecky (1962), se podafi ve velkochovech prosadit jen ztidka, pro velkou
spotiebu lidské prace a casu. Vysoké davky v rozsahu 0,3 az 0,5 g pouzili jen
Diernhofer a Glawischnig (1963), Glawischnig (1965)
a Vacev (1966) resp. Vachev (1968). Glawischnig oznatuje za
nutné 0,3 az 0,4 g, ale soufasné podotykd, ze tak vysokymi ddvkami se léc¢ba
neobycejné prodrazi. Protoze deset jinych autorti uvadi davky blizké 50 mg nebo
niz§i, zvolili jsme tuto dézi jako dolni hranici stFedu.
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U furazolidonu jsou rozdily ve velikosti davek v literature je$té vétsi, vice
nez padesatinasobné (0,008 az 0,5 g, dokonce az 3 g — Vachev 1968).
Abychom zachovali moznost podavani 1X i 2X denné, pouzili jsme dvojndsobné
davky nez jaké doporucuji Chomenko (1966a, b, ¢) a Ivanova
(1962). Davky 0,3 az 0,5 g resp. 3 g furazolidonu pro novorozena selata stari
do 10 dni, které podle dvou publikaci podaval Vacev (1966) resp. Va-
chev (1968), jevi se prili§ vysoké ve srovnani s ostatnimi autory. Je u nich
nutno uvazovat i otdzku toxicity, ackoliv Hughes (1963) uvadi, ze ve
zkouskéch toxicity podaval selatim 1,6 g furazolidonu po osm az deset dni bez
neptiznivych néasledki. Ivanova (1962) udavd, ze u starSich selat mohla
lé¢ebnou davku (10 mg na kg. z. v. 2X az 3X denné) zvysit, a to u jednoho
zvifete az na desetindsobek (0,1 g) bez pfiznakt otravy. Na druhé strané se ale
Chomenko (1966b) zmifiuje o pfipadech otrav az thynt u telat jiz pti podani
trojndsobné jednotlivé davky. I kdyZ tento autor dodava, ze selata jsou odolnéjsi
nez telata, pfece moznost, ze by selata o vaze kolem 1 az 1,5 kg snasela stejnou
lé¢ebrniou davku pro toto jako 25X az 40X t8z3i telata, se jevi jako mailo
pravdépodobnd. Tim vice to plati pro dézi 3 g, kterou pouzil Vacev (1966)
resp. Vachev (1968).

Pokud se tyce acinnosti obou zkousenych kombinaci, neni rozdil mezi obé-
ma statisticky vyznamny co do celkového poétu vylécenych. Signifikantni je vSak
rozdil ve prospéch léku S 5 (s chloramfenikolem) u rychlosti vyléceni b&hem
tfi, respektive étyt dnu, dale pak u poétu recidiv onemocnéni. Z téchto divodu
je nutno pokladat kombinaci furazolidonu s chloramfenikolem klinicky u selat
za vyhodnéjsi a ucinnéjsi nez kombinaci furazolidonu s neomycinem. Je to
pravdépodobné podminéno resorbénim (systemickym) puasobenim chloramfeni-
kolu, nebot in vitro je vyraznéj§i synergismus mezi neomycinem a furazoli-
donem.

Cumacéenko (1965) doporucuje, aby za ucelem prevence recidiv se
podavala antibiotika jesté t¥i az ¢tyfi dny po zastaveni prijmu. To by oviem
v fadé prfipadd znamenalo zdvojnasobeni doby lidské prace i ndkladd na lécbu,
nebof za vyhovujici lék lze pokladat v praxi takovy, ktery naprostou vétsinu
selat ¢i vrhi uzdravi nejpozdéji béhem tfi az Etyf dnu. V naSich pokusech
procento vyskytu recidiv u léku S 5 (3,3 az 6,5 %) nebylo tak vysoké, aby bylo
mozno pokladat tak zna¢né prodlouzeni doby lécby za nutné a ekonomické.
U kombinace S 2 s vice nez dvojnasobnym vyskytem recidiv (8,9 az 13,7 %)
by bylo prodlouzeni lécby alespori ¢ dva aZ tfi dny pravdépodobné uéelné.

Uvahu zaslouzi nutnost dlouhé lécby v chovu T. (8 az 12 dni), s pomérné
Castym vyskytem recidiv. Kmeny E. coli izolované ze selat v tomto chovu byly
in vitro celkem stejné citlivé k furazolidonu jako kmeny z ostatnich t¥i chovi
(vysoce citlivd 93 % kment proti 100 %), ale zfetelné méné citlivé k neomy-
cinu (66,6 % proti 79 az 100 %) a zvlasté k chloramfenikolu (20 % proti
40 az 68 az 100 %). Za tohoto stavu, zvlasté vzhledem k furazolidonu, by vsak
bylo sotva mozno hledat pfic¢inu obtizné 1é¢by v nizsi citlivosti E. coli v chovu.
Vzhledem k tomu, Ze procento citlivych kmenti E. coli k latkdm uzitym pti
terapii se neliilo podstatné od citlivosti v jinych chovech, je nutno vzit v fva-
hu i jinou etiologii nez kolibacilarni, snad i virovou.

Nase pokusy o citlivosti in vitro kment E. coli ze selat s prijmy prinesly
novy poznatek o synergismu neomycinu s furazolidonem u téchto zarodku.
V dostupném pisemnictvi nejsou o tomto jevu tdaje, ani pokud se tyée E. coli
z jinych druhd . zvifat.

Z literatury o citlivosti E. coli z novorozenych selat s gastroenteritidami
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hodnotime jen prace, které byly provedeny podobné jako nase kvantitativni
diluéni metodou. Vachev (1968) popisuje vysledky zkousek citlivosti diluéni
metodou u 20 kment E. coli ze selat nestejné v textu a v tabulce. Tak napf.
(mimo jiné nesrovnalosti) v textu uddva, Ze furazolidon v koncentracich 3,12
az 25 ug/ml bujénu nepisobil inhibiéné. Podle tabulky vSak pfi 25 ug/ml bylo
inhibovdno 8 kment (= 40 %), pfi 3,12 wg/ml 2 kmeny. V nasich pokusech
pfi 4 ug/ml nebyl tlumen zddny kmen ze 30, pfi 8 ug 1 kmen, pfi 20 ug
5—8 kmenti (= 16,5—26,4 %), pfi 40 ug 13—16 kment (= 43—528 %u).
Nase kmeny byly tedy odolnéjsi k furazolidonu, ale vysledky nejsou pfili§ od-
lisné. Velmi rozdilnd od nasi je viak MIC neomycinu, kterou zjistili Ken -
worthy a Crabb (1965): 100 % kmeni E. coli z mladych prasat bylo
inhibovano koncentraci 5 w/ml. U nas 20 ug/ml netlumilo ani jediny kmen
a 1000 wg/ml inhibovalo jen 25 kment ze 30 (= 82,5 %). Nejvyssi z kon-
centraci nami zkousenych (neomycinu 1000 wg/ml, furazolidonu 400 wug/ml)
odpovidaly pfiblizné tém, které vzniknou v zaludku novorozeného selete po apli-
kaci jedné ddavky kombinace S 2 nebo S 5. Pfitom poéitdime s obsahem 50 ml
tekutiny v Zaludku (kapacita podle Jezkové 1962).

Za technickou spolupraci dékujeme J. Vyhnalkové, B. Seidlové a H. Kaldbové.
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Doslo dne 26. 10. 1970

JEBAYIIKA A., INOJAKOBA M., BAPTOII f. (HayuHo-mccaenosaTeabCKuii HHCTHTYT BeTe-
punapuu, Bpro, Yexocnopakus). Jleuenume kKonmbayunnesa y HOBOPOXKIEHHBIX NOPOCAT KOMOM-
HauuAMH QypasdonunoHa ¢ HeoMMUMHOM Hau ¢ Xiaopamdenuxonom. Vet. Med. (Praha) 16 (4)
235-246, 1971.

B 4 cranax Ha 73] HOBOPOXIEHHOM OpPOCEHKE, GOJBHOM KOJMOALMJIE30M, OLHOBPEMCHHO B Oiu-
HAKOBBIX IIOMETAX MBI CPAaBHUBAJNM TepaneBTHUECKYl 3@dekTHBHOCTH KOMOMHALMM HEOMHLITHA
50 Mr ¢ dypasonngonom 20 Mr m xombuHaumu xnopamdenuxona 50 mr ¢ ¢ypasonmmodom 20 Mr.
STH 03B npEMeHsauch | pas B geHb. [lpu momMomu nepBoit KOMOMHAUMU OHINO  BBIICUCHO
s cpeasem 99,1 %, nps nomomu wropoit — 99,7 % nopocsar. B xoMGuHaumu ¢ xmopambpeni-
KosoM, oxHako, 6ot B cpenHeM Gosee KOPOTKHIT TMepHOl, HEOGXOMMMBIH U  BbI3AOPOBJEHHS,
u 6Gpino Gosee HH3Koe KOJMYECTBO peluanBoB. OddexTHBHOCTL 060HX Tpernaparos, 4TO Ka-
caeTcs TepHOAa JeYeHUA ¥ KOJMUYECTBAa peuMauBoB, Oblja B pasHbix craxax paaauuda. In vitro
ofe cocrasHpie uacTu y ofeux KOMOMHAUMIT OeiCTBYIOT CcHHeprudyeckd Ha wrammu E. coli
2 norubumx u 6OJBHLIX IMOPOCAT B TeX KOHLIEHTpAalLMAX, B KOTOPLIX Ka’Klas COCTARHasi 4YacTh
WHTHGHpPYeT TOJBKO yacTh wmraMMoB. CuHeprusM 6bnls CuJbHee BbIpaKeH y KOMOHHAUMM Heo-
MULIMHA ¢ $ypasosnnIOHOM.

uyscTBuTensHocTs E. coli in vitro; racTposHTepHT; KOJNAHTEPHT; MOHOCHLI; CHHEPrusM in vitro
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LEBDUSKA J.. POLAKOVA M., BARTOS J. (Veterinary Research Institute, Brno.
Czechoslovakia). The Therapy of New-Born Piglets’Colibacilloses with Furazolidone
Combined with Neomycine or with Chloramphenicol. Vet. Med. (Praha) 16 (4) : 235-
246, 1971.

The therapeutical effect of neomycine (50 mgms) combined with furazolidone
(20 mgms) and of the combination of chloramphenicol (50 mgms) and furazolidone
(20 mgms) was compared in four breeds at the same time; 731 new-born piglets,
suffering from colibacillose, from adequate litters were treated. The doses were
applied once daily. The first combination cured an average of 99.1 %, and the second
one 99.7 %, of piglets. The combination with chloramphenicol proved to have a signi-
ficanily shorter period needed for curing the animal, and the occurrence of relapse
was lower., As to the curing period and the relapse rate the effect of the two pre-
parations in each breed was different. Both the components in each combination
in vitro have a synergical effect on the E. coli strains, obtained from the dead and
ill piglets, in the concentration in which each of the components inhibits only a part
of the strains. Svnergism was more marked in the combination of neomycine and
furazolidone.

sensitivity of E. coli in vitro; gastroenteritis: colienteritis; diarrhoea; synergism
in vitro

LEBDUSKA J.,, POLAKOVA M., BARTOS J. (Forschungsinstitut fiir Veterindrme-
dizin, Brno, Tschechoslowakei). Therapie der Kolibazillosen bei neugeborenen Fer-
keln mit Kombinationen von Furazolidon mit Neomyzin oder mit Chloramphenikol.
Vet. Med. (Praha) 16 (4) :235-246, 1971.

In vier Zuchten an 731 an Kolibazillose erkrankten neugeborenen Ferkeln haben
wir gleichzeitig in denselben Wiirfen die therapeutische Wirkung der Kombination
von Neomyzin 50 mg mit Furazolidon 20 mg und der Kombination von Chloramphe-
nikol 50 mg mit Furazolidon 20 mg verglichen. Diese Gaben wurden 1X téglich
appliziert. Mittels erster Kombination wurden durchschnittlich 99,1 %, und mittels
zweiter Kombination 99.7 "), von Ferkeln geheilt. Bei der Kombination mit Chloram-
phenicol war jedoch im Durchschnitt eine signifikant kirzere Zeit, die zur Heilung
notwendig ist und ein niedrigeres Eintreten von Rezidiven. Die Wirksamkeit beider
Priparate betreffs der Heilungsdauer und der Rezidivenanzahl war in verschiedenen
Zuchten unterschiedlich. In vitro wirken beide Komponente bei beiden Kombinationen
synergisch auf die E. coli-Stimme von den verendeten und kranken Ferkeln in
denjenigen Konzentrationen, in denen jede Komponente nur einen Teil der Stamme
inhibiert. Synergismus wurde bei der Kombination von Neomyzin mit Furazolidon
stiarker ausgedriickt.

Empfindlichkeit des E. coli in vitro,; Gastroenteritis; Kolienteritis; Durchfille; Syner-
gismus in vitro

LEBDUSKA J.,, POLAKOVA M. BARTOS J. (Institut de recherches vétérinaires.
Brno, Tchécoslovaquie). Traitement des colibacilloses des porcelels nmouveau-nés en
combinant la furazolidone avee la néomycine ou le chloramphénicol. Vet. Med, (Pra-
ha) 16 (4) :235-246, 1971.

On comparait dans quatre élevages sur 731 porcelets nouveau-nés malades de la
colibacillose, simultanément dans les mémes portées. l'efficacité thérapeutique de la
combinaison de 50 mg de néomycine avec 20 mg de furazolidone et la combinaison
de 50 mg de chloramphénicol avec 20 mg de furazolidone. Les doses en question
etaient appliquées une fois par jour. La premiére combinaison a guéri en moyenne
99,1 p. 100 et la seconde 99,7 p. 100 de porcelets. En ce qui concerne la combinaison
avec le chloramphénicol. le temps nécessaire a la guérison était en moyenne signi-
ficativement plus court et l'apparition des récidives était plus faible. L’efficacité des
deux préparations était différente dans les différents élevages et cela aussi bien
quant a la durée de traitement que quant au nombre de récidives. In vitro les deux
c¢léments dans les deux combinaisons agissent d'une facon synergique sur les souches
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d’Escherichia coli, issues des porcelets péris et malades, dans les concentrations dans
lesquelles chaque élément n’inhibe qu'une partie des souches. Le synergisme était
plus fortement exprimé dans la combinaison de néomycine avec la furazolidone.
sensibilité d’E. coli in vitro; gastro-entérite; coli-entérite; diarrhées; synergisme in
VitTo
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LECBA KOLIBACILOZ NOVOROZENYCH TELAT KOMBINACI
NEOMYCINU S FURAZOLIDONEM

M. Polakova, J. Lebduska, J. Bartos

Vyzkumny ustav veterindrniho lékaistvi, Brno -

POLAKOVA M. LEBDUSKA J.,, BARTOS J. Lécba kolibaciloz novorozenych
telat kombinaci neomycinu s furazolidonem. Vet. Med. (Praha) 16 (4) : 247-254,
1971.

V 16 chovech postizenych tézkym prabéhem kolibacilézy telat jsme v 19 ruz-
nych obdobich na 225 telatech zkousSeli uc¢innost kombinace 0,75 g neomycinu
(jako baze) a 0,3 g furazolidonu. Lék byl podavan vétSinou 2X denné, Fidéeji
3X denné. Uzdraveno bylo 91,19, telat, uhynulo nebo nutné poraZeno bylo
4,99, zvirat. Po péti az Sestidennim podavani bez zastaveni prijmu se pieslo
na jiny lék u 4", telat. Primérna doba lécby byla 2,3 dne, recidivy nastaly
v celkovém praméru u 8,99, telat. In vitro maji obé slozky v kombinaci syner-
gicky (nadaddiéni) Uc¢inek v téch koncentracich, v nichz kazda slozka inhibuje
jen urcitou ¢ast kment E. coli z telat.

citlivost E. coli in vitro; kolienteritis: prujmy; synergismus neomycinu a fura-
zolidonu

V nasich predchozich pracich (Lebduska, Polakovd, Bartos
1966, Polakova, Lebduska 1967) jsme popsali vysledky létby priijmo-
vych onemocnéni novorozenych telat Sesti kombinacemi neomycinu s furazolido-
nem nebo s nitrofurantoinem. Pro srovnani jsme uvedli i vysledky s neomyci-
nem samotnym a se streptonamidem (tj. streptomycin s ftalazolem). Ze vsech
zkousenych prostredkli se ukdzala vcelku nejvyhodnéjsi vzhledem k uginnosti
i k tehdejsim cenam léciv kombinace se zkuSebnim ¢islem 36, obsahujici 0,75 g
neomycinu a 0,3 g furazolidonu, poddvana dvakrat az trikrat denné. Vysledky
s uvedenou kombinaci byly v nafich pracich popsany v dostupné literatufe po-
prvé. Ani novéjsi literatura neobsahuje experimentalné-klinické préce, které by
kombinaci téchto dvou latek studovaly.

Pokusy s kombinaci neomycinu s furazolidonem z iet 1965—1966 ve ¢éty-
fech chovech na 87 telatech jsme dile rozsifili a spojeny material z let 1965 az
1970 (celkem 16 chovii a 225 telat) popisujeme a hodnotime v této préci.

MATERIAL A METODA

Kombinace se zkusebnim ¢islem 36 méla slozeni: neomycinu v hodnoté baze
0,75 g, furazolidonu 0,3 g. Jedna davka se sklddala ze tfi tablet Neomycinu
Spofa po 0,25 g baze neomycinu (v podobé siranu) a z jedné tablety po 0,3 g
furazolidonu. Tato davka byla aplikovana dvakrat az tfikrat denné podle véz-
nosti onemocnéni. Tablety byly vpraveny teleti na jazyk k hltanu a eventualné
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zality douskem mléka, ¢aje nebo vody. Poddvat jsme zacali hned, jakmile byi
zjistén prujem; pokracovali jsme do vyléteni a jesté o jeden den déle. Kdyz ne-
nastalo uzdraveni béhem péti az $esti dni, presli jsme na jiny lék; takové pri-
pady hodnotime ve vysledcich jako lékem ¢. 36 nevylééené. Navrat prajmu bé-
hem ¢ty dnu po skonceni lécby jsme pokladali za recidivu vzhledem k tomu, ze
neomycin je prokazatelny ve faeces telat do tfi dni po podani, u telat s prijmy
do dvou dnti (Mylrea 1968).

Jestlize se prujem objevil za pét a vice dni po skoncené lécbeé, hodnotili
jsme to jako novy, samostatny pripad onemocnéni, vznikly reinfekei v zamore-
ném prostredi. Kdyz v nékterém chovu nemeél lék ¢. 36 vyhovujici ac¢innost
(delsi prabeh lécby, dhyn mezi prvnimi tremi az péti lécenymi telaty), ne-
pouzivali jsme jej tam dale a zkouseli jsme jina lé¢iva. V nékolika maélo chovech
s nejtézsim prabéhem choroby jsme podavali telatim hned od narozeni pre-
vencni prosifedky (Vitalin, Preventan, Therasan, Gamavit, Hydrosol AD) po
dobu péti dni. Kdyz se objevil prijem, zastavili jsme prevenci a lé¢ili kombi-
naci ¢. 36.

Uhynuld telata pitvala skupina patologické morfologie VOVL (dr. Valicek,
dr. Mrva, dr. Pospisil). Pfipady, kde pitva ukdzala jako hlavni pfi¢inu smrti
omfaloflebitis nebo t€z3i bronchopneumonii a kde priijem bylo mozno pokladai
jen za pruvodni priznak, nejsou do hodnoceni zahrnuty. Mikrobiologicky jsme
vySetfili na pritomnost E. coli vzorky faeces, pfi pitvé obsah stfev i organy
(jatra, slezina, ledvina, mizni uzlina, plice a pupek). Kmeny jsme zatazovali
podle biochemickych a kultivaénich vlastnosti (Sedlak, Rische 1961).
Citlivost kmend k antimikrobidlnim latkdm jsme bézné urcovali pomoci papi-
rovych Sensitivity Disc Lachema zptsobem podle Vymoly a Hejzlara
(1964). Citlivost k furazolidonu jsme zkouseli tabletami s obsahem 200 ug
ac¢inné substance.

[. Pocet a procento kmenu E. coli, inhibovanych in vitro ve tfech stejnych pokusech
neomycinem, furazolidonem a kombinaci obou

Celkem 50 kmenu E. coli, plotnova diluéni metoda, koncentrace udédny v mg na
1 ml pudy

' Neomycin koncentrace 0,750;\ 0,375 0,150/ 0,075| 0,0375 ‘ 0,015 | 0,0075
pocet 36 39 39 20 10 2 0
o4 72,0 78,0 78,0 40,0 20,0 40 |0
e = ] IR SR S ST — !
Furazolidon ' koncentrace | 0,3 0,15 0,06 | 0,03 | 0,015 ‘ 0,006 | 0,003
| | | i
|- : - e s M - i
| pocet | 50 50 50 48 32 27 14
| °% [100,0  100,0 |100,0 [96,0 |64,0%* ‘54,0 | 28,0
—_— . | | - Gz | WESRBS_. .
Kombinace | | |
neomycinu (N) koncentrace : [ [
| | N 0,750 0,375/ 0,150, 0,075 | 0,0375 0,015 | 0,0075|
. s furazolidonem | |
| () | F | 0,300 0,150[ 0,060 0,030| 0,0150 0,006 0,0030
pocet l 50 50 50 '49 144 31 18
% 100,0 100,0 100,0 198,0 88,0** 62,0 36,0
re L U Il
** yysoce vyznamné (P — 0,01)
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V' pokusech, kde jsme studovali, zda in vitro ma kombinace neomycinu
s [urazolidonem vyssi ucinnost nez jeji slozky kazdd sama o sobé, pracovali
jsme dilucni plotnovou metodou (Grove a Randall 1955 Hejzlar
a Vymola 1962; Vymola a Hejzlar 1964). Koncentrace kazdé
slozky samotné byla stejna jako v kombinaci (viz tab. 1). Tyto pokusy jsme
udelali se 30 kmeny E. coli z uhynulych nebo nemocngch telat. Stejny pokus
jsme opakovali tiikrat, aby se vyloucil vliv variability, ktera byla pomérné¢
znacna u koncentraci na dolni hranici inhibi¢niho d¢inku. Ucinnost hodnotime
podle poc¢tu inhibovanych kment a za tlumeny uréitou koncentraci pokladame
jen ten kmen, ktery nerostl v zddném ze t¥i paralelnich pokust. Statistickou
vyznamnost zjisténych rozdili jsme hodnotili testem x* (Roth a kol. 1962,
Myslivec 1957).

Klinické pokusy jsme délali v soucinnosti s prislusnymi OVZ v dobé od
26. 6. 1965 do 28. 3. 1970 v 16 zemeédélskych zavodech postizenych tézkym
prubéhem kolibacilézy telat, v 19 rdaznych obdobich, celkem na 225 telatech.
Z toho v Sesti chovech v sedmi cbdobich bylo léceno po 13— 64 telatech, v osmi
chovech v deviti obdobich po 3—8 telatech, ve trech chovech jen po 1—2
telatech.

VYSLEDKY

V souctu lécenych telat ze vsech 16 chovii a 19 obdobi lécby bylo uzdra-
veno 91,1 % ze 225 zvitat. Uhynulo nebo bylo nutné porazeno 4,9 % telat.
preslo se na jiny lék u 4 %. Pramérné hodnoty nékterych ukazatelt ze vsech 225
pripadid byly: doba do zastaveni prajmu 2,3 dne (min. 0,25 dne, max. 6,25
dni), pocet divek do vylééeni 54 (min. 1, max. 15), pocet recidiv 8,9 %
(min. 0, max. 33,3 %).

Dalsi hodnoty zjisténé v jednotlivych chovech vycislime jen ze 12 chovi
a 13 obdobi, ve kterych jsme 1écili po 4—64 telatech. Celkovy pocet telat byl
zde 211. Nezahrneme chovy a obdobi, v nichz bylo léteno jen jedno az ft¥i zvi-
fata, protoze prevod na procenta by zde daval peredlné hodnoty.

Uvedme nejprve, v kolika chovech bylo procento uzdravenych telat v hra-
nicich 90—100 %, které je mozné pokladat u tézkych pribéhii choroby jeste
za prijatelné az plné vyhovujici, dale v mezich 80—89 %, coz by byly vysledky
jiz méné prijatelné, a koneéné pod 80 %, coz lze povazovat jiz za nepostacitel-
nou aé¢innost. Do prvni skupiny (90— 100 %) patii vysledky dosazené v Sesti
chovech a v sedmi lécebnych obdobich s celkovym poctem 170 zvitat. Mezi
80—89 % vylétenych byla ve ¢tyfech chovech dohromady 23 telata. Méné nez
80 Y% uzdravenych bylo ve dvou chovech s 18 telaty (75 resp. 60 %). Do prvni
skupiny tedy patfi vysledky z 50 % chovii, do druhé ze 33 %, do tieti ze
17 % chovi.

Pocet uhynulych a nutné porazenych byl rozlozen nasledovné: v péti cho-
vech s celkovym poltem 59 lécenych telat nebyly ztraty. Ve tfech chovech a ve
ctyfech obdobich (dohromady 121 tele) uhynulo a bylo nutné porazeno 3,1 az
8,3 % zvitat. Ve étyfech chovech (celkovy pocet 31 tele) bylo to 14,3 az 20 %
telat. Recidivy se neobjevily ve tfech chovech s 19 lécenymi telaty. Vyskyt
recidiv pod celkovym primérem (8,9 %) byl v mezich 5,3 az 8,3 % ve étyfech
chovech dohromady se 135 telaty, nad celkovym prumérem (14,3 az 33,3 %)
v péti chovech s dhrnnym poétem 44 telata. )
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Pti hodnoceni, jaky vliv na lécebné vysledky u vsech 225 ptipadi ze viech
chovia mél pocet dennich ddvek léku, zjistime toto: Procento uzdravenych bylo
nejvyssi (95,1 %) v ptipadech, kdy jsme castost podavani dvakrat nebo trikrat
denné pfizptsobovali zdvaznosti pribéhu u jednotlivych telat. Timto zptsobem
bylo pracovano ve ¢tyrech chovech u 81 telete. V chovech, kde jsme dodrzovali
zasadu poddvat jen dvakrat denné bez ohledu na to, zda priibéh byl leh¢i nebo
téz51, byl pocet vylécenych nizsi (88,9 % ze 117 telat v 11 chovech a 13 obdo-
bich). Rozdil mezi pocty uzdravenych pti obou zpusobech neni vsak statisticky
vyznamny. Dusledné podavani trikrat denné jsme uplatnili jen ve dvou chovech
u 27 telat s velmi tézkym priibéhem choroby. Uzdraveno bylo 88,9 % telat,
tedy stejné¢ jako pii aplikaci dvakrat denné. Vysledek s podavanim t¥ikrdt denné
byl vsak zjistén na podstatné mensim poctu chovii i telat, a proto jeho platnost
nelze v §irS§im méritku zevseobecnovat.

Ve trech chovech s velmi tézkym prubéhem onemocnéni jsme 26 telatim
hned po narozeni podavali prevencni prostredky; kdyz se objevil prijem, lécili
jsme kombinaci ¢. 36 dvakrat denné. Jako prevenc¢ni lécivo byl pouzit Vitalin
(u 3esti telat), Preventan (u deseti telat), Therasan (u sedmi telat) a colimy-
cin (fy. Roger-Bellon, v lé¢ebné davce u tii telat). Uzdraveno bylo jen 84,6 %,
uhynulo 7,7 %, prevedeno na jiny 1ék 7,7 %. Recidiv bylo 3,8 %. Prevence tedy
nezlepsila vysledky tak, jak by se dalo ofekavat. Dale jsme pouzili kombinaci
¢. 36 dvakrat denné v 3esti chovech u 16 telat, kde lé¢ba jinymi prostfedky ne-
byla aspésnd, a¢ trvala pfes pét az Sest dni. VSechna tato ‘telata byla po pre-
chodu na ¢ 36 uzdravena priamérné za 2,9 dne pti 6,3 % recidiv.

Pokusy in vitro ukazaly, ze [urazolidonem je inhibovdn vétsi pocet kment
nez neomycinem (tab. I). V rozsahu koncentraci, ve kterych obé slozky piisobi
jen na urditou ¢ast kment, inhibuje kombinace ¢&iselné vice kmenti nez furazo-
lidon a neomycin. To dokazuje, Ze obé latky ve smési v daném poméru putsobi
synergicky. Plati to zvlasté pro dvé stredni koncentrace (0,0375 + 0,015
a 0,015 4+ 0,006 mg/ml), ve kterych je soucet kment tlumenych dohromady
‘obéma slozkami niz$i, nez kolik jich inhibuje sama kombinace. Statisticky vysoce
vyznamny rozdil (P = 0,01) mezi furazolidonem a kombinaci je jen u koncen-
trace 0,0375 s 0,015 mg, coz znamend, ze u téchto zfedéni je spolchlivé proka-
zan synergismus, a to vy$§i nez addi¢ni (potencovani). Synergické a nadaddiéni
ptsobeni se neprojevuje v téch ziedénich, ve kterych jedna ze slozek inhibuje
bud v8echny ¢i téméf viechny kmeny, nebo naopak zadny z nich, nybrz jen ve
stfednich koncentracich, které jsou prechodem mezi témito dvéma krajnimi p¥i-
pady a kde kazda ze slozek inhibuje jen ur¢itou ¢ast kmenu.

DISKUSE

Srovname-li vysledky lécby telat kombinaci ¢ 36 v letech 1965—1966
(Poldakova a Lebduska 1967) a celkovy vysledek za leta 1965— 1970,
zjii§tujeme, Ze za prvni z uvedenych obdobi bylo vyléceno 94,9 % z 87 telat
ve Ctyfech chovech, kdezto za druhé obdobi jen 91,1 % z 225 telat v 16 cho-
vech v 19 obdobich. Tento rozdil neni statisticky vyznamny. Kdybychom i pres
nevyznamnost prihlédli k pouhému ¢iselnému rozdilu, bylo by mozno pro néj
hledat vysvétleni hlavné v té okolnosti, ze po zjisténi velmi dobré acinnosti
tohoto léku v letech 1965—1966 jsme jej v nésledujicich letech pouzivali hlavné
v chovech se zvlast tézkym pribéhem choroby, kde jind zkouSena lé¢iva neméla
vyhovujici a¢innost. To se oviem projevilo i v nizsich ¢islech uzdraveni. Kromé
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toho je mozno zde uvazovat i o zvysené rezistenci E. coli za delsi obdobi uzi-
vani léku. Pfitom vsak pocet recidiv byl za leta 1965—1970 ponékud niz§i
(8,9 % proti 9,9 %).

Uzdraveni 91,1 % lécenych telat nelze ovsem pokladat za plné¢ vyhovujici.
Vyznam léku ¢. 36 byl v tom, Ze se jim dosahovalo uspokojivych vysledki
v nékterych chovech, kde jina dostupna létiva dala vysledky méné vyhovujici.
Veelku plati stale pozorovani, které jsme pfednesli jiz v r. 1964 (Lebdus§ka,
Gilka, Polakova) a publikovali v r. 1966 (Lebduska, Polakova,
Bartos) a v r. 1967 (Poldakova, Lebduska), zZe totiz memame
a asi nikdy nebudeme mii lék, ktery by pusobil ve vsech chovech lépe nez léky
jiné a mél by byt univerzdlné pouzivan vsude jako prvni. Stav je a zfejmé
bude takovy, ze v ur¢itém chovu pusobi nejlépe jeden lék, v jiném chovu to
miize byt lék jiny. Z toho vyplyvd pro praxi nutnost kontrolovat pifi zacdtku
léCeni v chovu urcitym prosttedkem u prvnich tii az péti telat vysledek i trvani
lécby a pfejit na jiné lé¢ivo, kdyz u¢innost prvniho neni vyhovujici. Pfi volbé
prvniho a zvlasté dalsitho prostfedku doporucujeme uplatnit vysledky zkousek
citlivosti zarodkt E. coli in vitro, i kdyz dcinnost léCiva in vitro neodpovida
u ¢asti pripada klinické ac¢innosti in vivo (Lebduska aPoldakova 1968).

U kombinace neomycinu s furazolidonem v davkach a v poméru, které jsou
v léku ¢. 36, jevi se na zdkladé dosavadniho klinického a experimentalniho
materidlu nékteré vyhodné vlastnosti proti jejim slozkdm, jak o tom svédéi tyto
vysledky a skutecnosti:

1. V nagich pokusech z let 1964—1966 (Poldkova, Lebduska
1967) bylo uzdraveno neomycinem 88,7 % telat, kombinaci 94,9 %. I kdyz
tento rozdil neni statisticky vyznamny, jeho ¢iselné hodnoty uzdravenych zvirat
nejsou v praxi zanedbatelné.

2. V nasich pokusech s furazolidonem samotnym bylo v letech 1962 —1963
uzdraveno 82,5 % telat, po vylou¢eni péti ptipadi omfaloflebitid 85,6 %
(Bartos, Lebduska, Gilka 1963). V souhrnu pokust za leta 1962 az
1965 (Lebduska, Poldkova Bartos 1966) bylo vyléteno 79,6 %
zvitat, po vylouc¢eni dhynu na pupeéni infekce 83,9 %. Rozdily vysledki s fu-
razolidonem za leta 1962 —1965 a vysledkii s lékem ¢. 36 za blizké obdobi
1965—1966 i za sirsi obdobi 19651970 jsou statisticky vyznamné (P = 0,05).
Kombinace byla tedy priikazné ac¢innéjsi nez [urazolidon samotny. Definitivni
usudek o klinické u¢innosti kombinace ¢. 36 a jejich slozek bude ov§em mozné
vyslovit az po srovndni G¢innosti ve stejnych chovech a ve stejné dobé. K témto
pokustm pfistupujeme.

3. V této praci jsme prinesli novy poznatek v dostupné literatufe dosud
nepopsany, ze in vitro ve stfedné uéinnych koncentracich maji furazolidon
s neomycinem v kombinaci synergicky u¢inek. Kombinace zde piisobi na vétsi
pocet kmenii E. coli z telat, nez je soufet kment inhibovanych obéma slozkami
dohromady. Tato okolnost v travicim dstroji mize mit znaény vyznam. Nejvy$si
z koncentraci uvedenych v tabulce vznikne, poddme-li jednu davku kombinace
v jednom litru mléka. Podle Janc¢afika (1960, 1961a, b, 1969) se na
traveni jednoho litru mléka do Zaludku telete vylou¢i prtimérné jeden az dva
litry vody. Tim se koncentrace obou slozek déle snizi asi na polovinu az tfetinu.
Latkové nesmirné slozity obsah travici roury je§té dale sniZuje antimikrobialni
uéinnost podanych lé¢iv. Lze tedy soudit, ze c¢dstecny ucinek obou slozek, jako
predpoklad synergického ptisobeni, bude v travicim dstroji ¢astym ptipadem.

4. Na$e jiné prace ukazaly, ze k neomycinu a zvlasté k furazolidonu je
u nas in vitro citlivy podstatné vys$si pocet kment E. coli z nemocnych novo-
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rozenych telat, nez k chloramfenikolu, streptomycinu a zejména k chlortetra-
cyklinu (Bartos 1963, Bartos, Lebdus$ka, Salajka 1967,
Bartos, Lebduska 1968, Polakova 1968). Je tedy i tim ddn pied-
poklad pro vys$si ucinnost.

5. Létiva neomycinové fady (micerin, kolimicin, noveéji i neomicin) jsou
Siroce uzivdna v SSSR, stejné jako neomycin v jinych statech. Lze to dolozit
celou tadou publikaci, z nichz podstatnou ¢ast jsme citovali v nasich jinych
pracich (Polakova a Lebduska 1967, Poldikova a Lebdus-
ka 1968).

Vsechny uvedené skutecnosti nasvéd¢uji tomu, ze kombinace neomycinu
0,75 g s furazolidonem 0,3 g, ktera ukazala v urcitych smérech zlepsenou uéin-
nost proti neomycinu i furazolidonu samotnému, by byla v nasich podminkach
uzitetnym doplnénim palety lé¢iv proti gastroenteritiddm novorozenych telat.
Praxe by tim dostala pripravek, ktery je plivodnim &s. pfinosem a mize se
ptiznivé uplatnit v tadé chovi, kde se nedosdahne vyhovujicich vysledki s 1é-
Civy zalozenymi na streptomycinu, chloramfenikolu a chlortetracyklinu. Indikaé-
ni oblast kombinace by byla ovsem vymezena tou okolnosti, ze neomycin i fu-
razolidon pusobi jen mistné ve stievé. Proto pfi prijmovych onemocnénich, kde
je soucasné podezieni na bronchopneumonii nebo pupeéni infekci, bude zapotiebi
pouzit lé¢iva per os vstiebatelna a Geinna celkové, eventudlné injekéni terapii.

Technicka spoluprace: J. Vyhnalkova, B. Seidlova., H. Kalabova.
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Dos$lo dne 26. 10, 1970

[TOJAKOBA M., JIEBAYIIKA A., BAPTOII A. (HayuHo-ucciaenoBatenbCkuii MHCTUTYT BeTe-
puaapuu, bprao, Yexocnosakus). JleweHue konubauunnesa y HOBOPOMKAEHHBIX TenAT KOMOMHa-
uueit weommnuua ¢ dypasonummonom. Vet. Med. (Praha) 16 (4) : 247-254, 1971.

B 16 cramax TtensT, TOpa)KEHHBIX TsKeAbIM KomubauumnesoM, Mbl B 1Y pasHbIx lepuonax Ha
225 tensrax upobosaan spdektunHocTh KomBuHaimu 0,75 r HeoMuuMHa (B KauecTre OCHOBAHWS)
u 03 r dypaszonmigona. Jlekaperro naBasock B GOJBINMHCTBE CJydaen 2 pasa B JeHb, PeKe —
3 pasa B aenn. Buuo wsuisedeno 91,1 Y, Tenar, norubao au srHyKIAeHHo sabuto 4,9V wu-
soTHbIX. [locne 5--6 auenHoro neuenus 6es npexpamenus nonoca y 4% rtenar nepemsn Ha
apyroe Jekaperso. CpenHsis [1PONOJDKMTENbHOCTh JedeHus coctapmina 2,3 [HA, peruinsbl 110
apmaauck B cpeasem y 89 Yo rtemsar. In vitro ofe cocraBHbie 4acTH B KOMOMHAIMM  HMCIOT
cHHepruueckoe (CBePXIUIMTHBHOE) JIeHCTBHE B Tex KOHIEHTPAIHAX, B KOTOPhIX KaXKias COCTaBHas
4acTh MHTMOHPYET TONLKO OnpelesneHHyw yacts wtammon E. coli w3 teant.

uyyscTeuTensHoeth K. coli in vitro; KOJMHUAHTEPUT; MOHOCHI: CHHCPIH:JM HeOMUlIMHA W ¢ypaso-
JIHTI0HA

POLAKOVA M.. LEBDUSKA J.. BARTOS J. (Veterinary Research Institute, Brno,
Czechoslovakia). The Therapy of Colibacilloses in New-Born Calves with the Com-
bination of Neomycine and Furazolidone. Vet. Med. (Praha) 16 (4) :247-254, 1971.

In 16 breeds suffering from a severe course of calf colibacillosis the effect of the
combination of 0.75 gms of neomycine (as a base) and 0.3 gms of furazolidone
was examined in 225 calves in 19 different periods. The medicine was applied twice
daily or, less often, three times a day. 91.1", of calves were cured, 499, of the
animals died or had to be killed. After five to six days’ administration not stopping
the scourings, another medicine was applied to 49, of calves. The average curing
time was 2.3 days; relapse occurred on the total average of 8.9 calves. Both the
components have an in vitro synergical (overadditional) effect in those concentrations,
in which only a part of the E. coli strains, obtained from calves, is inhibited by
each component.

sensitivity of E. coli in witro; colienteritis; scourings; synergism of neomycine and
furazolidone

POLAKOVA M.. LEBDUSKA J., BARTOS J. (Forschungsinstitut fiir Veterindrme-
dizin, Brno, Tschechoslowakei). Therapie der Kolibazillosen bei neugeborenen Kdlbern
mittels Kombination von Neomyzin und Furazolidon. Vet. Med. (Praha) 16 (4) :
247-254, 1971.

In 16 Kilberzuchten. die durch einen schweren Verlauf der Kolibazillose betroffen
wurden, haben wir in 19 verschiedenen Zeitperioden an 225 Kilbern die Wirksamkeit
der Kombination von 0,75 g Neomyzin (als Basis) und 0,3 g Furazolidon gepriift.
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Dieses Arzneimittel wurde meistens 2X taglich, seltener 3X téglich verarbreicht.
Es wurden 91,1°%, Kilber geheilt, verendet oder notgeschlachtet 4,9', der Tiere.
Nach 5—6 tigiger Verabreichung ohne Heilung des Durchfalls ging man bei 49,
der Kilber auf ein anderes Arzneimittel {iber. Die durchschnittliche Heilungsdauer
war 2,3 Tage, im Gesamtdurchschnitt traten bei 8,99, der Kilber Rezidiven ein.
In vitro haben beide Komponente in Kombination eine synergische (Uberadditions-)
Wirkung, und zwar in denjenigen Konzentrationen. in denen jede Komponente nur
einen bestimmten Teil der E. coli-Staimme aus den Kilbern inhibiert.

Empfindlichkeit des E. coli in vitro; Kolienteritis; Durchfflle; Synergismus des Neo-
myzins und Furazolidons

Adresa autoru:

MVDr. M. Polakova, CSc.. prof. MVDr. J. Lebdus§ka, DrSc.,, MVDr. J. Bar-
to§, CSc.. Vyzkumny ustav veterinarniho lékarstvi. Brno-Medlanky
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TOXOPLAZMA U ONDATER ONDATRA ZIBETHICA (Linné) 1766
A U KUNY SKALN[ MARTES FOINA (Erxleben) 1777

K. Rasin

Bioveta, Ivanovice na Hané

RASIN K. Toxoplazma u ondater Ondatra zibethica (Linné) 1766 a uw kuny skalni
Martes foina (Erxleben) 1777. Vet Med. (Praha) 16 (4) : 255-260, 1971,

Z patnacti ondater, vySetrenych na toxoplazmozu, dalo pét kust negativni vy-
sledek, u ¢étyr byl zjistén RVK titr 5 a vzdy v jednom piipadé titry: 10, 20, 40, 160,
640, 2560. V nativnich preparatech z piedni ¢asti velkého mozku byly u dvou
ondater (g s titrem 2560, ¢ s titrem 640) nalezeny mikroskopicky cetné cysty
toxoplazmy o praméru 50—90 4. Z obou téchto zvifat a z dalsi samice s titrem
160 byvly izolovany, s pouZitim mozkové suspenze jako infekéniho materidlu, jiz
v prvni pasazi na mySich kmeny toxoplazmy maélo patogenni pro mys$i. Toxo-
plazmoéza byla prokazana i u kuny skalni. Mikroskopicky se v orienta¢nich na-
tivnich preparatech nepodarilo nalézt v jejim mozku cysty toxoplazmy, RVK
vsak byla pozitivni 160 + + + a kmen toxoplazmy byl zachycen v prvni pasaZzi
z mozkové suspenze.

toxoplazmoédza; titry RVK: izolace kment; ondatra: kuna

O vyskytu toxoplazmoézy u ondater a zejména u kuny, pfedmétu naseho
sdéleni, je celkem malo zprav.

Pridham (1961) prokazal histologicky v mozku dvou z patnacti vy-
Setfenych, zdanlivé zdravych ondater cysty a izoloval dva kmeny Toxoplasma
gondii. Stalo se tak v souvislosti s patranim po zdroji toxoplazmoézy, ktera
zpusobila tézké ztraty mlddat v nékolika velkochovech norkd v kanadské pro-
vincii Ontario, kde zkrmovali, kromé jiného, i maso ondater, popripadé zajici
a svi§tu, Cerstvé nebo zamrazené. Na farmach. kde nekrmili zvéfinou, se toxo-
plazméza nevyskytla.

Karstad 1963, ktery vy$etfoval ondatry ve stejné provincii, pti podob-
né nebo snad téze prilezitosti, nalezl v mozku nékterych zvitat typické cysty
toxoplazmy, v mozku jinych ondater pak velké, lalo¢naté cysty o priméru az
1,0 mm: M-organismy.

Levit a kol. 1965 zpracovali 476 ondater, ulovenych v zimé v povodi
teky Ili. Ze 470 sér, vySetfenych na toxoplazmézu vazbou komplementu, rea-
govalo pozitivné 140 (29,8 %); titry: 5, 10, 20, 40, 80 se vyskytly ve 107, 10,
17, 4, 2 pfipadech. Toxoplazmové protilatky zjistila u ondater Syrdarinské oblas-
ti Butabaeva (1969), kmen se ji nepodatilo zachytit. U nds uvadéji
Havlik a Hiibner 1958 pozitivni titr SFR u jediného zvifete tohoto
druhu, které méli moznost vysettit.

Toxoplazma byla zjisténa a popsdna u rady lasicovitych selem (Mustelidae).
Autor ji u nas naSel jiz r. 1944 u dvou uhynulych [retek (Rasin 1948).
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Vyskyt u kuny skalni zaznamenali Fankhauser a Fischer (1965),
a to u tfi kust z kantonu Ziirich ve Svycarsku, pfi vySetfovani volné Zziji-
cich zvifat na vzteklinu. V mozku kun nalezli histopatologické zmény a cysty,

na mysich izolovali kmen toxoplazmy.

MATERIAL TECHNIKA

V letosni sezoné lovu ondater jsme vySetfili na toxoplazmoézu 15 kust
tohoto hlodavce, které pochéazely ze ¢ty vodnich lokalit katastru mésta Ivanovice
na Hané. Ondatra je v povodi ricky Hané zna¢né rozsirena. Pomeérné cerstvy
material — cela téla zvitat bez kize — byl pitvan, do zkumavek byla odebra-
na — k ziskani séra — krevni koagula ze srdce, vén, popripadé tekutina z du-
tiny hrudni; neoteviené hlavy a &asti organd byly ulozeny v Petriho miskach
v lednicce k eventudlnimu pozdéjsimu pouziti podle vysledku sérologického
vysetfeni.

Krevni séra — pomérné nevelkd mnozstvi — byla inaktivovana 40 minut
pii 56 °C a vysettena RKV s my$im antigénem pti 37 °C (Ra§in 1970b).
Teprve potom byly hotoveny a prohlédnuty mikroskopicky na pfitomnost cyst
toxoplazmy celoskli¢kové nativni preparaty z predni ¢asti velkého mozku. Pfi
negativnim vysledku prvniho vysetfeni byly u sérologicky pozitivnich zvifat
pfipraveny a prohlédnuty preparaty dalsi.

K pokusu na zvifatech — laboratornich mysich prostych toxoplazmézy —
bylo pouzito bud suspenze smiseného materidlu nékterych organt véetné mozku
nebo mozku samotného, ve dvou ptipadech oddélené jednak mozkové suspenze,
jednak suspenze jinych organd; ve tfech ptipadech sérologicky negativnich bylo
od pokusu na zvifatech upudténo. Infekéni material, pfiblizné desetiprocentni
suspenze v Lockeho fyziologickém roztoku s antibiotiky, byl inokulovan i. p.
vzdy dvéma mysim, v davce zpravidla 1,0 ml. Je tfeba dodat, ze k pokusu na
zviratech doslo teprve asi za 10 dni po uloveni ondatry.

Uhynulé pokusné mysi byly pitvany, mozek byl vySetfen mikroskopicky
v nativnich, popripadé i v giemsou obarvenych prepardtech, otisky peritonea
a roztér z plic po obarveni. Pokusné mysi, které prezily, byly za 25 az 29 dni
po ‘inokulaci vykrveny, krev obou zvifat téze skupiny byla zpracovana obvykle
ve spoletném vzorku, séra byla vySetfovina RVK. Mozky vsech usmrcenych
mysSek byly vySetfeny mikroskopicky v nativnich preparatech ze standardniho
vzorku (Ragin 1970a) i ze vzorku z pfedni ¢asti velkého mozku. Dalsi pa-
sdze materidlem z usmrcenych pokusnych mysi byly délany pouze v pripadech
s pozitivnim sérologickym a mikroskopickym nalezem — tyto se vidy kryly,
z uhynulych pokusnych zvifat pak pti kladném mikroskopickém nalezu, hrozi-
la-li ztrata kmene. Vidy bylo pouzito mozkové suspenze, nékdy kromé toho
samostainé suspenze sleziny.

Kuna skalni, ktera je rovnéz predmétem naseho sdéleni, pochazela ze zcela
jiné lokality nez ondatry. Byla vySetfena podobnym postupem jako ondatry.

VYSLEDKY

Na toxoplazmézu bylo vysetteno celkem 15 ondater, 8 9, 7 0’0", v kazdé
skupiné 5 zvirat mladych. Prehled vysledkid podava tabulka 1. V nékolika pfi-
padech nebyly pfi pitvé zjistény zadné zjevné patologicko-anatomické zmény.
Pomeérné casto byly nékteré regionarni mizni uzliny — ve srovnani s tymz orga-
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I. VySeti‘eni ondater na toxoplazmozu — piehled vysledkl
o Izoiace kmentu
ndat
Ay pokusné mysi
8 : infekéni usmr-
E pax; | poli. pitevni nalez RVK cyj materidl | ozna- | ep% | RVK e
&} Cis. |vzrast ur | sk | ceni | wpyn | U |k
i | za dnf
B T R e T 1T
A 1 Q | negativni | = | |
mlada |
O, e ) g = ——
2 4 | negativni - -
mlady
3 4 | negativni 5 — plice, a I
mlady b+ slezina, 29 -
mozek b 1 —
4 Q |levd uzlina pod- 5 plice, a -
mlada | pazni zvétSend |-+ - slezina, 29 ;
| uzlina, b —
| mozek
B [ 5 Q | uzliny kréni 20 plice, a —
mlad4 | zvétsené + — slezina, 29
uzlina, | b
mozek
S i
6 3 | negativni - -
stary !
|
I { Q | leva uzlina pod- 10 plice, a -
stard | kycelni zvétdend | - L slezina, 29 i
; uzlina, b —
\ m_ozek
8 4 |slezina mirné 2560 |- ----| mozek f a 16 ? iz
mlady | zvétSena, 4k b 15 ? 2
v jatrech vice . i L
kusu zralych plice, c 6 P _
Cysticercus slezina, | d 6 > .
fasciolaris uzliny I
9 Q |slezina zdufela, 160 - mozek a +
mlada | uzl. podpazni + -k : 25 | 320
zvétSené, | b 4+ 4 i
v jatrech mnoho !
C Cyst. faciolaris
10 Q |slezina, uzliny 640 a 25 | 1280 ;
mlada | nezvétSené, 4 |4 -+ - | mozek + 4+
v jatrech ojedi- b +10 ?
nély Cyst.
fasciolaris
11 Q@ |leva uzlina pod- 5 a —
‘ stard | paZni zvéts., 44 - mozek J 25 -
| v jatrech Cetny b —
I ] l Cyst. fasciolaris

pokra&ovan{



nokracovani

| O ‘ Izolace kmena ‘
| ndatr; ‘ S
| o 1 ‘ _pokusné myéx l
| RO S e - e : N—
| g 3 } i cysty | infekéni | o n,  usmr- cyst
! E POk | pohl pitevni nalez | RYK y' 4 materidl ‘ ceni | ceqm’ | RVK I o
|3 ¢is.  vzrust | | e | o7k 3 uhyn | titr !mozku
| i o I I R e e L _‘_:_Im_i__, R
T [o12 ‘ 3 | slezina zvétiend, | 40 | mozek a 2 | -
stary | v jatrech ojedi- Lot b

‘ l nély Cyst. sl s o sl T I
| | fasciolaris ' plice, | ¢ | 4 1
3 [ slezina, | d |
} | uzliny ‘
; 13 Q |slezina zvétiend, | 5 | ‘ a -
‘ stard | v jatrech Cetny | -+ - — | mozek 26
‘ Cyst. fasciolaris b |
|- IR ittt RSN N R I AR N
‘ i
| 14 4 | slezina silné , ’ a f -
[ mlady | zvétsena | — - mozek | 25
[ ‘ | b =

D | | | o
} 15 4 | slezina ne- a ‘ -
| mlady | zvétiena, — | — | mozek I 95| —
‘ v jatrech vice [ b
| Cyst. fasciolaris i
nem druhé strany — zna¢né zvétiené, bledé, tuhoelastické, mirné provlhlé. Ve-

likost sleziny kolisala i u zvirat téhoz varistu a pritom toxoplazmapozitivnich.
Témér v poloviné pfipadl, u sedmi kust, se vyskytoval v jatrech ojedinély az
velmi Cetny Cysticercus fasciolaris. Sest téchto ondater pochdzelo z téze lokality
a ve tfech pripadech byly z nich izolovany také kmeny toxoplazmy.

Sérologickym vySetfenim ondater RVK na toxoplazmové protilatky byly
zjitény titry: 0 5 10 20 40 160 640 2560
u kusi: 5 4 1 1 1 1 1 1

Sameéek s titrem 2560 a samicka s titrem 640 méli v mozku velmi &etné cysty
toxoplazmy o praméru 50—90 u. Kmeny toxoplazmy byly izoloviany z prave
uvedenych zvifat a z dalsi samlcky s titrem 160, v jejimz mozku (v prohléd-
nutych vzorkovych preparatech) neby]v cysty na]ezeny Kmeny nevyvolavaji
zatim tvorbu exsudétu, jeden z nich ma jiz IV. pasaz.

Vysettena kuna skalni byla nalezena mrtva letos v éervnu. Slo o mohutného
samce, dobrého vyZzivného stavu, s rupturou jater a vykrvdcenim do dutiny
bfisni. V Zzaludku méla tfesné. Viechny regiondlni mizni uzliny méla zvétSené,
tuhoelastické, bledé. Vazba komplementu s my$im antigénem 160 - 4. Mi-
kroskopickym vySetfenim nativnich preparati ze vzorkid tkané z nékolika mist
velkého mozku se nepodartilo nalézt cysty toxoplazmy. Mozkovym materidlem,
v suspenzi cca 1:5, ddvkou 1 ml i. p. infikované dvé mySi projevily za Sest
dni po inokulaci klinické pfiznaky onemocnéni: chlup zjezeny, nezravost. Jedna
z nich byla desaty den pokusu usmrcena. V giemsou obarveném roztéru ze stan-
dardniho vzorku mozku byly nalezeny malé cysty toxoplazmy s cca 30 az 60
zarodky.
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DISKUSE

Udaje dfivéjsich autorti a vysledky naseho orientaéniho prizkumu dokazuii,
ze toxoplazméza neni u ondatry fidkym zjevem, Ze je nutné, aby s tim pocitali
lovei této kozeSinové zvéfe, aby dodriovali zasady osobni hygieny pii veskeré
manipulaci s tlovkem a aby zvéfina byla zuzitkovdvana ke krmeni zvirat pouze
fadné tepelné opracovand. Vystrahou jsou katastrofy v chovech norkid, o nichz
jednd prace Pridhama 1961.

Zajimavé je zjisténi soucasného vyskytu toxoplazmy a Cystic. fasciolaris
u viech $esti ondater jedné z nasich lokalit. Jde o zvifata pot. ¢is. 8 —13 (viz
tabulka I); u vSech byly zjistény vazbou komplementu toxoplazmové protilatky,
izolovany z nich tfi kmeny toxoplazmy, u dvou byly nalezeny i mikroskopicky
cysty v mozku. U vsech ondater této skupiny se vyskytoval v jatrech ojedinéle
az velmi Cetny Cysticercus fasciolaris. Tato okolnost budi podezfeni, Ze invaze
ondater obéma parazity ma spole¢ny zdroj. Ze jde o domnénku opravnénou,
potvrzuji nejnovéjdi poznatky (Hutchison a kol. 1970, Overdulve
1970) o roli kot¢ky (mozna i jinych Selem) v epidemiologii a epizootologii toxo-
plazmézy.
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(Lepus europaeus Pallas). Vet. Med. (Praha) 15 (XLIII) : 335-340.

Doslo dne 3. 8. 1970

PALIMI K. (Buosera, Msanosuie, Yexocaosakun). Tokconnasma y oumarp Ondatra zibethica
(Linné) 1766 u y xamenwoit kywuum Martes foina (Erxleben) 1777. Vet. Med. (Praha)
16 (4) : 255-260, 1971.

Ma 15 ounarp, obcaenyemnix PCK Ha TokconuasMy, y maTi roJos HaGui0ozajucs OTpHMILjaTelbHbIl
peayabrat, y uderhipex OblJ yCTaHOBJIEH THTP 5 M Bceraa no oaHoMy caydaio turpst: 10, 20, 40,
160, 640, 2560. B wHaruBHBIX mpenaparax M3 TNepelHell wacTi OOJBLIOrO MO3ra y IBYX
onnarp (' ¢ Twrpom 2560, Y ¢ rutpom 640) Obiay ofHapyKeH MUKPOCKONKIECKHE MHOTO-
UMCNeHHble 1HCTh TOKconuasmul auaMerpoM 50—90 u. M3 oboux oTHX JKMBOTHBIX M M3 JIPyrHx
Y ¢ turpom 160 Guiau M30JMPOBAHLL yXKE B IEPBOM naccake Ha Mplllax, C IPHMeHEHHeM MO3ro-
BGH CYCHNCH3MHM B KadecTne MHPCKIHMOHHOTO MaTepuasad, MITAMMBl TOKCONJA3MBI, MAaJO [aTOrCHHOI
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ans mpimed. Ilitams  TokcomJasMmi Takke ObLT BLIIEJEH OT KaMeHHOM KyRuun ' (paapwis
LEYEHH W HCTEYeHHEe KPOBBIO B OPIONIHYI0 [OJOCTb), OUATH /KE B 1ICPBOM 11ACCAKE CYCTIEH3UH
Modra. B OpMeHTHPOBOUHRIX HATHBHEIX [penapatax He yaajoCh MUKPOCKOTMYECKH OOHapyXUTh
8 MO3Te KYHHMIBI UUCcTh ToKcomaasmel, 110 PCK 6wkina nonoxurensuoit 160+ +-+.

rokconaasmosa; tutpel PCK; maoasums mraMsmon; onunatpa; KyHHIla

RASIN K. (Bioveta. Ivanovice, Czechoslovakia). Toxoplasma in Muskrat Ondatra
zibethica (Linné) 1766 and in Stone Marten Martes foina (Erxleben) 1777. Vet. Med.
(Praha) 16 (4) :255-260, 1971.

The CFT was used as a method of diagnosing toxoplasmosis and the examina-
tion of fifteen muskrats revealed negative results in 5 of the specimen, in four there
were ascertained titre values of five while the remaining number of animals re-
gistered respectively titres of 10, 20, 40, 160, 640 and 2560. In native (non-coloured)
preparations of the cerebrum there was found in two muskrats (' with titres ol
2560, and 640 @ respectively) by the microscopic methods numerous toxoplasma
cysts with an average diameter of 50—60 u. From these two animals and from
a further @ one with titre 160, by using as inoculum a suspension of the brain
substance there have been isolated already after the first passage in mice numerous
toxoplasma strains with slight pathogenicity for mice. There has been also revealed
a toxoplasma strain in one stone marten G (registering rupture of the liver and
haemorrhage in the abdominal cavity) which was isolated already after the first
passage in mice to whom a suspension of the marten brain had been inoculated.
By the microscopic examination there were not detected any toxoplasma cysts in
the native preparations obtained from the marten brain, however, the CFT was
positive in 160 + + +.

toxoplasmosis; titre determination by CFT: isolation of strains: muskrats; marten

RASIN K. (Bioveta, Ivanovice, Tschechoslowakei), Toxoplasma bei der Bisamratte
Ondatra zibethica (Linné) 1766 und beim Steinmarder Martes foina (Erxleben) 1777.
Vet. Med. (Praha) 16 (4) :255-260, 1971.

Von fiinfzehn mit Hilfe der Komplementprobe auf Toxoplasmose untersuchten Bi-
samratten wiesen fiinf ein negatives Resultat auf, bei vier wurde der Titer 5 und
in je einem Fall wurden die Titer 10, 20, 40, 160, 640 und 2560 festgestellt. In na-
tiven Préaparaten aus dem Vorderteil des GroBhirns wurden bei zwei Bisamratten
(" mit Titer 2560, © mit Titer 640) mikroskopisch zahlreiche Toxoplasmazysten mit
30—90 u Durchmesser lestgestellt. Aus beiden diesen Tieren und aus einem weite-
ren § mit Titer 160 wurden unter Beniitzung einer Hirnsuspension als Infektions-
material. bereits in der ersten Passage an Maiusen, [ir Méduse nur gering pathogene
Toxoplasmastimme gewonnen. Ein Toxoplasmastamm wurde auch beim Steinmar-
der " (Leberruptur und Verblutung in die Bauchhéohle) ebenfalls durch die erste
Hirnsuspensionspassage geziichtet. In nativen Orientationspriparaten gelang es nicht.
im Hirn des Steinmarders Toxoplasmazysten nachzuweisen. Die Komplementbin-
dungsreaktion war aber mit 160 + + 4 positiv.

Toxoplasmose: Titer der KBR; Isolierung der Stimme: Bisamratte; Steinmarder

Adresa autora:
MVDr. K. Ras§in, Bioveta, Ivanovice na Hané
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DETEKCE LEPTOSPIR POMOCI FLUORESCENCNICH PROTILATEK

L. Starostik, K. Semotan, J. Machova

Bioveta, Ivanovice na Hané

STAROSTIK L.. SEMOTAN K. MACHOVA J. Detekce leptospir pomoci fluo-
rescencénich protildtek. Vet. Med. (Praha) 16 (4) : 261-268, 1971. )

Z hyperimunniho krali¢iho antiséra byl pripraven a zkouSen konjugat k de-
tekei L. copenhageni (L. icterohaemorrhagiae) primou metodou fluorescenénich
protilatek. Diagnostickda pouZitelnost a specifi¢nost konjugatu byla provéiena
prukazem antigenu v kultivaénim mediu a v nékterych organech experimental-
né infikovanych moréat a mysi. Imunofluorescenéni diagnostika se jevi pii
srovnani s kultivaéni metodou jako citlivéjsi a rychlejsi.

L. copenhageni (L. icterohaemorrhagiae); infekce: prikaz: kultivace: imuno-
fluorescence

Na vyhodnost imunofluorescen¢ni metody pro prikaz leptospir upozornil
ve své praci jiz Sheldon (1953). Vizualizace leptospir, provddéna pomoci
fluorescen¢nich protiliatek (dale jen FP), se jako diagnostickd metoda objevuje
v praci Moultona a Howartha (1957) pro detekei L. canicola v tkani
kfecfich ledvin a déle v praci Whitea a Ristica (1959) pro prikaz
L. pomona v morceci a hovézi moéi. Dacres (1961) popisuje techniku FP,
ktera dovoluje identifikovat leptospirové sérotypy. Coffin a Maestrone
(1962) dosahli dobrych vysledk pti prikazu leptospir pomoci FP jak v ma-
teridlu Cerstvém, tak v materidlu zmrazeném a kontaminovaném, kde jiné vy-
Setfovaci metody nelze uplatnit. Maestrone (1963) popisuje také priznivé
vysledky pfi detekeci leptospir v erstvém i formalinem fixovaném materidlu za
pouziti metody FP. Radu a kol. (1965) pfi sledovani citlivosti a efektivnosti
metody FP ve srovndni s klasickymi metodami studia leptospir ukézali, ze me-
toda FP je 8X citlivéjsi nez metoda pozorovani v temném poli. Na rozdil od
klasickych metod bylo mozno pomoci imunofluorescence identifikovat leptospiry
i tehdy, kdyz lyzou ztratily svij charakteristicky tvar. Smith a kol. (1967)
dosahli pouzitim metody FP pti prikazu leptospir z tkani bovinnich fétd pozi-
tivnich vysledkd i tehdy, kdyz infekéni materidl vykazoval mirnou autolyzu
a kdyz vysledky kultiva¢nich a histopatologickych vysetfeni byly negativni.
Du Plessis (1966) vySetfoval lidska séra nepfimou metodou FP a vysledky
srovnaval s mikroskopickou aglutinaci; obé metody byly v aplné korelaci.

Cilem této prace byla pfiprava a provéfeni konjugdtu vhodného k prika-
zu antigenu L. copenhageni (L. icterohaemorrhagiae) v kultivaénim mediu
a v infekénim materidlu metodou FP.
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MATERIAL A METODY

Pracovali jsme s nasledujicimi leptospirovymi kmeny:

a) L. bratislava — Bratislava, L. grippotyphosa — %. 6, L. jalna — Jalna,
.. sejroe — Jihlava;

b) L. copenhageni (L. icterohaemorrhagiae) — Rn 1539/68;

¢) L. canicola — SSSR, L. copenhageni (L. icterohaemorrhagiae) — SSSR,
L. pomona — SSSR, L. tarassovi — SSSR, L. biflexa — Patoc.

Leptospirové kmeny byly udrzovany béznou kultivaéni technikou na Kort-
hofové a soubéziné na Fletcherové zivné pidé (Wolf 1954, Cruickshank
1962, Halasa a kol. 1969). K pomnozovani kmenu bylo téz pouzito synte-
tické zivné pudy s hovézim albuminem a Tweenem 80 (Starostik, Hor-
nakova 1969).

HYPERIMUNIZACE KRALIKU

Pro imunizaci jsme pouzili kraliky o zivé vaze 2 kg. Séra téchto kraliku,
ziskanad pred imunizaci, neobsahovala zidné leptospirové protilatky. Imunizace
byla provaddéna kulturami L. copenhageni (L. icterohaemorrhagiae) vyrostlymi
na Korthofové Zivné piudé. Po vytvoteni zakladni imunity leptospirovou kulturou
inaktivovanou (56 °C 30 minut) jsme kraliky déle hyperimunizovali podle sché-
matu uvedeného v praci Moody a kol. (1956).

K hyperimunizaci jsme pouzivali zivou kulturu, kterou jsme aplikovali i. v.
ve tfech ockovacich cyklech. Zkusebni odbér krve byl délan za tyden po posledni
injekci a sérum bylo zkouSeno na obsah protilatek aglutina¢né lytickou reakei.
Hlavni odbér krve pro ziskani séra jsme délali srde¢ni punkci. Byla zpracovana
séra, majici titr protilatek vétsi nez 1: 100 000. Pred vlastnim zpracovanim byla
séra zamrazena a skladovana pri teploté¢ —20°C.

PRIPRAVA KONJUGATU

Globulinova frakce byla ziskdna z hyperimunniho kréli¢iho séra srdZenim
pomoci nasyceného roztoku siranu amonného do 40 % nasyceni, srazenina byla
promyta 50% nasycenym roztokem této soli, rozpusténa v minimélnim mnozstvi
destilované- vody a roztok dialyzovan proti 0,45% roztoku NaCl do dplného od-
stranéni siranovych iontd. Koncentrace bilkovin v roztoku globulini byla upra-
vena na 4 % a provedena konjugace a FITC izomérem I &. vyroby, §. & 030568,
pti obsahu 3 % FITC. Jeden dil roztoku FITC v bordtovém pufru o pH = 9,0
byl pozvolna a za michani ptidan k jednomu dilu 4% roztoku globulint pt¥i la-
boratorni teploté. Konjugaé¢ni proces probihal 24 hodiny pti 4 °C. Volny FITC
byl odstranén gelovou filtraci na kolonce Sephadexu G-25. Konjugat byl dale
adsorbovdan na organovy prasek (50 mg/ml), pH upraveno na 7,4 a provedena
lyofilizace. U vysledného preparatu byla stanovena bilkovina biuretovou meto-
dou a koncentrace FITC na zakladé standardniho barviva fluorescein diacetatu
(McKinney a kol. 1964) a z vysledki byl vypoéten vahovy a molekularni
pomér FITC/B.

K experimentalni infekci byla pouzita dvé mortata ve vaze 150 g a dvacet
bilych laboratornich mysek ve vaze 12—15 g. Mysky byly osm hodin pred
infekci ozafeny X-paprsky davkou 450 r (Kemenes 1966). Morcéatim byly
aplikovany i. p. 3—4 ml, my$kdm 0,2 ml dobfe narostlych kultur L. copenha-
geni — (SSSR) nebo L. copenhageni — (Rn 1539/68). Blizsi audaje o téchto
kulturach jsou obsazeny v tabulce Il a IIl. Priikaz leptospir v infekénim ma-
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teridlu byl proveden metodou kultivaéni a imunofluorescen¢ni. Ke kultivaci bylo
pouzito Korthofovy a v nékterych pfipadech také syntetické zivné pidy s hové-
zim albuminem a Tweenem 80. Inkubace probihala v termostatu pti 28 °C po
dobu péti tydni. U moréat bylo kultivovano z jater, sleziny, ledviny, peritoneal-
niho exsuddtu a mode, u mysi pouze z jater.

IMUNOFLUORESCENCNI BARVENI

Roztéry kultur z Korthofovy nebo syntetické pudy a otisky z infikovanych
orgianu byly fixovdny po zaschnuti plamenem nebo ponofenim na 15 minut do
acetonu. U mysek byly vysetfeny touto metodou kromé jater také ledviny. Na
preparaty byl aplikovdn konjugédt v pracovnim redéni a provedena inkubace ve
vlhké komiirce pfi 37 °C 30 minut. Nasledovalo oplachnuti a promyvéani 30
min. v 3X vyménéném pufrovaném fyziologickém roztoku o pH 7,4 a po osu-
Seni preparati montdz do 80% pufrovaného glycerinu o pH 7,4. Specifita
fluorescence byla kontrolovdna soubéinym barvenim negativnich preparatd, po-
pripadé aplikaci negativniho konjugatu (normalni krali¢i) na pozitivni preparat.
K imunofluorescenénimu vySetfeni slouzil mikroskop typ ML-2, mlkrofotografle
byly pofizovany na film ORWO 27 DIN.

VYSLEDKY
PRUBEH PO INFEKCI

Morce infikované kmenem L. copenhageni (SSSR) bylo ¢tvrty den po in-
fekci utraceno éterem. Moréce infikované kmenem L. copenhageni (Rn 1539/68)
Sesty den po infekci uhynulo.

Ze dvou skupin po péti myskach infikovanych kmenem L. copenhageni Rn
1539/68 uhynuly r.vni mysky ctvrty den po infekei a téhoz dne byly ostatni
mysky ze stejnych skupin utraceny éterem. Ze skupiny mysek infikovanych kme-
nem L. copenhageni (SSSR) uhynula prvni myska sedmy den, druha devaty
den a tfeti desity den po infekci. Téhoz dne byly zbyvajici mysky z této sku-
piny utraceny éterem.

Z péti kontrolnich mysek neinfikovanych, pouze ozarenych X-paprsky, uhy-
nula jen jedna myska sedmy den po zahajeni pokusu, ostatni mysky prezily.

HODNOCENI DIAGNOSTICKE POUZITELNOSTI KONJUGATU

Specificnost anti L. copenhageni konjugatu jsme provéfovali na leptospiro-
vych kulturach vyse uvedenych kmend vyrostlych na Korthofové nebo na syn-
tetické zivné pudé. Specificka fluorescence se projevila pouze u kultur L. copen-
hageni (L. icterohaemorrhagiae) a L. canicola. Ptehled vlastnosti konjugitu je
uveden v tabulce I. Celkové lze hodnotit konjugat jako stfedné Géinny a vhodny
k diagnostickému pouziti.

I. Udaje o vlasinostech anti-leptospirového konjugétu

‘ _— . l
Koncentrace l Konccnyrace Y:(‘l;l'o;‘)i%%- xggf%l?frné Pracovni ’ Baz:vici !
FITC | bilkoviny bilkovina bilkovina redéni | titr
- s e o -
215 p/ml 18 mg/ml 11,9.10- 5,1 :8—1:16 1:64

VETERINARNI MEDICINA — 1971

263



KULTIVACNI A IMUNOFLUORESCENCN{ VYSETREN{

V' tabulce II jsou zachyceny nalezy z obou infikovanych morc¢at. Kmen
L. copenhageni (SSSR) nebyl z prvniho morcete izolovan, zatimco kmen L. co-
penhageni (Rn 1539/68), ktery byl izolovan, vyvolal u druhého moréete one-
mocnéni koncici Sesty den po infekci thynem s p. a. pfiznaky ikteru. Pfi imu-

nofluorescenénim vys$etfeni byly vsechny nalezy u morcete ¢. 1 mnegativni
a u morcete ¢. 2 pozitivni.

I1. Vysledek kultivaéniho a imunofluorescenéniho vysetfeni morcat

{ Kultivaéni nalezy (K) a imunofiuor, -
Oznaceni ‘ vysetfeni (F)
pokus- 2O . Po- ~
ného Femen puintshat | Doidee iznémka jatra | slezina |ledvina | P | moe
morcete ! ‘7‘ M _ex R
; |K F|K FIK F|K F|K F|
¢ 1 ] L. copenhageni — | 4. den | I ’ ‘
SSSR (Korthof | 3mli.p. | point.| 0 0l0 0l0 o]0 o o o
a Fletcher) utra- ‘
ceno | !\ |
— | - e e ,!_ -
6.2 L. copenhageni — 6. den I 7
Rn 1539/68 4mlip.ypoinf.| + 4 [+ + 1 4+ + |+ + |0
(Korthof uhy- } | .
a Fletscher) l nulo l | '

+ Po sedmidenni inkubaci ojedinélé leptospiry a po 10 dnech ve viech pripadech husté kul-
tury leptospir
Pri kultivaci ze srdce byl u mor&ete &. 1 nélez negativni, u moréete ¢. 2 nalez pozitivni

V tabulce III shrnujeme kultivaéni a imunofluorescenéni nalezy ozafenych
a infikovanych mysek. Ze skupiny mysek K, infikovanych kmenech L. copenha-
geni (Rn 1539/68) z Korthofovy pidy, bylo mozno z jater vsech mysek (100 %)
kultivaéné zachytit infekéni kmen. Rovnéz u vSech mysek (100 %) byl pozitiv-
ni nalez v jatrech a ledvinach imunofluorescenci. Ve druhé skupiné mysek ozna-
Cené S, infikované tymz kmenem vyrostlym na syntetické ptidé s hovézim albu-
minem a Tweenem 80, se ndm naproti tomu podafilo izolovat kultivaéné in-
fekéni kmen z jater jen od jedné mysky (20 %), zatimco imunofluorescenci
byl prokazédn v jatrech u vech mysek (100 %) a v ledvindch u &tyf mySek
(80 %). V dalsi skupiné mysek infikovanych po ozateni kmenem L. copenhageni
(SSSR) jsme kultivaéné nezachytili infekéni kmen z jater od zddné z mysek,
z nichz bylo kultivovdno. Dvé uhynulé mysky z této skupiny nebylo mozno
zpracovati. Pozitivni imunofluorescence byla zaznamenadna pouze u jedné mysky
v ledvinach. Z kontrolni skupiny mysek uhynula jen jedna sedmy den po ozé-
feni, ostatni prezily.

Pozitivni kultivaéni nalezy z jater infikovanych mysek byly ziskdny jedi-
né pfi naotkovani infekéniho materidlu do Korthofovy pidy. V syntetické pidé
s hovézim albuminem a Tweenem 80 nebyl infekéni kmen ani v jednom pfipadé
zachycen. Pti preotkovéni Cerstvé izolovanych kultur z Korthofovy pidy do ptdy
syntetické byl jejich rast hned v prvni pasazi mohutnéjsi nez v pudé Kortho-
fové. Uvedena syntetickd puda neni tedy vhodnd pro zichyt téchto kment z in-
fekéniho materidlu, ale osvéd¢uje se jako pida pomnozZovaci (obr. 1 a 2).
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111. Vysledek kultivaécniho a imunofluorescenéniho vys$etieni mys$ek ozatenych
X-paprsky 450 r.

Oznaceni 1 Kulti- | Imunofluores- |
pokus- : Kmen pro o ; vacni cencn vy=-
pora Skupina infekci Davka Poznamka ndlezy | Setfen }
mysck | zjater | jatra |ledvina |
1 ‘ 4. den uhynula } t i
2 L. copen- 0,2 ml 4. den utracena + e g=
3 K hageni — 1. p. 4. den utracena -+ + :
4 Rn 1539/68 | 4. den utracena + ‘
5 (Korthof — 4. den utracena + + + |
1) |
P, o S = |
1 L. copen- 4. den uhynula 0 + + |
2 hageni — 0,2 ml 4. den utracena - + +
3 S Rn 1539/68 | i. p. 4. den utracena 0 + +
4 (synteticka 4. den utracena 0 0
5 puda — 2) 4. den utracena 0 =+ +
1 L. copen- 7. den uhynula — — e
2 hageni — 0,2 ml 9. den uhynula 0 0 0 |
3 - SSSR i p. 10. den uhynula - — = |
4 ‘ (Korthof) 10. den utracena 0 0 0 |
5 10. den utracena 0 0 [
|
f—= —_— - — - - |
1 | 7. den uhynula — - — ‘[
2 | kontroly | - - | ztstala na zivu ;
3 | ztstala na zivu |
4 | zlistala na Zivu
5 ‘ | zustala na zivu l

+ Po sedmidenni inkubaci ojedinélé leptospiry a po 10 dnech

ve vSech pozitivnich pfipadech husté kultury leptospir

1 — po pasazi morcetem 2. pasaz na Korthofové padeé

2 — po pasazi morcetem a po zachytu na Korthofové pudé 1. pasaz na syntetické pudé

DISKUSE

Pokusy s laboratornimi zvifaty umoznily ziskat infekéni materidl. Roztéry
z jednotlivych organii u moréat jsme vySettili ¢tvrty a Sesty den po infekci. Podle
Wolfa (1954) trva v typickych pfipadech leptospirové onemocnéni u moréat
5—10 dnti a je zavislé na virulenci kmene a na stafi zvifete. Nejvy$§i zachyt-
nost L. copenhageni z krve infikovanych moréat je prvni étyfi dny onemocnéni.
V organech jsou leptospiry ptitomny ve velkém mnozstvi v jatrech a o néco méné
v ledvinach. Podle zku$enosti fady autorid, uvedenych Wolfem (1954), jsou
bilé mysky k infekci L. copenhageni nerovnomérné vnimavé. Pomérné konstant-
néjsich vysledkd pfi praci s bilymi mySkami dosdhl Kemenes (1966) po
jejich ozateni X-paprsky davkou 450 1.

Zajimava je skutecnost, ze jedina pasaz virulentniho kmene L. copenhageni
(Rn 1539/68) na syntetické piidé provedena pied infekci mysek podstatné sni-
zila procento jeho kultiva¢niho zdchytu pti zpétné izolaci z jater infikovanych
mysek. Je velmi pravdépodobné, Ze pri ristu leptospir v syntetické zivné pudé
dochazi ke snizovani jejich virulence. Toto pozorovani je v souladu s pracemi
Stalheima (1966).
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l. Specifticky fluoreskujici Leptospira copenhageni (Leptbspi-ra icterohaemorrhagiae)
v pomnozovaci syntetické pudé s albuminem. ZvétSeni 720X

2. Specificka fluorescence L. copenhageni (L. icterohaemorrhagiae) v otisku z led-

viny m uhynulé ¢étvrty den po infekci; v levé ¢asti obrazku je zachycena ne-
specificka fluorescence tkané ledviny a specificky svitici ¢asti rozpadlych leptospir.
Zvetseni 720X
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Imunofluorescen¢ni metoda se ukédzala v pripadé detekce leptospir jako
citlivéjsi a rychlejsi ve srovnani s kultivaci. U pouzitého konjugatu jsme volili
kvocient F/B okolo 12.107° ktery doporucuji mnozi autofi jako optimalni
pomér pro konjugdty urtené k pfimé metodé FP (Kiraly, Jobbagy 1966,
Noskov 1968). Nase prczatimni zkugenosti tento poznatek potvrzuji (Karl
a kol. 1968). Nedosahli jsme zvlasté vysokého pracovniho fedéni konjugétu,
které by prakticky vylucovalo nespecifické pribarvovani. Presto jej mizeme do-
poruciti v imunofluorescenéni diagnostice leptospir, nebot slabou nespecifickou
fluorescenci lze snadno rozlisit od pozitivni fluorescence leptospirového antigenu
morfologicky (obr. 2). I kdyz se v literatufe udavaji zk¥izené reakce mezi L. co-
penhageni (L. icterohaemorrhagiae), L. pomona, L. sejroe a L. canicola, zazna-
menali jsme tyto reakce pouze u L. canicola.

Podékovani

Za poskytnuti leptospirovych kmena (a) jsme zavazani diky panu RNDr. B. Po-
kornému — USVU Praha. Suchdol, kment (b) panu RNDr. Z. Sebkovi, CSc. — Na-
rodni referenéni laborator* pro leptospiry Jihlava a kment (¢) pani Dr. C. Lelutiu —
Pasteurtv ustav Bukuresf.

Dale dékujeme panu ing. Sedlac¢kovi z radiobiologické laboratoie VUVL v I3rné
za ozareni mysSek X-paprsky.

Literatura

COFFIN D. L., MAESTRONE G., 1962, Detection of leptospires by fluorescent anti-
body. Amer. J. Vet. Res. 23 :159-164.

CRUICKSHANK R., 1962, Handbook of bacteriology. E & S Livingstone Limited
Edinburgh and London : 240.

DACRES W. G., 1961, Fluorescein-labelled antibody technique for identification of
leptospiral serotypes. Amer. J. Vet. Res. 22 :570-572.

HALASA M., PLESKO I.. HRUZIK J.. 1969, Leptospirozy zvierat a ludi. SVPL, Bra-
tislava.

KARL Z.. SEMOTAN K., NOVICKY R. 1968, Priprava antirabickych globulint zna-
¢enych FITC. Imunoprofylaxia 1 :18-19.

KEMENES F. 1966. Leptospira icterohaemorrhagiae-infection of experimental ani-
mals with artificially decreased resistance. Ann. Soc. belge Méd. {rop. 46 : 235-24+.

KINNEY Mc R. M., SPILLANE J. T., PEARCE G. W., 1964, Fluorescein diacetate as
a reference color standard in fluorescent antibody studies. Anal. Biochem.
9 : 474-476.

KIRALY K. JOBBAGY A. 1966, Control of conjugation of fluorescent protein trac-
ing. Path. Microbiol. 29 : 865-872.

MAESTRONE G.. 1963, The use of an improved fluorescent antibody procedure in
the demonstration of Leptospira in animal tissues. Can. J. Comp. Med. Vet. Sci.
27 :108-112.

MOODY M. D., GOLDMAN M. THOMASON B. M., 1956, Staining bacterial smears
with fluorescent antibody. 1. General methods for Maleomyces pseudomalei. J.
Bact. 72 :357-361.

MOULTON J. E, HOWARTH J. A., 1957, The demonstration of L. canicola in ham-
ster kidneys by means of fluorescent antibody. Cornell Vet. 47 :524-532.

NOSKOV F. S., 1968, K ocenke serologic¢eskoj aktivnosti ljuminiscirujuséich antitél
protiv virusa kleScevogo encefalitida. Lab. delo 4 :227-229.

PLESSIS Du J. L., 1966, Detection of leptospiral antibodies by means of the indi-
rect fluorescent antibody method. J. S. Afr. vet. med. Ass. 37 :271-275.

RADU I.. STURDZA N., RADU A., 1965, Etudes des leptospires au moyen des anti-
corps fluorescents. 1I. Mise en évidence des leptospires dans lorganisme du
cobaye infecté par L. icterohaemorrhagiae. Arch. Roum. Path. Exp. Microbiol.
24 : 713-726.

VETERINARNI MEDICINA - 1971 267



SHELDON W. H., 1853, Leptospiral antigen demonstratea by the fluorescent anti-
body technic¢c in human muscle lesions of L. icterohaemorrhagiae. Proc. Soc.
Exptl. Biol. and Med. 84 : 165-167.

SMITH R. E., REYNOLDS 1. M., CLARK G. W., 1967, Immunofluorescence in the

diagnosis of bovine fetal leptospirosis. Cornell Vet. 57 : 517-526.

STALHEIM O. H. V., 1966, Leptospirae selection, growth and virulence in synthe-
tic media. Amer. J. Vet. Res. 92 :946-951.

STAROSTIK L. HORNAKOVA M. 1969. Syntetickda puda s hovézim albuminem
domaci vyroby pro kultivaci leptlospir. Veterinarstvi 19 :301-303.

WHITE F. H., RISTIC M., 1959, Detection of L. pomona in guinea pig and bovine
urine with fluorescein-labelled antibody. J. Inf. Dis. 105 :118-123.

WOLF J. W., 1954. The laboratory diagnosis of leptospirosis. Springfield — Illinois

USA.

Doslo dne 22, 7. 1970

CTAPOIITUK JI., CEMOTAH K., MAXOBA U. (buosera, Msauosuue Ha ['ane, Yexocaosa-
kust). /lerexTupoBanue snenrocnup npu nomomu ¢ayopecuupyromux anruren. Vet, Med. (Praha)
16 (4) : 261-268, 1971.

M3 Kposuubeil THUNNEPUMMYHHOH AHTHCLIBOPOTKHM OBl [IPUIOTOBJICH M 1IPOBEPEHO  COCHMHCHMC
ans netektnposauus L. copenhageni (L. icterohaemorrhagiae) npaMpim Metonom ¢payopecin-
pyiomux adtuten. /marHoctHueckas NPUMEHHMOCTh M CHEUMPMUHOCTH COCAMHCHHA 6huta Npo-
BepeHa J0KA3aTeJhCTBOM AHTHNEHA B [MTATEJBHOH Cpele M B HEKOTOPHIX OPraHax MCKyCCTBEHHO
WHPHUIMPOBAHHBIX MOPCKMX CBHHOK M Mbiuieir. MMMyHOpiyopecieHTHAas IHATHOCTHKA 110 CpaBHC-
HUIO C METOJOM KyJbTHBHPOBAHUs ABJAETCH 6OJiee CKOPHIM M UYBCTBUTEJNBHBIM METONOM.

L. copenhageni (L. icterohaemorrhagiae); uHdekuus, HOKA3ATEIBCTBO, KyJbTHBAIIMHA: HMMYy-
HOGIYyOpeCIeHIIH S

STAROSTIK L., SEMOTAN K. MACHOVA J. (Bioveta, Ivanovice na Hané, Cze-
choslovakia). Detection of Leptospira by Means of Fluorescent Antibodies. Vet. Med.
(Praha) 16 (4) : 261-268, 1971.

The conjugate for the detection L. copenhageni, (L. icterohaemorrhagiae) by the
direct method of fluorescent antibodies was prepared from the hyperimmune rabbit
antiserum and subsequently tested. Diagnostic usefulness and the specificity of the
conjugate was confirmed by the evidence of antigen in the growth medium as well
as in some organs of experimentally infected guinea pigs and mice. As compared
with the cultivation method was the immunofluorescent technique speedier and
showed the higher sensitivity.

L. copenhageni, (L. icterohaemorrhagiae); infection; evidence:; cultivation; immuno-
fluorescence

STAROSTIK L., SEMOTAN K., MACHOVA J. (Bioveta, Ivanovice na Hané, Tsche-
choslowakei). Der Detektionsnachweis der Leptospiren mittels fluoreszierender Anti-
korper. Vet. Med. (Praha) 16 (4) : 261-268, 1971.

Aus einem hyperimmunen Kaninchen-Antiserum wurde ein Konjugat hergestellt und
zur Detektion der L. copenhageni (L. icterohaemorrhagiae) mittels direkter fluo-
reszenz-immunologischen Technik ausgewertet. Die diagnostische Nutzanwendung
und Spezifizitit des Konjugates wurde durch Antigennachweis im Ndhrmedium und
in manchen Gewebepriparaten aus inneren Organen kiinstlich infizierter Meer-
schweinchen und Mi&usen nachgewiesen. Die Verwendungstechnik der FA zur prak-
tischer Diagnose ist durchaus geeigneter als die Kultivierungsmethoden durch die
Verkiirzung der Untersuchungszeit und durch den Empfindlichkeitsgrad.

L. copenhageni (L. icterohaemorrhagiae); Infektion: Nachweis: Kultivation; Immuno-
[luoreszenz

Adresa autori:

MVDr. L. Starostik, RNDr. K. Semotan, MVDr. J. Machova, Bioveta, Iva-
novice na Hané
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KONTROLA UCINNOST! VAKCINY PROTI SLINTAVCE
A KULHAVCE NA MORCATECH

F. Laznicka, R. Hubik, J, H¥ib

Bioveta, Terezin
Ustav pro stdtni kontrolu veterindrnich bioprepardtd a 1é&iv, Terezin

LAZNICKA F., HUBIK R., HRIB J., Kontrole uéinnosti vakciny proti slin-
tavce a kulhavce na mordéatech. Vet. Med. (Praha) 16 (4) :269-280, 1971.
Provérili jsme pouzitelnost testu uéinnosti vakein proti slintavee a kulhavce
na morc¢atech — albinech. Vysledky na moréatech jsme porovnali s vysledky
uc¢innosti vakein na skotu a vzajemny vztah byl statisticky vyhodnocen. Pro-
kazali jsme, ze na zakladé zjisténé hodnoty PDso pro morc¢ata lze stanovit hod-
notu PDso pro skot s 959, jistotou.

slintavka a kulhavka:; kontrola vakciny na morcatech

Kazda vyrobena vakcina proti slintavce a kulhavce (dédle jen slak) musi
byt pfed pouzitim v terénu stdtné kontrolovdna na neskodnost a Glinnost. Spo-
lehlivost a prikaznost zkouSek Gcinnosti je primo zdvislda na moznosti pouziti
plné vnimavého skotu. Tento pozadavek je v dasledku stale stoupajiciho rozsahu
preventivnich ockovacich akei proti slak v mnohém sméru zna¢né komplikovany.
Rada praci publikovanych v tomto sméru dokazuje, ze se velmi intenzivné hle-
daji mozZnosti pouzivani laboratornich zvitat, kterda by mohla bud doplnit
a zpresnit kontrolni zkousky na skotu, nebo je zcela ¢i alespoil Casteéné na-
hradit.

Hlavni pozornost je pochopitelné vénovana morlatim, i kdyz se néktefi
autofi zaméruji na mysky (Uhlmann a kol. 1958, Biilow 1962, B ii-
low a Lorenz 1963, Gayot a kol. 1964, Traub a kol. 1969, 1970a,
b) nebo na slepice (Petermann a kol. 1961, Fellowes 1962, Davies
a kol. 1963, Hubik a kol. 1969).

Imunizaéni hodnoty rtiznych kmend viru slak studoval na moréatech po
prvé Ubertini a kol. (1959), moznost aktivni imunizace moréat pomoci
vakein zkouSel Rosenbush a kol. (1957), Ubertini a kol. (1960),
Rivenson (1960), Leunen a kol. (1962) a pozdéji pak rada dalgich
autorti. Pfes velmi dobrou citlivost mor¢at na virus slak byly vsak vysledky
zkousek ucinnosti vakcin na rdznych pracovistich zatizeny velkou variabilitou,
nepfesnostmi a nedostateénou relaci k vysledkiim kontrol G¢innosti na skotu
(Rohrer 1967).

Série praci francouzskych autort, ktefi se s problémem vyhodnocovani ob-
chodnich vakcin na morcatech zabyvali velmi obsirné od r. 1964 (Fontaine
a kol. 1964, Mackowiak a kol. 1965, 1966, Roumiantzeff a kol
1965, Terre a kol. 1966) postavila moznost kontroly vakcin proti slak na
morcatech na zcela redlnou zakladnu. Ukazalo se, Ze pro ziskani pfesnych vy-
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sledki je nutné pouzivat morcat albinl stejného pivodu, rodu, vdhy a dobrého
zdravotniho stavu. Zavedeni a postupné roziifovani albino morcat z Pirbrightu
v Anglii (Davis a kol 1959, Hoyland 1965) umozZiiuje uvazovat
i o srovnatelnosti kontrolnich zkouSek na morcatech na riznych pracovistich.

Nejdulezitéjsim problémem je pfirozené relace mezi hodnotou vakciny zjis-
ténou na morcatech a mezi skute¢nou hodnotou vakciny pro skot, pro ktery je
predevsim tato ofkovaci latka uréena. Citovani autofi prokdzali, Ze relace mezi
obéma hodnotami jsou velmi konkrétni, 7e viak nejsou pro jednotlivé kmeny
a typy viru slak stejné a Ze je tfeba je pro vSechny pouZivané vyrobni kmeny
viru slak zvlasté provéfovat.

V na$i praci jsme studovali spolehlivost a reprodukovatelnost kontrol éin-
nost: nami vyrabénych vakcin proti slak na mor¢atech a tyto vysledky jsme po-
rovnali s hodnotami ziskanymi na skotu.

MATERIAL A METODY
MORCATA

Pouzivali jsme mortat — albint o primérné vaze 400—450 g, dobrého
zdravotniho stavu, doddvanych ze dvou chovi, kde se chovaji vyhradné bila
morcata.

VAKCINACE MORCAT

Zkoufena vakcina se tésné pred aplikaci moréatim natedi sterilnim 50%
roztokem hydroxidu hlinitého do dvojnasobnych postupnych redéni. Z kazdéhe
fedéni (poéinaje od koncentrované vakciny az do fedéni 1:8—1:16) se vak-
cinuje skupina ¢tyf az osmi moréat davkou 2,0 ml intramuskuldrné. Pro vy-
hodnoceni jedné Sarze vakciny se tedy pouzije 20—40 moréat.

Za 14 dni po vakcinaci se moréata infikuji prisluinym vyrobnim kmenem
viru slak, ktery je pfedem nékolika pasdZemi na morcatech ustilen tak, Ze spo-
lehlivé vyvoldva generalizovanou formu nemoci za 48 hod. p. i. K infekei mor-
¢at se pouziva 0,2 ml virové suspenze s obsahem 1000 IDso (podle vysledku
predbézné titrace na morcatech), ktera se vetfe do jedné skarifikované zadni
patky vakcinovaného morcete. Infikovana vakcinovanad morcata spolu s péti
stejné infikovanymi nevakcinovanymi kontrolami se posuzuji denné po sedm
dni. Jako neimunni se hodnoti ta moréata, u nichz béhem této pozorovaci doby
dojde ke vzniku generalizované formy nemoci na neinfikovanych patkach. Lo-
kalni zmény na infikované patce se nehodnoti. U kontrolnich zvifat musi vznik-
nout generalizovand forma slak.

Vysledna dédvka vakcinyktera chrani polovinu vakcinovanych moréat, se
vypolte podle Reeda a Muencha a oznali se jako poloviéni ochranna davka
(PDso). (

VAKCINACE SKOTU

K vyhodnoceni hodnoty vakciny na skotu jsme pouzivali plné vnimavy skot
o vaze 450--550 kg, ktery pochizel z oblasti, kde se nedéld pravidelna vakci-
nace proti slak. Pro stanoveni polovi¢ni ochranné davky (PDso) se zkouSena
vakcina aplikovala v ddvce 5,0 ml s. ¢. (resp. 10,0 ml s. ¢. u bivalentni vakciny)
pocinaje nefedénou vakcinou a pak vakcinou fedénou 1:2, 1:4, 1:8 a 1:16.
Na kazdou dédvku vakciny se pouzily ¢tyfi kusy, tzn. pro vyhodnoceni jedné
vakciny se pouzilo 20 kusa skotu.

Za 14—21 dni po vakcinaci se provede celenzova infekce vakcinovaného
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I. Vysledky titraci PDss na morcatech a na skotu

Morcata Skot |
Vakcina davka % davka o
ml |imunnich| FPso ml  |imunnich | FDs
VIII — A 1,0 \ 100 50 | 100
309, TK 05 | 100 | <0,12 2,5 100 0,30
BPL 025 | 100 1,2 100
0,12 100 0,6 100
0,3 50
Y ) e e 1,0 75 5,0 100
| 30% TK 0,5 100 <0,12 2,5 100 0,30
| BPL 0.25 100 12 100
; 0,12 75 0,6 100
1 0,3 50
" XVIj69 - O 2,0 100 50 | 100
309 TK 1,0 100 0,14 25 | 100 0,70
HCHO 0,5 100 1.2 | 100
; 0,25 60 0,6 | 25
0,12 60 0,3 33
3 2,0 100 5,0 100
309, TK 1,0 100 0,17 2,5 100 | <0,30
. HCHO 0,5 50 1,2 100
0,25 67 0,6 | 100
’ 0,12 50 03 | 75
| 7= 0 2,0 80 5,0 100
|29 afty 1,0 100 0,18 25 | 100 0,39
. HCHO 0,5 80 1.2 | 100
; 0,25 60 0,6 100
| 0,12 75 0,3 25
| - — — — —
. XVI/68 — A 2,0 100 5,0 100
29, afty 1,0 100 | <025 2,5 100 | <0,30
HCHO 0,5 100 1,2 100
0,25 100 0,6 100
0,3 100
XVII — O 2,0 100 5,0 100
29, afty 1,0 75 0,25 2,5 100 | <0,30
HCHO 0,5 75 1,2 100
0,25 75 0,6 100
0,3 100
VI -0 2,0 100 5,0 75
9 afty 1,0 100 | <025 2,5 100 | <0,60
HCHO 0,5 100 1,2 100
0,25 100 0,6 100
0,3 100
IX - O 1,0 50 5,0 75
309 TK 0,5 25 0,83 2,5 50 0,91
BHK 0,25 0 1,2 50
012 | 0 0,6 100
| 0,3 25
pokracovani
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pokracovani tab. I

Mordata Skot
Vakcina dévka o dévka %
ml imu;ﬁ'dch PD;0 ml imunnich PDyo
I~ A 2,0 20 50 | 25
6% Fren. 1,0 60 1,00 2,5 75 1,70
HCHO 0,5 40 1,2 50
0,25 17 0,6 25
|02 0 0,3 0
3 — AO | 2,0 12 20,0 25
29 afty 1,0 0 ~2,00 10,0 0 20,0
TK 0,5 0 5,0 0
HCHO 0,25 0 2,5 0
1,2 0
VII — O 2,0 20 10,0 100
29, afty 1,0 40 =2,00 50 | 100 <0,60
HCHO 0,5 0 25 | 15
0,25 0 12 75
0,6 100

skotu natfenim jazyku a tlamy virulentni suspenzi pfislusného vyrobniho kmene
viru (aftovy virus) s obsahem 10000 IDs0/0,5 ml. Souasné se stejnym zpu-
sobem infikuji tfi az Ctyfi kusy nevakcinovanych kontrol. Po infekci se vSem
zvifatim méfi denné télesna teplota a sedmy den p. i. se porazi a posoudi vznik
a rozsah patologicko-anatomickych zmén na predilekénich mistech. Jako neimun-
ni se posuzuji ty kusy, u nichz doslo béhem pozorovaci doby k vzniku gene-
ralizované formy slak alespori na jedné noze. Lokalni zmény na jazyku a v tlamé
se nehodnoti. Vysledna davka zkouSené vakciny, kterd chrani polovinu vakci-
novanych zvifat, se vypoc¢ita podle Reeda a Muencha a oznaci se jako PDsa.

VYSLEDKY

Pro ovéfeni prikaznosti a spolehlivosti zkousek u€innosti vakecin proti slak
na morcatech jsme vyhodnotili celkem 27 opera¢nich ¢isel rtiznych druhd a typa
vakein, pfipravovanych z virovjch material rdzného plvodu. Vyhodnocovali
jsme jednak obchodni, bézné vyrdbéné adsorbatové vakciny inaktivované forma-
linem (HCHO), pfipravené bud pouze z hovéziho pfirozeného viru (v tabulkach
oznaéené jako 2% afty), nebo z viru kultivovaného in vitro na tkafiovych kul-
turdch z primdrnich telecich ledvin nebo na prezivajicich sliznicich z hovézich
jazykti podle Frenkela (v tabulkdch oznacené podle koncentrace virového ma-
teridlu ve vakciné jako 10% TK, 30% TK, 6% Frenkel), jednak pokusné pfi-
pravené nové druhy vakcin z viru kultivovaného in vitro a inaktivovaného beta-
propiolaktonem (BPL).

K objektivnimu porovnani vztahu mezi hodnotou wakciny, zjisténou ra
morcatech a skuteénou uc¢innosti zkouSené vakciny na skotu, jsme u 12 operac-
nich ¢isel raznych vakcin soucasné titrovali PDsy na mordatech a na skotu.
Vysledky téchto kontrol jsou uvedeny v tab. I.

Z piehledu vyplyva, Ze osm vakcin mélo poloviéni protekéni davku pro
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moréata 0,25 ml nebo nizsi. Odpovidajici polovi¢ni davka pro skot byla u péti
vakcin niz3i nez 0,3 ml, u jedné vakciny 0,4 ml, u dalsich dvou nizsi nez 0,6 ml
a 0,7 ml.

Dvé vakciny vykazaly protekéni davku pro morcata vétsi nez 0,5 ml. Odpo-
vidajici hodnoty u skotu byly z téchto dvou vakcin 0,9 ml a 1,7 ml.

Zbyvajici dvé vakciny nebyly pro mor¢ata a¢inné, tzn., ze nechranily ani
v nejvyssi davece 2,0 ml polovinu vakcinovanych morcat. Z téchto vakcin byla
jedna rovnéz pro skot nedcinnia a druha meéla poloviéni ochrannou davku niz§i
nez 0,6 ml.

Ziskané vysledky vyjadrené v poloviénich protekénich hodnotach vakein pro
morcata a skot byly vzdjemné srovnany a jejich vztah byl statisticky vyhodno-
cen. Bylo zjisténo, ze vzdjemné vztahy maji linedrni charakter a lze je vyjadrit
regresni primkou s rovnici (viz obr. 1)

y = 0,162 + 1,26 %
Na zakladé propoctu korela¢éniho koeficientu regresni ptimky r = 0,784 bylo
zjisténo, ze takto vyjadieny pomér vztaht plati nejméné s 95% jistotou. (Pro
jistotu P = 95 % odpovidd v nasem souboru vysledk@ kritickd hodnota r =

1.04

PDggy /imorie /

1. Grafické zndzornéni i v .

vztaht hodnot PDso pro 0.2 04 0,6 08 1.0
morcata a pro skot

PDsq /skot/

= 0,666 a pro jistotu P = 99 % hodnota r = 0,798.) Prikaz spravnosti vy-
poctu regresni rovnice a jistoty jeji platnosti byl dédle potvrzen zjisténim hod-
noty variace korelaéniho koeficientu s, = 0,177, jejiz trojnasobek p¥i 95% jis-
toté nesmi pfesahovat hodnotu korela¢niho koeficientu. V nasem ptipadé plati,
ze 3X0,177 je mensi nez 0,784.

Uvedena data a jejich grafické znidzornéni umoziuji stanovit hodnotu PDso
vakciny pro skot na zakladé zndmé hodnoty PDso pro morc¢ata a naopak s 95%
jistotou.

V dalsi casti prace jsme porovnali vysledky titrace vakein na morcatech
s vysledky zkouSek uinnosti na skotu, uskutecnénych podle technické podminky,
podle které se prokazuje minimalni G¢innost vakciny na trech az péti kusech
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11. Hodnoty PDso na moréatech a vysledky kontroly na skotu

| ] Morcata
Vakcina Dévka o/ Vysledek testu na skotu i
ml LT PD '
imunnich 59 1
| |
| - -
l 9—0 4 20 100 1
| 29% afty Lo 67 |
HCHO -~ . 0,5 100 0,12 vyhovéla v ddvce 5,0 ml .
0,25 100 |
0,12 67 |
v_o | 20 100 "—]
| 29 afty - 1,0 100 | <0,25 | vyhovélav dévce 5,0 ml ;
HCHO 0,5 100 :
; 0,25 100
;_.._,_ e e s e S—— e ——— -
[ IX-0 2,0 100
29 afty 1,0 100 | <0,25 ‘| vyhovéla v dévce 5,0 ml
HCHO 0,5 100
[ 0,25 100
; 4—-0 2,0 75
i 2% afty 1,0 | 100 ‘
HCHO 0,5 | 100 0,30 vyhovéla v ddvce 5,0 ml ‘
025 | 50 ‘
ooz 0
. = | I
| | T
VIII — O 2,0 60
29, afty 1,0 100 0,33 vyhovéla v divce 5,0 ml
HCHO 0,5 75
| 025 75
i ' F T Il
| X—AO0 Typ A
L 2% afty [ - 2,0 50
TK L0 50
HCHO 0,5 100 0,34
0,25 83
| — | vyhovéla v divce 10,0 ml
Typ O proti obéma typum
| 2,0 50
1,0 66 0,50
05 80
0,25 33
XI -0 2,0 80 :
2%, afty 1,0 80 0,44 vyhovéla v davce 5,0 ml
HCHO | 05 | 60
; 0,25 60
' I —— R
XIV = AO |20 | 100
29 afty C 1,0 l 50 0,50 vyhovéla v divce 10,0 ml
TK 05 | 66
HCHO | 0,25 20
T - | | - BN —
[
7—C 2,0 80
\ 3
| 10% TK 1,0 40 0,90 vyhovéla v davce 5,0 ml
| HCHO 0,5 0
0,25 50
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pokracovani tab. II

Moracata
Vakcina Dévka o/ Vysledek testu na skotu
L PD;,
i ! imunnich
| 2-¢ 10 | 2s
| 10% TK |05 0 >1,00 vyhovéla v ddvce 5,0 ml
| HCHO | 0,25 0 .
0,12 0
6= C: * 2,0 66
| 10% TK 10 16 1,20 nevyhovéla v davce 5,0 ml
HCHO 05 | 33
0,25 i 33
it \' | —
483 — O 20 | 40
TK 10 0 2,00 | nevyhovéla v davce 5,0 ml ,
HCHO 0,5 ‘ 25 ‘
I 0,25 20
| il ot e e e sl
L =i | 20 0
‘ 10°, TK 1,0 16 > 2,00 nevyhovéla v davee 5,0 ml
HCHO 0,5 50
0,25 I 0
| m-o0 | 20 | 0 i
29, afty 1,0 0 ~.2,00 nevyhovéla v davee 5,0 ml
HCHO 0,5 0
L 0,25 0
—— —— - e S P — i
10 -0 2,0 40 |
| 29% afty 1,0 0 .
i HCHO 05 0 >2,00 nevyhovéla v dédvce 5,0 ml
| 0,25 0
i { 0,12 [ 0

vnimavého skotu, vakcinovanych jednou predepsanou davkou vakeciny (tj. 5,0 ml
u vakeiny monovalentni a 10,0 ml u vakciny bivalentni). Timto zplisobem jsme
porovnali celkem 15 riiznych opera¢nich ¢isel vakciny. Vysledky jsou uvedeny
v tab. IL

V téchto vySetfenich jsme na morcatech zjistili u deviti opera¢nich ¢isel
polovi¢ni protekéni davku 0,5 ml a niz§i. Vsechny tyto vakciny vyhovély mini-
malnim pozadavkim uvedeného kontrolniho testu na skotu v ptedepsané davce.
U jedné vakciny jsme zjistili hodnotu PDsy pro morcata 0,9 ml a tato vakcina
rovnéz vyhovéla v testu ufinnosti na skotu.

Dvé vakciny mély PDsy pro morcata vétsi nez 1,0 ml — z nich jedna vy-
hovéla minimalnim pozadavkim technické podminky, druh4 nevykazala u skotu
potfebnou w¢innost.

U ¢ty vakein jsme prokdzali na morcatech hodnotu PDsp 2,0 ml a vétsi.
Z téchto vakcin ani jedna nevyhovéla pozadavkiim zkousky uéinnosti na skotu.

Abychom si ovérili reprodukovatelnost testu na morcéatech, zvlasté proto,
ze jsme pii zpracovani této prace neméli zatim k dispozici zcela homogenni zvi-
fata a museli jsme pouzivat morcat ze dvou chovi, opakovali jsme u ¢étyF ope-
racnich ¢isel zkousku dvakrat az trikrat. Vysledky jsou uvedeny v tab. III.
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IL6T — VNJOIQIIN INHVYNIHNILIA 9.2

111. Vysledky opakovanych zkou$Sek uc¢innosti na morcéatech

Vakcina

XVI - O

XVI - 0O
zahusténa

Davka ) PD 2. test O PD. 3. test %
' 1munmch 5o za dni imunnich 50, za dni imunnich
2,0 1 100 7 100
1,0 100 0,25 100 <0,25
0,5 100 100
0,25 100 100
2,0 20 7 40 36 25
1,0 40 =>2,00 33 2,00 25
0,5 0 0 0
0,25 0 0 0
2,0 | 100 . 0 100
1,0 100 20,25 100 0,25
0,5 100 100
0,25 100 100
Dpa— o
2,0 100
1,0 100 0,14
0,5 100
025 40
0,5 75
0,25 80 0,09
0,12 100
0,06 10




Tyto pokusy ukdzaly, ze jsme v opakovanych testech dostali vidy stejné hod-
noty. Vysetteni vakciny op. ¢. XVI, ktera byla pomoci dekantace supernatantu
zahu§téna cca o 1/3 ptvodniho objemu, rovnéz potvrzuje velmi dobrou repro-
dukovatelnost a presnost samotného testu na morcatech.

Zavérem jsme vyhodnotili vztahy mezi zjisténymi hodnotami PDs¢ na mor-
tatech a jim odpovidajicim mnozstvim PDs¢ pro skot v pouzivané vakcinacni
davce (obr. 2).

Vakcina proti slak, ktera vytvati 50% ochranu moréat v davee 0,5 ml,
obsahuje ve vakcina¢ni davee pro skot 5,0 ml 6,3 PDsy. U vakein s niz§imi
hodnotami PDso pro morcata je obsah PDsg pro skot ve vakcina¢ni davee ameér-
né vyssi.

Hodnoty morcecich PDsy od 0,51 do 1,0 ml odpovidaji rozsahu poétu PDsy
pro skot ve vakcinacni ddvee mezi 6,3 —3,5. Ma-li vakcina jiz hodnotu PDsy pro
mordata vy$§si nez 1,0 ml, obsahuje v ddvce pro skot méné nez 3,5 PDs.

20 %

1.51

P DSO (morie)

0.5

ittt rtr ettt

.5 5§ 63 10 15

FDgg (skot)
v davce 5Sml vakciny

2. Vztah hoanoty PDso pro moré¢ata k poc¢tu PDso pro skot ve vakcinaéni davce 5,0 ml

DISKUSE

Kontrola ucinnosti vakciny proti slak je velmi zdvaznou otazkou jak pro
vyrobce vakeciny, tak pro stitni kontrolu ockovacich latek. Rozhodujici metcdou
kontroly ac¢innosti vakecin proti slak je zatim zkouska na vnimavém skotu. Je
viak fada divodid a pfi¢in, pro které je tfeba tento zplsob kontroly dopliovat,
zpresfioval a eventudlné i nahrazovat metodami kontroly na laboratornich zvi-
tatech. Soustavné kvantitativni vyhodnocovani a porovnavani Géinnosti vyrabé-
nych vakein proti slak je jiz dnes bez pouziti vhodnych laboratornich zvirat té-
méf neuskutednitelné.
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-V nasi praci jsme provetili pouzitelnost morcat — albini ze dvou chovi
pro. kontrolu G¢innosti vakciny proti slak. Vyzkouseli jsme citlivost morcat na
rizné druhy a typy vakcin proti slak, pripravenych jak z piirozeného aftového
viru, tak z viru kultivovaného in vitro. Vedle béznych komercné pripravovanych
vakcin jsme hodnotili i vakciny nového vyvojového typu. Ziskané vysledky cel-
kem - potvrdily dobrou citlivost pouzivanych morcat a prokdzaly dobrou reprodu-
kovatelnost a relaci vysledkii na morcatech k vysledkim na skotu. Pomoci titrace
vakciny na morcatech bylo mozno s postacujici piesnosti odvodit skuleénou hod-
notu vakciny pro skot, coz jsme prokdzali radou srovnavacich zkousck.

Ze ziskanych vysledka vyplynulo, ze vakciny, které dosahuji u morcat
hodnotu PDso 0,5 ml a mensi (tj. maji ve vakcinac¢ni davce pro skot 6,3 nebo
vice. PDso), vyvolavaji u skotu vzdy velmi dobrou imunitu. U vakein, které maji
hodnotu morcecich PDso v rozmezi mezi 0,5 ml az 1,0 ml (tj. maji ve vakcinac-
ni davce pro skot 3,5 az 6,3 PDso), je u skotu dosahovana vesmés dostacujici
imunita, i kdyz vysledek testu jiz nemusi byt jednozna¢ny a muze vyzadovat
i opakovani zkousky. U vakcin s hodnotami PDso pro morcata vyssimi nez 1,0 ml
(tj. maji ve vakcinaéni ddvce pro skot méné nez 3,5 PDsq) lze pfedpokladat jen
nizkou imunogenni hodnotu pro skot.

Této pravidelnosti se v nasi praci vymyka pouze vysledek s vakcinou op. ¢.
VII, ovsem ten ukazuje spise ve prospéch dobré citlivosti morcat. Z technic-
kych divodi nebylo mozno titraci na skotu opakovat.

Piesnost dosahovanych vysledki je jisté zdvislda na kvalité pouzivanych
morcat. Lze predpokladat, ze zkousky acinnosti na morcatech z vlastniho chovu,
o stejné vaze, stafi, kondici a citlivosti vytvori vSechny predpoklady pro zave-
deni testu na morcatech jakozto alternativni metody kontroly aéinnosti obchod-
nich vakcin proti slak.
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JABHUYKA @, T'YBUK P.. I'PUb W. (buosera, lepesun, HHCTHTYT 10CYAAPCTRCHHOIO
KOHTPOJIA BeTepuHapHhiX Ouonpenapatos u MeankameHrtos, Tepeaun, UYexocaonakusn). Kourpons
sppekTHBHOCTH BAKIMHBI OT AuUypa Ha Mopckux csuukax. Vet. Med. (Praha) 16 (4) : 269-280,
1971.

B crarthe HaMu npoepsnack NPUMEHUMOCTh TecTa IPPEKTHBHOCTH BAKIMH OT HIypa HA MOPIKMX
CBMHKax — aabbuHOcax. PesysabTaThl, NOAyUeHHBIC ¢ MOPCKHMM CBMHKAMM, CpapidBajuch ¢ pe-
aynbrataMu 3PGEKTHBHOCTH RAKUMHBLL ¥ KPYIHOIO pOraToro CKOTa; BR3aUMHOE OTHOuIeHHe ofipa-
HaThiBaNOCh cTaTHCTHYeCKH. [laMn 6hino J10Ka3aHO, 4TO HA OCHOBE MNOJYHCeHHOTO aHaueHus PDso
Yy MOPCKMX CBMHOK IUld KpPyHHOro poraroro ckora 3aHadedue PDs50 moxuo onpemennts ¢ 959
H4LICHKHOCTBK).

ANLYP; KOHTPOJIL BAKUMWHBL Ha MOPCKMX CBUMHKax

LAZNICKA F., HUBIK R., HRIB J. (Bioveta Terezin, State Institute for the Con-
trol and Supervision of Veterinary Biopreparations and Medicaments, Terezin, Cze-
choslovakia). Use of Guinea-Pigs for the Control of Effectiveness of Vaccines against
the Foot-and-Mouth Disease. Vet. Med. (Praha) 16 (4) : 269-280, 1971.

We verified the possibility of testing the effectiveness of vaccines against the foot-
-and mouth disease on albino guinea-pigs. We compared the results achieved in
these animals with those registered in cattle and assessed statistically the mutal
relationship between the data obtained. We proved that on base of the PDso value
in guinela-pigs it was possible to determinate with 95"/, reliability the PDso value
for cattle.

loot-and-mouth disease: use of guinea-pigs for the control of vaccines
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LAZNICKA F., HUBIK R., HRIB J. (Bioveta, Terezin, Staatliche Kontrollanstalt
fir veterinare Bioprdparate und Medikamente, Terezin Tschechoslowakei). Kontrolle
der Wirksamkeit der Maul- und Klauenseuche-Vakzine bei Meerschweinchen. Vet.
Med. (Praha) 16 (4) :269-280, 1971.

Die Verfasser iiberpriiften die Benutzbarkeit des Testes der Wirksamkeit von Vak-
zinen gegen Maul- und Klauenseuche bei Albino-Meerschweinchen. Die gewonne-
nen Resultate wurden mit den Ergebnissen der Wirksamkeit beim Rind verglichen
und das gegenseitige Verhiltnis wurde statistisch bewertet. Es wurde der Nachweis
dafiir erbracht, dal auf Grund des ermittelten PDso-Wertes fiir Meerschweinchen
der PDso-Wert fiir Rinder mit 95 prozentiger Sicherheit festgestelll werden kann.

Maul- und Klauenseuche; Kontrolle der Vakzine bei Meerschweinchen
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