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Obserwacje kliniczne nad efektywnos$cia preparatu Isoprivet
w immunoprofilaktyce nieswoistej streptokokozy swin

Clinical observations on the efficacy of Isoprivet for unspecific
immunoprophylactic in streptococcosis of pigs

Streszczenie. Celem badan byto okreslenie skutecznosci stosowania preparatu Isoprivet w zwal-
czaniu streptokokozy wystepujacej endemicznie w fermie trzody chlewnej. Badania wykazaty, ze
preparat Isoprivet zastosowany w dawkach stymulujacych uktad immunologiczny u macior
w ostatnich tygodniach ciazy wplywa korzystnie na zdrowotno$¢ ich potomstwa i skutecznie
zapobiega wystgpowaniu posocznicowe] postaci streptokokozy u prosiat oseskow oraz u prosiat
w okresie poodsadzeniowym. Zastosowanie nieswoistej immunostymulacji u macior ci¢zarnych,
prosiat oseskow oraz w pierwszych tygodniach po ich odsadzeniu pozwala na osiagnigcie lepszych
efektéw hodowlanych. Ponadto podanie preparatu Isoprivet warchlakom z przebyta postacia ptuc-
na streptokokozy ma korzystny wplyw na przebieg rekonwalescencji, co wskazuje na duza sku-
teczno$¢ nieswoistej immunostymulacji w przywracaniu zaburzonych funkcji mechanizmoéow
odpornosci nieswoistej u tego gatunku zwierzat.

Stowa kluczowe: Streptococcus suis, streptokokoza, immunostymulatory, trzoda chlewna

WSTEP

Trzoda chlewna w $rednich i duzych fermach przemystowych jest zagrozona choro-
bami zakaznymi wywotanymi przez drobnoustroje warunkowo chorobotwoércze. W roz-
woju infekcji bakteryjnych, szczegodlnie wywolanych przez zarazki oportunistyczne,
kluczowe znaczenie ma miejscowa lub ogdlna supresja odpornosci wywotana przez
czynniki endogenne i egzogenne, m.in. takie jak wspolistniejace infekcje wirusowe
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i bakteryjne, przewlekly stres, niewlasciwe warunki bytowe zwierzat, stosowanie
w profilaktyce i leczeniu oraz jako dodatkéw do paszy preparatéw (niepozadany skutek
uboczny) obnizajacych sprawno$¢ uktadu immunologicznego [Krakowski i in. 1999a,
Kostro i in. 2006].

Klasycznym przykladem drobnoustroju oportunistycznego, stanowiacego w ostat-
nich latach istotny problem zdrowotny w fermach trzody chlewnej jest Streptococcus
suis (Strep. suis). Jako komensal bytuje w gérnych drogach oddechowych, zwlaszcza
w migdatkach i jamie nosowej, oraz w uktadzie rozrodczym i przewodzie pokarmowym,
natomiast w sprzyjajacych warunkach wywotuje streptokokozg. W leczeniu i zwalczaniu
tej choroby u $win antybiotyki pozostaja nadal metoda z wyboru, jednakze ich stosowa-
nie nie przynosi czgsto pozadanych efektow, z uwagi na narastanie oporno$ci pacior-
kowcow na powszechnie stosowane chemioterapeutyki oraz na to, ze sa one jednym
z czynnikow immunosupresyjnych [Pejsak i in. 2001, Fabisiak i in. 2006, Szczotka i in.
2007]

Przy obecnym stanie zoohigieny coraz wigksza rolg odgrywa sprawnos¢ miejsco-
wych i ukladowych mechanizméw naturalnej odpornosci przeciwzakaznej, od ktorej
zalezy podatnos$¢ na rozwdj streptokokozy i jej zejscie. Stosowane w profilaktyce szcze-
pionki oraz autoszczepionki nie gwarantuja protekcji wobec wszystkich serotypow
Strep. suis, co utrudnia immunoprofilaktyke swoista u trzody chlewnej przeciwko strep-
tokokozie [Pejsak i in. 2001, 2008, Markowska-Daniel i Kowalczyk 2005, Szczotka
i Markowska-Daniel 2006]. Stad tez coraz czg$ciej wykorzystuje si¢ aktywna nieswoista
immunostymulacj¢ w celu wzmocnienia odporno$ci naturalnej (wrodzonej) przy uzyciu
naturalnych lub syntetycznych immunomodulator6w [Markowska-Daniel 1991, Mar-
kowska-Daniel i in. 2002a, b]

Celem przedstawionych badan byla ocena efektywnosci preparatu Isoprivet w zwal-
czaniu streptokokozy wystgpujacej endemicznie w fermie trzody chlewne;.

MATERIAL I METODY

Opis gospodarstwa. Badania, prowadzone w kilku etapach, wykonano w fermie
stanowiacej wlasno$¢ prywatna. Jej obsade stanowito 50 macior w wieku 2—4 lata i ma-
sie ciata 150-200 kg. Roczna produkcja w fermie wynosita ok. 2000 tucznikow. W fer-
mie od kilku lat wystgpuje endemicznie streptokokoza, potwierdzona badaniem bakterio-
logicznym. U oseskéw choroba przebiega w postaci posocznicowej, manifestujacej si¢
naglymi padnigciami bez widocznych objawow klinicznych. Natomiast u prosiat odsa-
dzonych, warchlakow i tucznikéw o wadze 50-60 kg wystepuje przewlekta postac strep-
tokokozy, objawiajaca si¢ zapaleniem wielu stawow. Dodatkowo u niewielkiego odsetka
warchlakow wystepuje rowniez postac ptucna, przebiegajaca z objawami wzrostu ciepto-
ty wewnetrznej ciata do 41-41,5°C oraz ostrej niewydolno$ci uktadu oddechowego,
konczacej si¢ w wielu przypadkach zej$ciem $miertelnym.

Maciory od momentu pokrycia do 100 dnia ciazy przebywaty w pojedynczych koj-
cach na $ciotce. Na dwa tygodnie przed porodem przenoszono je do porodowki, w ktorej
kojce miaty posadzke betonowa pokryta $cidtka. W okresie ciazy maciory Zywiono mie-
szanka pelnoporcjowa typu PR-C, natomiast w laktacji mieszanka typu PR-L, dwa razy
dziennie, przy stalym dostepie do wody. Warunki w chlewni, w ktérej przebywaty ma-
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ciory wraz z prosi¢tami odpowiadaty zalecanym normom zoohigienicznym. Wszystkie
maciory byly klinicznie zdrowe i pozostawaly pod statym nadzorem lekarza weterynarii.

W pierwszym etapie doswiadczenia obserwacja kliniczna objgto 16 macior cigzar-
nych i wyproszonych w tym samym terminie. Zwierzgta podzielono na dwie grupy (gru-
pa IiII), po 8 sztuk w kazdej. Maciorom grupy doswiadczalnej (grupa I) podano dwu-
krotnie w odstgpach 7 dni preparat Isoprivet domigsniowo w dawce 10 mg/kg m.c. sub-
stancji czynnej. Podawanie preparatu rozpocz¢to na 6 tygodni przed spodziewanym
terminem porodu. Maciory grupy II, ktérym nie podano preparatu, stanowily kontrole.
Wszystkie objete doswiadczeniem maciory cigzarne, a nastgpnie po wyproszeniu wraz
z prosigtami do momentu ich odsadzenia (28. dzien zycia) poddano obserwacji klinicz-
nej, zwracajac szczegodlna uwage na wystgpowanie klinicznej postaci streptokokozy.

Prosigta pochodzace od macior objgtych doswiadczeniem tuz po urodzeniu podzie-
lono na dwie grupy. Grupg pierwsza (grupa la) tworzyly prosigta pochodzace od macior
(grupa I), ktérym na 6 tygodni przed porodem podano 2-krotnie Isoprivet. Natomiast
prosigta grupy drugiej (grupa Ila) pochodzace od macior grupy kontrolnej (grupa II)
stanowity kontrolg. Prosigta od 14. dnia zycia do odsadzenia dokarmiano mieszanka
przemystowa w postaci granulatu zgodnie z zaleceniami norm zywienia §win. Prosigtom
grupy la podano preparat Isoprivet domigsniowo w dawce 10 mg/kg m.c. substancji
czynnej w 14. i 21. dniu Zycia, a nast¢pnie w 2. i 3. tygodniu po odsadzeniu. Natomiast
prosigta grupy Ila, ktéorym nie podano preparatu stanowily kontrolg. Prosigta grupy do-
$wiadczalnej i kontrolnej poddano obserwacji klinicznej, ktorg prowadzono az do okresu
wczesnego tuczu. W czasie obserwacji szczegélng uwage zwracano na wystgpowanie
klinicznej postaci streptokokozy.

W drugim etapie doswiadczenia badaniem objgto 40 warchlakow ponizej 3. miesia-
ca zycia, pochodzacych z ré6znych miotéw, ktore przezyly posta¢ ptucna streptokokozy.
W momencie przystapienia do badan zwierz¢ta byly silnie wyniszczone i miaty wyraz-
nie zr6znicowana masg ciata, mimo ze pochodzity od macior wyproszonych w tym sa-
mym terminie. U czg$ci z nich obserwowano wyrazne zahamowanie rozwoju. Zwierzgta
podzielono na dwie grupy (grupa III i IV), po 20 sztuk w kazdej. Zwierzetom grupy 111
podano dwukrotnie w odstgpach 7 dni preparat Isoprivet domig$niowo w dawce
10 mg/kg m.c. substancji czynnej. Natomiast zwierze¢ta grupy IV, ktéorym nie podano
preparatu, stanowily kontrolg. Zwierzgta obu grup objeto obserwacja kliniczng, ktora
prowadzono az do uboju.

W trzecim etapie doswiadczenia badaniem objeto warchlaki ponizej 3. miesiaca
w ilo$ci 60 sztuk, u ktorych nie stwierdzono wcze$niej objawow klinicznych streptoko-
kozy. Zwierzgta podzielono na dwie grupy (grupa V i VI) po 30 sztuk w kazdej. Zwie-
rzgtom grupy V podano dwukrotnie w odstgpach 7 dni preparat Isoprivet domigsniowo
w dawce 10 mg/kg m.c substancji czynnej. Natomiast zwierzgta grupy VI, ktorym nie
podano preparatu, stanowity kontrolg. Zwierzgta obu grup objgto obserwacja kliniczna,
ktoéra prowadzono az do pdznego tuczu.

Badania bakteriologiczne. Material biologiczny do izolacji Strep. suis stanowity
ptuca oraz moézgi swin padtych z objawami klinicznymi streptokokozy. Pobrany materiat
posiewano na podfoza agarowe z dodatkiem 5% krwi konskiej oraz na pozywke stata
McConkeya. W obu przypadkach inkubacj¢ hodowli prowadzono przez 24-48 godz.
w temp. 37°C, z dodatkiem 10% CO,, uwzglgdniajac morfologi¢ kolonii bakteryjnych
(barwa, wielkos¢ i ksztalt kolonii), obecno$¢ i typ hemolizy oraz witasciwosci bioche-
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miczne. W celu uwidocznienia ksztaltu bakterii oraz ich czgéci sktadowych przygotowa-
ne z hodowli preparaty barwiono metoda Grama. Do identyfikacji wyizolowanych
szczepOw Strep. suis uzyto testow API firmy Bio Mérieux.

Preparat immunostymulujacy. Isoprivet (firmy Vet-Agro) stanowit 20% wodny
roztwor izoprynozyny [syntetyczny kompleks inozyny, 1-dimetyloaminopropano-2-olu
(DIP) i 4-acetamidobenzoesanu (PacBA)] do iniekcji. W kazdym przypadku preparat
stosowano wylacznie po uzyskaniu zgody wlasciciela na wykonanie doswiadczenia.
Przed podaniem preparatu kazdorazowo przeprowadzono wywiad z wilascicielem oraz
kontrolowano stan zwierzat, aby potwierdzi¢ celowos¢ aplikacji preparatu.

WYNIKI

Na podstawie morfologii kolonii na podtozu statym, z uwzglgdnieniem wytwarzania
hemolizy typu a, pozytywnego wyniku badania bakterioskopowego w preparatach bar-
wionych metoda Grama oraz wlasciwosci biochemicznych, tj. zdolnosci rozktadu rafi-
nozy, inuliny i skrobi, hydrolizy argininy i eskuliny oraz wytwarzania -glukuronidazy,
przy braku rozktadu mannitolu i produkcji acetonu, otrzymane izolaty zakwalifikowano
do gatunku Strp. suis.

Badania wlasne wykazaty, ze preparat Isoprivet podany dwukrotnie w dawce immu-
nostymulujacej maciorom cigzarnym w okresie kolostrogenezy (grupa I) wptywat ko-
rzystnie na zdrowotnos$¢ ich potomstwa i nie dawat objawdéw niepozadanych. Maciory
cigzarne stymulowane preparatem Isoprivet pomyslnie urodzity i odchowaty potomstwo.
Prosigta pochodzace od macior stymulowanych cechowaly si¢ lepsza zywotnoscia
i wickszym tempem wzrostu w stosunku do prosiat pochodzacych od matek niestymu-
lowanych. W toku prowadzonej obserwacji w grupie prosiat oseskow (grupa Ia) pocho-
dzacych od samic stymulowanych nie obserwowano klinicznych przypadkéow posoczni-
cowej postaci streptokokozy. Zanotowano natomiast pojedyncze upadki prosiat glownie
z powodu wypadkow losowych, ktore nie wptywaly znaczaco na wskaznik odchowu.
Natomiast u prosiat grupy Ila pochodzacych od macior kontrolnych niestymulowanych
(grupa II), migdzy 21. a 28. dniem zycia wystapita posocznicowa postaé streptokokozy
(potwierdzona badaniem anatomopatologicznym i bakteriologicznym), bedaca przyczy-
na dos¢ licznych upadkow (wskaznik $miertelnosci 14,2%), rys. 1.

W trakcie dalszej obserwacji prosiat z grupy Ia, ktérym w 2. i 3. tyg. po odsadzeniu
podano Isoprivet, a nastgpnie warchlakow i tucznikow nie obserwowano réwniez kli-
nicznej postaci streptokokozy. Zwierzeta tej grupy odstawiono we wilasciwym terminie
(w wieku 6 miesigcy) do uboju. Natomiast w grupie kontrolnej (grupa Ila) u zwierzat
wystapita przewlekla postaé streptokokozy, manifestujaca si¢ zapaleniem stawow.
Wskaznik §miertelnosci w tej grupie zwierzat wynosit 12,1% (rys. 1).

Kolejny etap doswiadczenia dotyczyt oceny efektywnos$ci stosowania preparatu Iso-
privet u warchlakéw ponizej 3. miesiaca zycia, pochodzacych z réznych miotéw, ktore
przezyly posta¢ ptucna streptokokozy. W grupie zwierzat (grupa III), ktorym podano
dwukrotnie preparat Isoprivet w postaci iniekcji domigéniowej stwierdzono jego wysoka
efektywno$é, o czym $wiadczy wyrazne skrocenie okresu rekonwalescencji i szybszy
powrdt do zdrowia w poréwnaniu z grupa kontrolna. Duza skuteczno$¢ terapeutyczna
tego preparatu zapewnita rowniez prawidlowy dalszy rozwoj zwierzat w tej grupie, cze-
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Rys. 1. Odsetek zachorowan §win z objawami streptokokozy w grupach doswiadczalnych i kontrolnych
Fig. 1. The percentage of morbidity in pigs with streptococcosis in experimental and control groups
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Rys. 2. Srednie dzienne przyrosty m.c. (gs) u warchlakéw doswiadczalnych i kontrolnych,

ktore przezyty posta¢ ptucna streptokokozy

Fig. 2. The mean daily weigh gains (gram) in experimental and control piglets recovered from

streptococcosis
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go efektem byly dobre przyrosty dobowe masy ciala (rys. 2). Wszystkie tuczniki z tej
grupy odstawiono do uboju we wilasciwym terminie, tj. w wieku 6 miesigcy. Natomiast
u warchlakoéw grupy kontrolnej (grupa IV) zaobserwowano zupetnie odmienna sytuacje.
U czgsci zwierzat powr6t do zdrowia w poréwnaniu z grupa dos§wiadczalng nastgpowat
po znacznie dluzszym czasie. Podczas dalszej obserwacji stwierdzono nizsze przyrosty
masy ciata, co bylo gldéwna przyczyna dostarczenia zwierzat do uboju dopiero po 7-8
miesigcach. Natomiast u pozostalych zwierzat tej grupy obserwowano zahamowanie
rozwoju i postepujace chartactwo (rys. 2).

Trzeci etap doswiadczenia dotyczyl wplywu podawania preparatu Isoprivet war-
chlakom ponizej 3. miesiaca, u ktorych nie stwierdzono wczesniej objawow klinicznych
streptokokozy. W toku obserwacji w grupie zwierzat (grupa V), ktorym podano dwu-
krotnie Isoprivet obserwowano jedynie pojedyncze przypadki przewlektej streptokoko-
zy, przebiegajacej z objawami zapalenia stawow skokowych, z tym, ze objawy te byly
stabo nasilone i po uptywie 4-5 dni samoistnie ustgpowaly. Natomiast w grupie kontrol-
nej (grupa VI) u 10% zwierzat wystgpowala typowa przewlekla posta¢ streptokokozy,
manifestujaca si¢ zapaleniem wielu stawow. Przebieg choroby byt cigzki, a zmiany cho-
robowe utrzymywaly si¢ przez caly okres obserwacji.

OMOWIENIE WYNIKOW

Sprawny uktad immunologiczny oraz optymalna odpowiedz immunologiczna sa
m.in. czynnikami dobrostanu zwierzat hodowlanych oraz dobrych efektow produkcyj-
nych. Racjonalne postgpowanie w profilaktyce chordb zakaznych u $win wywotanych
zwlaszcza przez drobnoustroje oportunistyczne polega z jednej strony na stworzeniu
takich warunkow bytowania i zywienia, aby nie wyst¢gpowata dysfunkcja odpornosci,
z drugiej, na przestrzeganiu rygorow sanitarnych, a zwlaszcza na przeprowadzaniu okre-
sowych dezynfekcji, dezynsekcji i deratyzacji oraz kontrolowaniu jako$ci paszy.
W profilaktyce oraz w terapii i zwalczaniu chordb zakaznych trzody chlewnej coraz
czesciej wykorzystuje si¢ immunostymulacje nieswoista (immunopotencjalizacje) w celu
wzmocnienia odpornosci naturalnej (wrodzonej) przy uzyciu naturalnych lub syntetycz-
nych immunomodulatoréw. Efektem immunopotencjalizacji jest zarbwno wzmozenie
odpowiedzi immunologicznej, jak tez zwigkszenie czasu jej trwania, badZ uzyskanie
obydwu efektéw rownoczesnie [Krakowski i Kostro 2006a, b].

Do praktyki lekarsko-weterynaryjnej coraz czgsciej wprowadzana jest izopryno-
zyna, preparat farmakologiczny, ktory hamuje replikacje wirusow zawierajacych kwas
DNA lub RNA oraz stymuluje komorkowsa i humoralna odpowiedz immunologiczng
oraz nieswoiste procesy obronne organizmu. [zoprynozyna cechuje si¢ niska toksycz-
noscia, gdyz podanie dawki 10-krotnie wyzszej od terapeutycznej nie powoduje efektu
cytotoksycznego, teratogennego i immunosupresjnego. Przedkliniczne i kliniczne
badania wykazaty, ze izoprynozyna wzmaga proliferacj¢ limfocytow T oraz dziata
ochronnie na powierzchniowe ich markery, co utatwia tym komoérkom rozpoznanie
antygenu. Aktywuje ona limfocyty T pomocnicze i cytotoksyczne, stymuluje produk-
cje interleukiny 1 1 2 (IL-1, IL-2) oraz specyficzna syntez¢ immunoglobulin. Izopry-
nozyna pobudza roéwniez aktywnos$¢ fagocytarna i bdjcza neutrofildéw [Markowska-
Daniel 1991, Kostro i in. 2006].
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Jak wskazuja obserwacje wlasne, podanie cigzarnym lochom preparatu Isoprivet
na 6 tygodni przed spodziewanym porodem korzystnie wptywa na zdrowotno$¢ prosiat
w pierwszym okresie ich zycia i skutecznie zapobiega wystgpowaniu posocznicowe;j
postaci streptokokozy w zakazonych fermach. Dane te potwierdzaja jednocze$nie
wyniki innych badan, wskazujace, ze immunostymulacja aktywna u loch bedacych
w koncowym okresie ciazy nie wywoluje niepozadanych skutkéow [Krakowski i in.
1999a, b, Krakowski in. 2002]. Uwzgledniajac te wyniki oraz wczesniejsze wyniki
badan wlasnych uzyskanych na cigzarnych samicach liséw polarnych, mozna stwier-
dzi¢, ze jest to efekt zwigkszonego potencjatu immunologicznego siary oraz wzrostu
aktywnosci komoérkowych i1 humoralnych mechanizméw odpornosci nieswoistej
u potomstwa pochodzacego od samic stymulowanych tym preparatem [Krakowski i in.
2002, Krakowski i Kostro 2006a, b] Uwzgledniajac korzystny wpltyw preparatu Iso-
privet u cigzarnych loch oraz u prosiat po odsadzeniu mozna stwierdzi¢, ze metoda
aktywnej immunostymulacji nieswoistej tym preparatem moze stanowi¢ alternatywna
metodg w profilaktyce nieswoistej streptokokozy, zwlaszcza w fermach, w ktorych ta
choroba wystegpuje endemicznie.

WNIOSKI

1. Dwukrotne podanie domig$niowo preparatu Isoprivet w dawkach immunostymu-
lujacych maciorom w ostatnich tygodniach ciazy wptywato korzystnie na zdrowotno$é
ich potomstwa i skutecznie zapobiegato wystgpowaniu posocznicowej postaci streptoko-
kozy u prosiat oseskow oraz u prosiat w okresie poodsadzeniowym.

2. Preparat Isoprivet zastosowany w dawkach stymulujacych uktad immunologiczny
u macior ci¢zarnych, prosiat oseskow oraz w pierwszych tygodniach po ich odsadzeniu
pozwala na osiagnigcie lepszych efektow hodowlanych.

3. Obserwacje kliniczne poczynione na warchlakach z przebyta postacia ptucna
streptokokozy, u ktorych zastosowano dwukrotnie Isoprivet dowodza korzystnego wpty-
wu tego preparatu na przebieg rekonwalescencji.

4. Isoprivet moze by¢ z powodzeniem stosowany w profilaktyce, metafilaktyce
i terapii streptokokozy wystepujacej endemicznie w fermach produkcyjnych trzody
chlewne;.
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Sumary. The aim of the studies was to evaluate the effectiveness of Isoprivet for the control of
endemic streptococcosis in a pig farm. It was found that Isoprivet used in stimmunostimmulating
doses in sows at the last weeks of pregnancy improved the health state of their progeny and that it
prevents the development of skeptical form of streptococcus in suckling and in older piglets. This
unspecific immunostimmulation enables to achieve better breeding effects. Moreover, Isoprivet
used in piglets recovered from a pulmonary form of streptococcus favorably influenced reconva-
lescence, pointing to a high efficacy of unspecific immunostimmulation in restoring of the dis-
turbed mechanisms of unspecific immune responses in pigs.
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