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Caseosus lymphadenitis (CLA) is a chronic, recurring disease of goats
and sheep caused by Corynebacterium pseudotuberculosis. It occurs
worldwide and is one of the most important endemic infection in regions
with large sheep and goats populations. Economic losses result from
reduced milk production and reduced weight gain. CLA has been notified
in Poland since many years, both in goats and sheep. The studies
conducted in 1997 shown that over 13% of milking goats’ flocks

(and almost 7% of milking goats’ population) was infected with
Corynebacterium pseudotuberculosis. The newest data suggests that

the disease has even spread since that time. The clinical signs (caseosus
abscessation of lymph nodes and internal organs) occur in one-year old
or older animals. Abscesses may develop either in the point of entry into
the skin or in the regional lymph node (superficial or external CLA), from
which it may spread via the blood or lymphatic system and cause
abscessation of internal lymph nodes or organs (visceral or internal CLA).
Superficial abscesses occur mainly in the head and neck regions.

The diagnosis is based usually on clinical signs and flock history.

There are three ways of CLA diagnosis: confirmation of abscesses
presence by the autopsy, isolation and identification of Corynebacterium
pseudotuberculosis in the abscess aspirate (microbiological diagnosis)
and identification of specific blood antibodies (serological diagnosis)
mostly done by ELISA or Western blot.

Keywords: goats, Corynebacterium pseudotuberculosis, caseosus
lymphadenitis, clinical signs, microbiological and serological diagnosis.

W ostatnich latach dajg sie zauwazy¢ zmiany w strukturze populacji koz w Polsce. Powstajg

i rozwijajg sie duze stada produkcyjne, ktorych liczebno$¢ przekracza czesto 50-100, a czasami
siega nawet 1000 i wiecej kéz dojnych. W tak duzych skupiskach zwierzat szczegolnego
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znaczenia nabierajg choroby zakazne. Jedng z takich choréb jest serowaciejgce zapalenie
weztéw chfonnych (gruzlica rzekoma; caseosus lymphadenitis — CLA; 1). Choroba wystepuje
zarowno u koz, jak i u owiec. Wywotuje jg Corynebacterium pseudotuberculosis. Bakteria ta
jest patogenna réwniez dla innych gatunkow zwierzgt domowych. U bydta zakazenie prowadzi
zwykle do powstawania gtebokich ropni podskornych oraz zapalenia wymienia (2, 3, 4, 5),

a jedynie niekiedy do tworzenia ropni w narzgdach wewnetrznych (2). U koni obserwuje sie
wrzodziejgce zapalenie naczyn i weztow chtonnych (6). Opisano takze przypadki ronienia

u klaczy na tle zakazenia C. pseudotuberculosis (7). Takze u wielbtgddw zakazenie manifestuje
sie zapaleniem weztéw chtonnych (8). Brak doniesien wskazujgcych na patogennos¢ zarazka
dla $win. Bakteria byta izolowana z szyjki macicy macior, ale u zwierzat tych nie obserwowano
zadnych objawow chorobowych (9). Zakazenia u ludzi zdarzajg sie rzadko. Notowano jedynie
przypadki zapalenia weztow chtonnych u oséb zawodowo zwigzanych z chowem owiec i koz
(strzygacze owiec, pracownicy rzezni; 10, 11). Choroba wystepuje najczesciej u matych
przezuwaczy.

W Europie jest diagnozowana we Francji, Hiszpanii, Wioszech, Norwegii, Szwajcarii, Rumunii,
Niemczech, Wielkiej Brytanii, Holandii (12), Czechach (13) i Turcji (14). W Polsce jest notowana
od wielu lat zaréwno u owiec (15), jak i kdz (16). Badania populacji koz bedgcych pod oceng
uzytkowosci w Polsce przeprowadzone w 1997 r. wykazaly, ze 13,2% stad i 6,9% zwierzat byto
zakazonych (17). Wstepne obserwacije wskazujg, ze obecnie odsetek ten moze by¢ duzo
wiekszy (18).

W krajach, w ktérych chow i hodowla owiec oraz koz odgrywa istotng role ekonomiczng,
serowaciejgce zapalenie weztow chtonnych jest uznawane za jedng z wazniejszych choréb
zakaznych u tych gatunkow i przyczyne powaznych strat (19). U kéz mlecznych prowadzi
do wyniszczenia, a co sie z tym wigze zmniejszonej mlecznosci, zwiekszonego zuzycia paszy
i obnizenia przyrostow. U zwierzat rzeznych zmiany w narzgdach wewnetrznych sg natomiast
przyczyna konfiskat poubojowych. W Polsce podlega obowigzkowi zgtaszania i rejestracii,

a w Holandii wprowadzono nawet program jej zwalczania (20, 21).

Objawy kliniczne

Objawy kliniczne choroby bardzo rzadko obserwuje sie u mtodych zwierzat. U koZlat
odpornosc bierna po pobraniu siary chroni je przed zachorowaniem do wieku 3—4 miesiecy (22).
Od zakazenia do wytworzenia ropni mija zwykle dalsze 2-5 miesiecy (23). Stad tez kliniczne
objawy choroby pojawiajg sie gtéwnie u zwierzat w wieku jednego roku lub starszych (22).

Do zakazenia dochodzi najczesciej w wyniku skaleczen, chociaz potwierdzono réwniez
mozliwos¢ wnikniecia bakterii do organizmu poprzez niezraniong skore lub btone sluzowg (24).
Kozy sg zwierzetami o duzym temperamencie, wytwarzajgcymi w stadzie wyrazng hierarchie.
Prowadzi to do czestych walk, a co sie z tym wigze do zranien, ktére znajdujg sie gtownie

w przednich czesciach ciata. Przez tak powstate wrota zakazenia bakteria wnika do lokalnych
weztdéw chfonnych. Zwykle sg to wezty chtonne umiejscowione w obrebie gtowy, a wiec
nalezgce do osrodkow chtonnych przyuszniczego, zuchwowego i zagardfowego. Z nich,

w wyniku przerzutow drogg krwionosng lub limfatyczng (25), bakteria moze przedostac sie

do innych weztéw chtonnych. Choroba zwykle przebiega tagodnie.

W miejscu zakazenia pojawia sie odczyn zapalny, a okoliczne wezty chtonne sg bolesne
i obrzekte. Rzadko obserwuje sie okresowy wzrost temperatury ciata. Te ostre objawy wkrotce
ustepujg, a choroba przybiera przewlekly przebieg. Wezty chtonne objete procesem chorobowym
stopniowo sie powiekszajg. Wewnatrz gromadzi sie wysiek ropny, ktéry z czasem moze ulegac
serowaceniu. Proces tworzenia takich ropni trwa od 41 do 147 dni (23). Nastepnie dochodzi
do ich samoistnego pekniecia. Przez okoto 2-3 tygodnie (od 9 do 37 dni) koza taka stanowi
potencjalne zrédto zakazenia dla innych zwierzat w stadzie (23). Opisane zmiany obserwuje
sie zwykle w weztach chtonnych powierzchownych (posta¢ powierzchowna CLA), a rzadziej
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Ryc. 1. Ropien wezta chtonnego przyuszniczego

Ryc. 4. Ropien wezta chfonnego szyjnego
powierzchownego

Ryc. 6. Ropien wezta chtonnego
podkolanowego gtebokiego

&

LS

Ryc. 7. Ropien wezta chtonnego sutkowego Ryc. 8. Ropien podskorny w okolicy klatki piersiowe]

stawu nadgarstkowego

w weztach chtonnych gtebokich i w innych narzgdach wewnetrznych (postac¢ gteboka CLA).

W przypadku postaci powierzchownej postawienie diagnozy jest stosunkowo proste. Objawy
kliniczne sg bardzo charakterystyczne. Ze wspomnianych wczesniej przyczyn najczesciej
zmiany dotyczg weztéw chtonnych przyuszniczych (ryc. 1) lub zuchwowych (ryc. 2), a niekiedy
obu rownoczesnie (ryc. 3). Zdecydowanie rzadziej zmianami objety jest wezet chtonny szyjny
powierzchowny (ryc. 4). Niekiedy zmiany obserwuje sie w weztach chtonnych tylnej partii ciata:
podbiodrowym (ryc. 5), podkolanowym gtebokim (ryc. 6) i sutkowym — nadwymieniowym (ryc. 7).
Wyjatkowo w wyniku zakazenia C. pseudotuberculosis mogg powstawac rowniez ropnie
podskorne w innych czesciach ciafa (ryc. 8, 9). Ropnie sg niebolesne, a wewnatrz znajduje sie
kremowa, pozbawiona zapachu ropa o konsystencji gestej Smietany. Po samoistnym peknieciu
lub przecieciu rany gojg sie bez powikian, a skora z czasem porasta wtosami (ryc. 10). Zwykle
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u zwierzecia brak jakichkolwiek innych objawéw klinicznych choroby. Wystepujg one natomiast
w przypadku postaci gtebokiej CLA, gdy do zmian ropnych dochodzi w weztach chfonnych
narzgdow wewnetrznych lub w samych narzgdach. Zakazenia przez uktad oddechowy lub
przez uszkodzong bfone sluzowg jamy ustnej prowadzi zwykle do powstania ropni w ptucach,
co moze manifestowac sie dusznoscig i kaszlem (26). Te postac¢ choroby trudno jednak
zdiagnozowac przyzyciowo. Objawy kliniczne nie sg swoiste. Choroba przebiega przewlekle.
Z czasem zwierzeta tracg kondycje. Niekiedy uciskajgce ropnie mogag utrudnia¢ oddychanie
lub potykanie.

Diagnostyka sekcyjna

Posta¢ gtebokg CLA zwykle diagnozuje sie dopiero w trakcie badan sekcyjnych. Najczesciej
zmiany chorobowe lokalizujg sie w ptucach (ryc. 11). Rzadziej ropnie powstajg w weztach
osrodka chtonnego $rédpiersiowego, watrobie, nerkach, osrodkowym uktadzie nerwowym,
mosznie i wymieniu. Sekcyjnie stwierdza sie je niekiedy takze w innych, mniej charakterystycznych
miejscach, jak w weztach chfonnych zagardiowych przysrodkowych (ryc. 12) czy tez w weztach
chtonnych ledzwiowych aorty (ryc. 13). W ropniach wystepujgcych w narzgdach i weztach
chtonnych wewnetrznych ropa czesto przyjmuje gestg, serowatg konsystencije. Niekiedy
serowaciejgca ropa tworzy strukture przypominajgcg na przekroju koncentryczne rozmieszczenie
tusek cebuli (ryc. 14). Rzadko stwierdza sie zapalenie optucnej lub otrzewnej bedgce wynikiem
pekniecia ropnia gtebokiego.

"u
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Ryc. 10. Gojenie sig ropnia wezta Ryc. 11. Ropien w ptucach
chtonnego przyuszniczego

Ryc. 12. Ropien wezfa chtonnego
zagardtowego przy$rodkowego

Ryc. 13. op[en wezta cego Ryc. 14. Widoczna na przekroju zawarto$¢ ropnia bad "\‘-ﬂ ﬂ‘" 2 —." ’_'
ledZwiowego aorty w' % ﬁ': : ;1:-‘% -
LU L4t * ¢
Diagnostyka mikrobiologiczna ‘_g'\ i ‘ e ;E..,&:
& ~ - ‘ l ! E: ’
Potwierdzeniem klinicznej diagnozy CLA jest wynik badania — T T E—
mikrobiologicznego, polegajgcego na izolacji i identyfikacii C. pseudoluberculosis na agarze z kiwia,

. \ , . . . barwiony metodg Grama
C. pseudotuberculosis. Materiatami do badania bakteriologicznego

Sg wymazy ze Sciany ropni oraz ich zawartosc, pobrane przyzyciowo lub w trakcie sekgji.
We wstepnej diagnostyce mikrobiologicznej duze znaczenie ma bezposrednie badanie
mikroskopowe, polegajgce na wykonaniu preparatu z materiatu klinicznego i zabarwieniu go
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metodg Grama. Corynebacterium pseudotuberculosis widoczne sg jako Gram-dodatnie,
nieregularne pateczki o wymiarach: 1-3 um dtugosci i 0,5-0,6 um szerokosci (ryc. 15).
Komorki czesto majg ksztatt maczugowaty, z charakterystycznym rozdeciem na jednym
z biegunow. Czasami sg tak krotkie, iz moga wyglgdem przypominac¢ ziarniaki. Zwykle tworzg
skupiska, rzadziej wystepujg parami lub pojedynczo, uktadajgc sie w charakterystyczny
sposob przypominajgcy pismo klinowe. Wewngtrz komorek znajdujg sie metachromatyczne
ziarnistosci, tzw. ziarenka Babesa-Ernsta, zawierajgce wysokoenergetyczne fosforany, ktére
powodujg nieréwnomierne wybarwianie sie niektérych komorek. Pateczki C. pseudotuberculosis
nie wytwarzajg przetrwalnikow i nie posiadajg zdolnosci ruchu (27). Do wzrostu wymagajg
zwykle pozywek wzbogaconych, z dodatkiem krwi lub surowicy. Rutynowo posiewy
wykonywane sg na agarze odzywczym z krwig. Inkubacje posiewow prowadzi sie
w temperaturze 37°C, przez 48 h, w atmosferze o podwyzszonym stezeniu dwutlenku wegla.
Kolonie C. pseudotuberculosis sg drobne, biato-zétte, wypukie, suche, a pod nimi widoczne
sg wgtebienia, bedgce wynikiem proteolizy (ryc. 16). Kolonie otoczone sg przez waska strefe
hemolizy typu b (czesto pojawiajgcy sie dopiero po dtuzszym czasie inkubacji, do 72 h),
bedacg przejawem aktywnosci fosfolipazy D (PLD) produkowanej przez C. pseudotuberculosis
(28). Egzotoksyna ta jest jednym z gtownych czynnikow zjadliwosci tych bakterii (27, 29, 30).
Identyfikacji szczepodw C. pseudotuberculosis dokonuje sie na podstawie wtasciwosci
biochemicznych, ktére mozna oznaczy¢ na przyktad w tescie APl CORYNE (Bio-Mérieux,
Francja; 31). Pateczki C. pseudotuberculosis wytwarzajg katalaze, ureaze, fermentujg glukoze,
ryboze, maltoze i mannoze, sg oksydazoujemne. Zdolnos¢ do redukcji azotanow do azotynéw
pozwala na wyrdznienie dwoch biotypdw: nieredukujacego azotany, patogen-nego dla kéz
i owiec oraz redukujgcego azotany, chorobotworczego dla koni i bydta (29, 32). Duze znaczenie
we wstepnej identyfikacji szczepow C. pseudotuberculosis ma test CAMP, w ktérym
wykorzystywany jest beta-hemolityczny szczep Staphylococcus aureus lub szczep
Rhodococcus equi (ryc. 17). W pierwszym przypadku obserwowane jest hamowanie hemolizy
wywotywanej przez gronkowca, natomiast w obecnosci Rhodococcus equi wystepuje zjawisko
synergistycznej hemolizy przejawiajgce sie jej nasileniem. Lekowrazliwos¢ szczepow
C. pseudotuberculosis mozna okresla¢ standardowg metodg krgzkowg. Jednak pomimo
obserwowanej in vitro duzej wrazliwosci C. pseudotuberculosis na wiekszo$¢ chemioterapeutykow,
stosowanie antybiotykoterapii w zwalczaniu CLA jest ograniczone z uwagi na stabg, w tym
przypadku, skutecznosc¢ antybiotykow in vivo (33).

Ryc. 16. Wzrost C. pseudotuberculosis na agarze z krwia Ryc. 17. Test CAMP dla szczepdw C. pseudotuberculosis
(hodowla 48-godzinna) (linie pionowe) z Rhodococcus equi (linia pozioma)

Diagnostyka hematologiczna i serologiczna

Serowaciejgce zapalenie weztéw chtonnych jest chorobg o typowym przewleklym przebiegu.
Jej objawy kliniczne stwierdza sie zwykle u niewielkiego odsetka zwierzat w stadzie (do 11-40%),
natomiast badania serologiczne wykazujg znacznie wieksze rozprzestrzenienie zakazenia
(do 99%,; 34). U wielu zwierzat zmiany chorobowe obserwuje sie w narzgdach i weztach chtonnych
wewnetrznych, a co sie z tym wigze diagnostyka kliniczna jest bardzo utrudniona. Badania
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hematologiczne majg niewielkie znaczenie w diagnozowaniu zakazen C. pseudotuberculosis.
Juz w pierwszym tygodniu po eksperymentalnym zakazeniu stwierdza sie co prawda znaczng
leukocytoze ze wzrostem liczby neutrofildw i zmniejszeniem liczby limfocytow (25), ale obserwacije
te nie majg duzego znaczenia diagnostycznego. Wszystko to sprawia, ze w diagnostyce,

a nastepnie takze w zwalczaniu choroby, duze znaczenie majg badania serologiczne.

W stadach zakazonych wiekszo$¢ kozlgt posiada przeciwciata siarowe zabezpieczajgce przed
zachorowaniem. Odpornosc¢ bierna zanika w wieku okoto 3—-4 miesiecy. Nastepnie obserwuje
sie wzrost liczby zwierzgt serododatnich oraz wzrost miana przeciwciat w ich surowicy az

do osiggniecia wieku 6 lat (22).

Zwykle testy serologiczne wykrywajg swoiste przeciwciata skierowane przeciwko egzotoksynie
(fosfolipaza D) wytwarzanej przez C. pseudotuberculosis, rzadziej przeciwko antygenowi
Sciany komorkowej (35, 36). Opracowano wiele testow pomocnych w diagnostyce CLA:
aglutynacije probdéwkowg (37), mikroaglutynacje (38), odczyn wigzania dopetniacza (37),
hemaglutynacije bierng (37), immunodyfuzje w zelu agarozowym (39), test zahamowania
hemolizy (40) i zahamowania synergicznej hemolizy (41, 42, 43, 44). Badania porownawcze
testéw wykazaty, ze aglutynacja proboéwkowa moze by¢ przydatna w diagnostyce miedzy
3 a 18 tygodniem po zakazeniu. Odczyn wigzania dopetniacza i test zahamowania hemolizy
charakteryzujg sie niskg czutoscig, a immunodyfuzja w zelu agarozowym niskg swoistoscia.
Sposrod wymienionych metod diagnostycznych test hemaglutynacji posredniej dawat najbardziej
trafne wyniki (37). Rzadziej w diagnostyce zakazen C. pseudotuberculosis stosuje sie inne
metody. Potwierdzono przydatnos¢ zaréwno testu dot-blot (45), jak i Western blot. Ten ostatni
jest wykorzystywany zwykle jako test referencyjny (21, 46). W szczegolnych przypadkach
znajduje rowniez zastosowanie metoda PCR (14, 30). Ostatnie badania wskazujg, ze test
gamma-interferonowy moze by¢ bardzo przydatny we wczesnym wykrywaniu zakazen
C. pseudotuberculosis (47). Najczesciej jednak w rutynowej diagnostyce, a szczegolnie
w programach zwalczania choroby, wykorzystuje sie rézne testy ELISA, wykorzystujgce
antygen $ciany komorkowej, jak i egzotoksyne (21, 35, 36, 46, 48, 49). Czutos¢ i swoistosc
testow ELISA jest bardzo wysoka i wynosi czesto ponad 90% (46, 48). Test ELISA opracowany
w oparciu o rekombinant Escherichia coli zawierajacy plazmid odpowiedzialny za wytwarzanie
fosfolipazy D charakteryzowat sie natomiast mniejszg czutoscig i swoistoscig (odpowiednio
86,31 82,1%; 50).

Przy rozpoznawaniu serowaciejgcego zapalenia weztéw chtonnych w stadzie kéz nalezy
przede wszystkim zwréci¢ uwage na charakterystyczne objawy kliniczne. Pomocne tu bedzie
zarowno badanie zwierzat, jak tez zebranie doktadnego wywiadu. Nalezy zwrdcic uwage
na informacje dotyczace wystepowania w przesztosci ropni powierzchownych u kéz i ewentualne
powigzanie tych danych z faktem zakupu zwierzat z innych stad. W przypadku uzytkowania
miesnego kéz warto takze zebrac informacije na temat stwierdzanych poubojowo ropni
w narzgdach wewnetrznych. Pewng wskazowkg diagnostyczng mogg by¢ réwniez informacije
0 czestym wystepowaniu trudnych do wyjasnienia przypadkow chudniecia i wyniszczenia
u koéz. Jednoznacznym potwierdzeniem diagnozy bedzie izolacja C. pseudotuberculosis
Z wymazu pobranego przyzyciowo z ropnia powierzchownego lub sekcyjnie ze zmian w weztach
chtonnych albo narzgdach wewnetrznych. Doktadnych danych dotyczgcych rozprzestrzeniania
zakazenia w stadzie dostarczajg badania serologiczne. Mogg one by¢ podstawg do ewentualnego
wdrozenia programu uzdrawiania stada (1, 20, 21).
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