Immunological status of the foal
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Passive immunity in domestic mammals comes via
colostrum with its high concentration of immunoglo-
bulins and the pervious intestinal epithelium of the
neonate. Epitheliochorial placenta in mares makes a
barrier separating well maternal and fetal blood. If
the passive immunity is not acquired, the newborn
presents life-threatening immune deficit. Here cau-
ses and treatment of most common defects of passive
immunity in foals are presented. Possibilities and pro-
tocols of treating this condition in foals by colostrum
and plasma administration are described.

It may happen however, that during parturition red
blood cells (RBC) of the offspring enter the maternal
circulation. It may result in the production of antibo-
dies, if some RBC antigens were different from the
dam. A subsequent pregnancy from the same mating
in which the foal of the same blood group is produced
will result in hemolytic anemia in the newborn when
maternal antibodies are transferred in colostrum. Dia-
gnosis and treatment of isoerythrolysis and other im-
mune disorders in foals are also presented.

Keywords: foals, passive immunity disorders, treat-
ment, isoerythrolysis.

Zrebie rodzi sie immunokompetentne, czy-
li zdolne do odpowiedzi immunologicznej.
Odpornos¢ wrodzona zaczyna ksztaltowac
sie juz we wczesnym okresie zycia plodo-
wego. Limfocyty T pojawiaja sie w grasi-
cy od 80 dnia cigzy, w 140 dniu ciazy znaj-
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duja sie w krwiobiegu plodu, a okoto 200
dnia ciazy w $ledzionie. Tuz po porodzie
liczba limfocytéw B stanowi jednak zale-
dwie 1/3 liczby tych komérek w jednost-
ce krwi u zwierzecia doroslego, mniejsza
jest réwniez sprawno$¢ limfocytéw T, neu-
trofiléw oraz aktywnos¢ uktadu dopetnia-
cza. Nowo narodzone Zrebie pozbawione
jest odpornosci swoistej w stosunku do
antygenéw wystepujacych w srodowisku
zewnetrznym i ma bardzo niski poziom
immunoglobulin we krwi (2-170 mg/dl
Ig@Q). Przyczyna takiego stanu jest budo-
wa lozyska klaczy (fozysko nablonkowo-
kosméwkowe — placenta epitheliochoria-
lis), nie pozwalajaca na przechodzenie tak
duzych czasteczek, jakimi s3 immunoglo-
buliny. Czynna odpornos¢ swoista u Zre-
biecia zaczyna ksztaltowac sie w 2—4 ty-
godniu zycia i proces ten ulega zakoncze-
niu u 5-6-miesiecznego zwierzecia (1, 2,
3,4,5,6).

Z wymienionych wzgledéw przyswa-
janie immunoglobulin z siary matki sta-
je sie warunkiem koniecznym do uzy-
skania odpornosci swoistej, chroniacej
Zrebie w pierwszych tygodniach zycia.
Wchlanianie przez Zrebie immunoglobu-
lin znajdujacych sie w siarze odbywa sie
na drodze transportu biernego przez na-
btonek jelit.

Bierny transport immunoglobulin siary
zjeliti jego zaburzenia

Wchlanianie immunoglobulin u noworod-
ka odbywa sie w jelicie cienkim na drodze
pinocytozy (3). Proces ten przebiega naj-
intensywniej w okresie od 3 do 6 godzin
po porodzie, nastepnie jego efektywno$¢
stopniowo maleje, utrzymujac sie jednak
na poziomie pozwalajacym na przyswaja-
nie potrzebnych ilo$ci immunoglobulin do
okoto 12-16 godzin po porodzie. Pézniej
immunoglobuliny wchtaniane sa w zniko-
mej ilo$ci, a pomiedzy 24 a 36 godzina po
porodzie dochodzi do calkowitego zaniku
zdolnosci przenikania przez jelita. Stezenie
immunoglobulin we krwi Zrebiecia zaczyna
wzrastaé po 3—6 godzinach od pierwsze-
go spozycia siary i osiaga najwyzsze war-
tosci w wieku 24—48 godzin (6, 7). Wyni-
ka z tego, ze zrebie powinno spozy¢ po raz
pierwszy siare do 3—4 godzin po porodzie.
Wielce istotne jest, aby przyswajane biernie
przeciwciala byly skierowane przeciw czyn-
nikom zakaZnym wystepujacym w $rodo-
wisku, w ktérym znajduje sie noworodek.
Z tego wzgledu klacz nie powinna zmie-
nia¢ miejsca swojego postoju w ostatnim
miesigcu przed porodem, co pozwoli jej na
wytworzenie swoistych przeciwcial, ktore
nastepnie przenikaja do siary.
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Wszelkie opéznienia w pobraniu sia-
ry czy tez przyswajanie immunoglobulin
przez zrebie w zbyt malej ilosci okre$lane
sa mianem zaburzen transportu biernego
i stanowia zagrozenie dla zdrowia i zycia
noworodka.

Zaburzenia transportu biernego immu-
noglobulin moga wynikac¢ ze zlej jakosci
siary, zaburzen wchlaniania Ig na pozio-
mie jelitowym lub niemoznoscia spozy-
cia siary przez Zrebig, a wigc moga lezeé
zaréwno po stronie noworodka, np. brak
odruchu ssania, zesp6l stabego Zrebiecia,
wady fizyczne uniemozliwiajace ssanie
lub stanie, zaburzenia ogélnoustrojowe,
jak tez po stronie matki — klacz nie do-
puszcza do siebie zrebiecia, nie produku-
je siary lub produkuje siare o nieprawidlo-
wym skladzie (5).

Ciezar wlasciwy siary (fatwy do ustale-
nia za pomocg odpowiedniego siaromie-
rza) skorelowany jest wprost proporcjo-
nalnie z zawarto$cia immunoglobulin i tuz
po porodzie przed pierwszym ssaniem nie
powinien by¢ mniejszy niz 1060 g/l, a sia-
ra powinna zawiera¢ minimum 3000 mg
IgG/dl (7, 8). Siara o mniejszym cig¢zarze
wlasciwym powinna by¢ traktowana jako
niepelnowartos$ciowa i w takim przypadku
Zrebie powinno zosta¢ dokarmione pelno-
warto$ciows siara pochodzaca z banku sia-
ry (zamrozona siara klaczy moze by¢ prze-
chowywana do 3 lat).

Z nieprawidlowym skladem siary moz-
na mie¢ do czynienia w przypadku, gdy
laktacja wystapi zbyt wcze$nie (wérdd naj-
czestszych przyczyn wymienia sie zapale-
nie i odklejenie tozyska oraz ciaze bliznia-
cza) lub zbyt p6zno (brak przygotowania
gruczolu mlekowego) w stosunku do ter-
minu porodu (5, 8).

Ocena stezenia immunoglobulin
u Zrebiat

Wiasciwa ocena aktualnego statusu im-
munologicznego Zrebiecia jest mozliwa
na podstawie oznaczania poziomu IgG
w surowicy. Ze wzgledu na czas, jaki po-
trzebny jest do wchloniecia immunoglobu-
lin do krwi, najkorzystniejszym momen-
tem do oznaczenia ich stezenia jest 18—24
godzina zycia. W tym okresie, za w pel-
ni zadowalajace stezenie IgG w surowi-
cy, przyjmuje sie wartosci od 800 mg/dl.
W przypadkach Zrebiat chorych, w zlym
stanie ogélnym, nalezy bardzo szybko zde-
cydowad, czy musza one otrzymac w ce-
lach leczniczych surowice koniska. Z tego
powodu czesto wykonuje sie wczesny test
na zawarto$¢ immunoglobulin w surowi-
cy krwi miedzy 8 a 12 godzina po urodze-
niu. Ze wzgledu na to, Zze immunoglobu-
liny zawarte w siarze potrzebuja czasu, by
przeniknac do krazenia ich stezenie w tym
okresie nie osiaga jeszcze warto$ci maksy-
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malnych, przyjmuje si¢ jednak, ze surowi-
ca zrebigcia powinna wtedy zawiera¢ co
najmniej 200400 mg IgG/dl, podczas gdy
mniejsza ich zawarto$¢ $wiadczy o zabu-
rzeniach wchlaniania (5, 7). W przypad-
ku, kiedy przyczyny uposledzenia trans-
portu biernego nie wynikaja ze zlej jako-
$ci siary lub niemoznosci jej spozycia przez
Zrebie lub gdy jest ono starsze niz 12—14
godzin i nie moze juz przyswoi¢ zadowa-
lajacej ilo$ci immunoglobulin droga pokar-
mowsg, nalezy rozwazy¢ koniecznos¢ po-
dania surowicy.

Precyzyjne pomiary zawartosci immu-
noglobulin w surowicy krwi przeprowadza-
ja specjalistyczne laboratoria, dostepne sa
jednak na rynku testy jako$ciowe, pozwa-
lajace na szybka przyblizona oceneg surowi-
cy. W warunkach terenowych, we wlasnym
zakresie fatwo mozna wykona¢ prébe zmet-
nieniowa z siarczanem cynku, pozwalajaca
na ocene jako$ciowa surowicy pod wzgle-
dem zawarto$ci immunoglobulin (5, 7).

W celu przygotowania potrzebnego roz-
tworu nalezy 250 mg siarczanu cynku roz-
pusci¢ w 11 przegotowanej wody destylo-
wanej. Tak otrzymany roztwér powinien
by¢ przechowywany w naczyniu bez do-
stepu powietrza np. w probéwkach préz-
niowych. Przeprowadzajac test miesza si¢
6 ml roztworu siarczanu cynku z 0,1 ml ba-
danej surowicy i pozostawia w temperatu-
rze pokojowej na okoto 1 godz. Po tym cza-
sie obserwujemy zmetnienie (precypitat),
ktére jest wprost proporcjonalne do za-
warto$ci immunoglobulin. Prébe kontrolng
stanowi¢ moze surowica klaczy. Przyjmuje
sie, Ze zmetnienie uniemozliwiajace prze-
czytanie druku w gazecie przez probéw-
ke, w ktérej znajduje sie testowana suro-
wica z roztworem siarczanu cynku, $wiad-
czy o zawarto$ci immunoglobulin wigkszej
niz 400 mg/dl.

Postepowanie ze Zrebietami hipogamma
globulinemicznymi

Wykorzystanie banku siary

W kazdym przypadku, kiedy mamy do
czynienia z uposledzeniem transportu
biernego nie wynikajacym z braku zdol-
nosci wchlaniania immunoglobulin (jak
wspomniano wcze$niej zdolnos¢ wchila-

niania limituje wiek Zrebiecia, do 12-16

godzin po urodzeniu) Zrebie powinno by¢

karmione zgodnie z nastepujacymi zasa-

dami (5, 7):

— jezeli nie pobralo siary lub pojone byto sia-
ra o ciezarze wlasciwym <1050 g/l, nale-
zy mu podac od 1 do 21 pelnowartoscio-
wej siary w porcjach po 200—300 ml,

— jezeli pobralo siare o cigzarze wlasciwym
<1060 g/, zaleca si¢ dodatkowo podac
okolo 0,5 1 pelnowarto$ciowej siary.
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Zastosowanie surowicy konskiej

Stezenie IgG w surowicy krwi <200 mg/dl
u Zrebiecia w wieku 18-24 godzin $wiad-
czy o calkowitym braku transportu bier-
nego i traktowane jest jako bezwzgledne
wskazanie do leczenia surowica. Przy za-
warto$ci IgG miedzy 200 a 400 mg/dl po-
danie surowicy zaleca si¢ w zalezno$ci od
wystepowania innych czynnikéw ryzyka.
Zawarto$¢ IgG w surowicy krwi w zakre-
sie od 400 do 800 mg/dl jest do zaakcep-
towania u zZrebiecia nie wykazujacego ob-
jaw6w chorobowych, jednak wymaga ono
czestej kontroli stanu zdrowia.

Surowica stosowana w celach terapeu-
tycznych moze pochodzi¢ ze Zrédel ko-
mercyjnych lub moze zosta¢ pozyskana od
dawcy. Najlepiej, gdy dawca pochodzi z tej sa-
mej stajni i pozbawiony jest przeciwcial prze-
ciwko antygenom erytrocytarnym A, Q oraz
C, aby nie unikna¢ ryzyka wystapienia izo-
erytrolizy. W przypadku braku mozliwosci
wykonania odpowiednich testow, jako daw-
ce wybiera si¢ mloda klacz, ktéra wezesniej
nie rodzila, watacha lub kuca szetlandzkie-
go. Potencjalny dawca nie moze mie¢ w swo-
jej historii przetaczanej krwi. Krew od daw-
cy pobieramy do specjalnych woreczkéw
z antykoagulantem. Surowice uzyskuje sie
przez filtrowanie i sedymentacje lub wirowa-
nie krwi (pierwsza z wymienionych metod
jest najlepsza, poniewaz uzyskana surowica
nie jest zanieczyszczona krwinkami). Suro-
wica moze do 24 godzin by¢ przechowywa-
na w lodéwce lub do 3 lat w stanie zamro-
zonym. W przypadku Zrebiat w wieku do 14
godzin mozna surowice podawac doustnie,
jednak metoda ta jest stosunkowo mato wy-
dajna z powodu znacznie nizszego stezenia
IgG w surowicy niz w siarze. Metoda ta ze
zrozumiatych wzgledéw nie ma réwniez sen-
su w przypadku podejrzenia, ze zaburzenia
transportu biernego wystepuja w jelitach. We
wlewie dozylnym podaje sie zwykle od 1 do 2
1 surowicy, a u Zrebiat z posocznica w ciezkim
stanie — nawet do 6 l. Pierwszy litr u Zrebie-
cia o masie ciala 45 kg mozna poda¢ w ciagu
15 minut, a szybko$¢ dalszego wlewu nie po-
winna przekraczac¢ 1 | surowicy na godzine.
W przypadku zaobserwowania u przyspie-
szonego tetna, zwiekszenia liczby oddechéw
lub pocenia si¢ wlew nalezy przerwac na oko-
fo 10-15 minut, po czym wznowi¢. W przy-
padku ostrej reakcji wstrzasowej poleca sie
podanie prednizonu (100-200 mg) oraz le-
kéw przeciwhistaminowych (5, 7).

Wrodzone defekty immunologiczne

Oproécz wystepujacych na réznym pozio-
mie zaburzen w przyswajaniu immunoglo-
bulin siary nieprawidlowy status immuno-
logiczny Zrebigcia moze réwniez wynikac
z defektéw wrodzonych. Spoéréd zaburzen
tego typu opisywane sa:
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— ciezki zlozony niedobér immunologicz-
ny wystepujacy u Zrebiat czystej krwi
arabskiej oraz rasy appaloosa (9, 10),

— selektywny niedobér IgM (11),

— pierwotna agammaglobulinemia Zre-
biat (12),

— przemijajaca hipogammaglobulinemia
(13).

Ciezki ztozony niedobdér immunologicz-
ny wystepuje u zrebiat czystej krwi oraz
polkrwi arabskiej, natomiast pierwotna
agammaglobulinemia dotyczy wylacznie
zrebiat pelnej krwi. Choroby te dziedziczo-
ne sa jako autosomalne cechy recesywne.
Tto dwéch pozostatych defektéw immu-
nologicznych wystepujacych u wszystkich
ras koni, pozostaje niewyjasnione, jednak
podejrzewa sig, ze i w tych przypadkach
duza role odgrywaja uwarunkowania ge-
netyczne. Istota wspomnianych defektéw
jest wrodzony niedobér immunoglobulin
lub w przypadku zlozonego niedoboru im-
munologicznego Zrebiat arabskich zaréwno
odporno$ci humoralnej, jak i komérkowej.
Objawy tych defektéw wystepuja w réznym
czasie po urodzeniu w zaleznosci od typu
zaburzenia jakie wywoluja.

Izoerytroliza noworodkow

Izoerytroliza, czyli niedokrwisto$¢ hemo-
lityczna, wystepuje u Zrebiat jako konse-
kwencja spozycia siary matki zawierajacej
przeciwciala skierowane przeciwko anty-
genom erytrocytarnym Zrebigcia odziedzi-
czonym po jego ojcu. Niedokrwisto$¢ ta
jest typowa reakcja nadwrazliwosci typu I
(cytotoksyczna), prowadzaca do niszczenia
erytrocytéw zrebiecia. W 90% przypadkéw
dotyczy to antygendw erytrocytarnych Aa
i Qalub antygenu RBC wystepujacego wy-
facznie u osléw, a wiec stwarzajacego za-
grozenie u kazdej klaczy pokrytej oslem.
Aby doszlo do konfliktu serologicznego
prowadzacego do izoerytrolizy, musza za-
istnie¢ okreslone okolicznosci. Klacz-matka
musi by¢ pozbawiona antygenéw Aa i Qa,
a zrebie odziedziczy¢ te antygeny po ogie-
rze. Do wytwarzania przez klacz przeciw-
cial przeciwko tym antygenom erytrocy-
tarnym dochodzi wéwczas, gdy jakis czas
przed porodem dostang si¢ one do jej kra-
zenia. Moze do tego doj$¢ podczas wcze-
$niejszych porodéw, w nastepstwie uszko-
dzen tozyska umozliwiajacych mieszanie
sie krwi matki i ptodu lub na drodze trans-
fuzji krwi. Z wymienionych powodéw ryzy-
ko wystapienia izoerytrolizy u Zrebiat po-
chodzacych od wielorédek jest znacznie
wieksze niz w przypadku pierworddki.
Najwyzsze miano przeciwcial, a co za
tym idzie ryzyko ostrego przebiegu izo-
erytrolizy, wystepuje u klaczy wcze$niej
uczulonych, ktére tuz przed porodem
maja ponownie kontakt z wymieniony-
mi antygenami erytrocytéw. Wytworzo-

ne przeciwciala w organizmie Zrebiecia
oplaszczaja jego erytrocyty, co po akty-
wacji dopetniacza doprowadza do ich lizy
lub eliminacji przez makrofagi.

Poniewaz budowa tozyska klaczy unie-
mozliwia przechodzenie przeciwcial do
krazenia plodu, Zrebie bezposrednio po
urodzeniu jest zdrowe, a pierwsze obja-
wy choroby pojawiaja si¢ najwczesniej kil-
ka lub kilkanascie godzin po spozyciu sia-
ry (najczeéciej 24—36 godziny). Zrebie sta-
je sie ostabione i osowiale, blony sluzowe
sa blade, w p6Zniejszym okresie moga by¢
zazblcone. Ze wzgledu na rozpad krwinek,
powodujacy uposledzenie transportu tle-
nu, obserwuje sie tachykardie i przyspie-
szony, plytki oddech, czasem ziewanie.
W ostrym przebiegu choroby moga wy-
stepowac drgawki i $piaczka prowadza-
ca do $mierci. Przy przebiegu nadostrym
moze doj$¢ do wstrzasu ( zwykle 8-9 go-
dzin po porodzie). Z oczywistych wzgle-
déw, im p6zniej po spozyciu siary wystapia
pierwsze objawy, tym przebieg choroby jest
tagodniejszy, a rokowanie lepsze. W bada-
niach laboratoryjnych stwierdza si¢ niedo-
krwisto$¢, obnizenie hematokrytu, czasem
hiperbilirubinemie, hiperkaliemie oraz he-
moglobinuri¢. [zoerytrolizie czesto towa-
rzyszy kwasica oraz hipoglikemia. W dia-
gnostyce réznicowej nalezy uwzglednic¢
krwotoki wewnetrzne, trombocytopenie,
wrodzone zaburzenia krzepniecia krwi, ze-
spot krzepnigcia wewnatrznaczyniowego
oraz zakazenia ogdlnoustrojowe.

Leczenie polega przede wszystkim na
wstrzymaniu podawania siary oraz zapew-
nieniu Zrebigciu optymalnych warunkéw
bytowania, w tym wlasciwej temperatury
otoczenia. Wstrzymanie podawania siary
klaczy Zrebieciu jest bezdyskusyjne w przy-
padku ostrych objawéw klinicznych poja-
wiajacych sie w kilkanascie godzin po
pierwszym karmieniu. W przypadkach,
ktére ujawniaja sie po kilkudziesigciu go-
dzinach skuteczno$¢ tej metody jest pro-
blematyczna, poniewaz zawarto$¢ immu-
noglobulin w siarze w tym okresie drastycz-
nie spada, a mozliwos$¢ przyswajania jest
minimalna. Stosuje sie tez ostone antybio-
tykowa, a w ciezkich przypadkach nalezy
rozwazy¢ podanie tlenu. W przypadku, gdy
liczba erytrocytéw spada ponizej 3x10°/ul,
a hematokryt ponizej 0,15 1/1 lub zawartos¢
hemoglobiny jest nizsza niz 5g/dl, istnieje
wskazanie do przetoczenia krwi w ilosci od
1 do 4 I. Najlepiej jednak dokonac przeto-
czenia erytrocytéw matki przeptukanych
kilkakrotnie roztworem fizjologicznym,
gdyz konieczne jest usuniecie przeciwcial
znajdujacych si¢ w surowicy klaczy.

Podstawa zapobiegania niedokrwistosci
hemolitycznej Zrebiat jest identyfikacja kla-
czy, ktére w przesziosci mialy Zrebieta do-
tkniete izoerytroliza oraz klaczy nie posiada-
jacych antygendw erytrocytarnych Aa oraz

Qa. Klacze te powinny by¢ kojarzone tylko
z ogierami wolnymi od antygenéw Aa oraz
Qa, a jesli ten warunek nie zostanie spelnio-
ny, Zrebie nie moze by¢ karmione siara mat-
ki do 36 godzin po porodzie. Alternatywnie,
na 2-3 tygodnie przed wyZrebieniem mozna
u klaczy wykona¢ testy wykrywajace obec-
nos¢ przeciwcial antyerytrocytarnych prze-
ciw antygenom Aa oraz Qa. Wykonywanie
takich badan wczesniej moze by¢ malo mia-
rodajne ze wzgledu na niewykrywalne w tym
czasie miano przeciwcial. W warunkach te-
renowych przed pierwszym podaniem siary
mozna wykona¢ badanie, w celu sprawdze-
nia czy aglutynuje ona erytrocyty Zrebiecia
(jaundince foal agglutination test; 5). Pro-
blem izoerytrolizy nie dotyczy noworodkéw
pochodzacych od klaczy pierworddek, ktore
nie mialy mozliwo$ci wytworzenia przeciw-
cial przeciw wymienionym antygenom, gdyz
nie mialy wcze$niej kontaktu z takimi ery-
trocytami (w czasie ciazy i porodu lub prze-
toczenie krwi; 5,7, 9, 14, 15, 16, 17).
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