KOMUNIKATY RYBACKIE
Nr 3 (158)/2017,12 - 16

Elzbieta Terech-Majewska', Andrzej K. Siwicki?>, lzabela Deperasinska®, Patrycja
Schulz?, Alicja Bernad®*, Krzysztof Duchiewicz®

TKatedra Epizootiologii Wydziatu Medycyny Weterynaryjnej UWM w Olsztynie

2Zaktad Patologii i Immunologii Ryb, IRS w Olsztynie

3Katedra Mikrobiologii i Immunologii Klinicznej Wydziatu Medycyny Weterynaryjnej UWM w Olsztynie
4Pracownia Diagnostyki Chorob Ryb i Rakow, Zaktad Higieny Weterynaryjnej w Olsztynie

5Ichtico-OrIe, Zamostne

Bakteryjna choroba nerek - aktualny stan wiedzy

Wstep

Bakteryjna choroba nerek (Bacterial Kidney Disease —
BKD) jest grozna, zwykle przewlekle przebiegajacg cho-
robg bakteryjng ryb tososiowatych, zyjgcych w wodach
stodkich, stonawych i morskich. Notowana jest we wszyst-
kich rejonach, gdzie wystepujg lub sg hodowane ryby toso-
siowate (Salmonidae), z wyjatkiem Australii, Nowej Zelan-
dii i Rosji (Evelyn 1993, Austin i Austin 2007). BKD jest
powaznym problemem epidemiologicznym na obszarze
pétnocno-wschodniego Pacyfiku (Stany Zjednoczone,
Kanada) i w Japonii. Wystepuje w hodowlach ryb na terenie
Europy, a takze w Polsce. Najwieksze straty powodowane
tg chorobg obserwuje sie u ryb tososiowatych podchowy-
wanych w sadzach morskich. Odnotowuje sig straty do
80% fososia pacyficznego i 40% tososia atlantyckiego.
Niektore gatunki ryb nietososiowatych sg podatne na zaka-
zenie eksperymentalne (Noga 2010). Kazdy gatunek
nalezacy do rodzaju Oncorhynchus sp. jest podatny na
zakazenie i chorobe. Ryby sg wrazliwe w kazdym wieku,
jednakze straty bezposrednie wystepujg u ryb w wieku od 6
do 12 miesigca zycia.

Celem pracy byto przedstawienie aktualnej wiedzy
dotyczacej BKD, wraz z metodami zapobiegania i zwalcza-
nia, z uwagi na rosnacy problem w podchowach kontrolo-
wanych ryb tososiowatych w Polsce.

Etiologia i epidemiologia

Czynnikiem etiologicznym BKD jest Renibacterium
salmoninarum, typowa patogenna bakteria Gram-dodat-
nia, ktéra jest bardzo wrazliwa na dziatanie czynnikow $ro-
dowiskowych. Jest bezwzglednym patogenem i szybko
ginie poza organizmem ryb, gdyz nie wytrzymuje konku-
rencji saprofitycznej mikroflory wystepujacej w wodzie.
Bardzo trudno wyizolowac¢ te bakterie z wody oraz osadéw
dennych. Przebywa bardzo krétko w basenach, czy sta-
wach po ustgpieniu choroby. Na podtozach hodowlanych

komorki bakteryjne wystepujg parami i przypominajg
maczuge. Optymalna temperatura wzrostu na podtozach
sztucznych wynosi 15-18°C, a w temperaturze powyzej
25°C nastepuje zahamowanie jej wzrostu (Ordal i Earp
1956, Peterson iin. 1981, Turaga i in. 1977).

Do zakazenia ryb dochodzi w wodzie stodkiej i stonej,
drogg pokarmowg, poprzez uszkodzong skore, a takze
przebywanie w zanieczyszczonej wodzie. Znakowanie ryb
zanieczyszczonymi znaczkami moze zwiekszaé ryzyko
zakazenia (Noga 2010). Duzym problemem jest przeno-
szenie choroby wraz z produktami ptciowymi i mozliwosé
zakazenia drogg wertykalng. Bakterie wystepujg we wne-
trzu ziaren ikry u zakazonych ikrzyc, w ten sposéb stajg sie
niedostepne dla $rodkéw dezynfekcyjnych (Evelyn i in.
1984. Zakazony ptyn otrzewnowy jest gtobwnym zrodtem
zakazenia jaj jeszcze przed owulacjg (Evelyn 1993).
Zrodtem zakazenia sg ryby chore lub bezobjawowi nosi-
ciele. R. salmoninarum jest izolowana do$¢ czesto
z odchodéw ryb. Zakazenie ryb R. salmoninarum naste-
puje w réznych okresach cyklu hodowlanego, najczesciej
na wiosne, ale najwigksze $nigcia obserwuje sie w okresie
letnim, gdy gwattownie wzrasta temperatura wody. Naj-
wieksze straty obserwuje sie u ryb w starszym wieku,
powyzej 6 miesigca zycia.

Rozwojowi choroby do postaci klinicznej sprzyja stres,
np. wystepujacy podczas przenoszenia ryb fososiowatych
z wody stodkiej do wody morskiej (do sadzy) lub podczas
tarta, transportu, a takze stres polietiologiczny (Fryeri San-
ders 1981). Gwattowna zmiana ci$nienia osmotycznego
oraz duze wahania temperatury stanowig gtéwne czynniki
stresogenne usposabiajgce do wzrostu zachorowah na
BKD (Fryer i Sanders 1981, lwama 1980, Peterson i in.
1981). Podczas gdy BKD przebiega zazwyczaj w postaci
przewlektej, stres moze spowodowaé zaostrzenie prze-
biegu choroby. Wiekszos¢ epidemii wystepuje w okresie
nagtego wzrostu lub spadku temperatury wody (w cyklu
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hodowlanym). W wodzie migkkiej moze wystepowac wyz-
sza czestotliwos¢ zachorowan (Noga 2010).

Uwaza sig, ze rozwéj BKD wigze sie nie tylko z podwyz-
szong temperaturg wody powyzej 15°C, ale rowniez z dietg
zawierajgcg zbyt duzg zawartoscig lipidow i glutenu (Fryer
i Sanders 1981, lwama 1980, Petersoniin. 1981). Wystepo-
wanie BKD jest czestsze w tych obiektach hodowlanych,
gdzie stosuje sie pasze o obnizonej zawartosci witaminy
A oraz mikroelementéw, tj. Fe, Cu, Mn, Co, J i F. Dodatek
w diecie J (4,5 pg g'1) i F(4,5ug g'1) powodowat obnizenie
prewalencji wystepowania klinicznej postaci BKD (3,6%)
w poréwnaniu z paszg komercyjng (34%) oraz innymi 6
rodzajami pasz eksperymentalnych (15-24%) (Anonymous
1999).

Patogeneza choroby

W praktyce do$¢ czestym zjawiskiem, obserwowanym
zarbwno w warunkach hodowlanych, jak i naturalnych jest
zakazenie rozpoczynajgce sie od ognisk pierwotnych, zlo-
kalizowanych w skorze i gatce ocznej. Nastepnie bakteria
za po$rednictwem naczyn krwiono$nych wedruje do nerek,
ale moze réwniez lokalizowa¢ sie w pecherzu ptawnym,
watrobie i $ledzionie. Bakterie wykazujg zdolno$¢ wnikania
do wnetrza jednojgdrzastych fagocytow, trombocytow,
komérek nabtonkowych w nerce i oocytach. Komorki tracg
zdolnos¢ wytwarzania czynnikéw toksycznych dla tych
bakterii, co sprzyja rozwojowi zakazenia przewlektego.
Bakterie wnikajg do ziaren ikry, mogg lokalizowa¢ sie
w zOttku jaja jeszcze przed owulacjg. Zakazenie ikry naste-
puje przez zakazony ptyn otrzewnowy (Evelyn i in. 1984,
Evelyn 1993).

Objawy kliniczne i zmiany
anatomopatologiczne

Okres inkubacji BKD u ryb tososiowatych w temperatu-
rze wody 13-15°C wynosi od 17 do 36 dni, ale moze trwac
znacznie dtuzej (kilka miesiecy, a nawet lat). Obserwacije kli-

Fot. 1. Zmiany patologiczne w przebiegu ostrym BKD.
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niczne oraz zakazenia eksperymentalne wykazaty, ze pstrag
teczowy jest najbardziej wrazliwy na zakazenie R. salmoni-
narum. W temperaturze 12°C, po eksperymentalnym zaka-
zeniu w iniekcji dootrzewnowej, Smiertelnos¢ dochodzita do
95% (Ordal i Earp 1956, Sakai i in. 1989). Objawy kliniczne
BKD sg poczatkowo mato charakterystyczne i przypominajg
zmiany wywotywane przez rozne bakterie czy wirusy.
W przebiegu ostrym przypominajg w przebiegu wirusowg
krwotoczng posocznice ryb tososiowatych, VHS (Viral
Haemorragic Septicaemia) (fot. 1, 2). Pierwszym objawem
jest pociemnienie powtok ciata, wysadzenie gatek ocznych,
powiekszenie jamy ciata, blado$¢ skrzeli oraz wybroczyny
u nasady ptetw i w okolicy odbytu. Do$¢ czesto u pstraga
teczowego pojawiajg sie na bokach ciata niewielkie peche-
rze, wypetnione metng cieczg, ktére po pewnym czasie
pekaja, tworzac mate wrzody (Austin i Rayment 1985, Earp
i in. 1953, Evelyn 1993, Roberts 2001, Vigneulle i in. 1977).
Gtéwnym organem docelowym jest nerka, w ktorej tworzg
sie biatawe guzki martwicze. Zmiany martwicze moga
powstawac w innych narzgdach wewngtrznych, szczegdlnie
w $ledzionie. W jamie brzusznej moze znajdowac sie ptyn,
tworzg sie btony pseudodyfteryczne, najczesciej w tempera-
turze ponizej 10°C (fot. 3, 4). Btony sktadajg sie z fibrobla-
stow, histiocytow, makrofagéw i wtdknika. Przy wzroscie
temperatury powyzej 10°C biatawe, patologiczne btony zani-

Fot. 2. Zmiany patologiczne w jamie ciata oraz obraz narzadéw wewnetrznych
w przebiegu ostrym BKD.

Fot. 3. Zmiany patologiczne w przebiegu przewlektym BKD.
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Fot. 4. Zmiany patologiczne w przebiegu przewlektym BKD.

kaja, a w nerkach, sercu, $ledzionie i watrobie pojawiajg sie
ogniska martwicze koloru biatego, otoczone pierscieniem
przekrwienia. Dos¢ czegsto, szczegolnie u tososi, stwierdza
sie duze ubytki w migsniach nadosiowych, okreslane jako
skawerny” (Austin i Austin 1987, Austin i Rayment 1985,
Roberts 2001).

Nosicielstwo BKD jest duzym problemem, bowiem
u klinicznie zdrowych ryb-nosicieli, wysoce patogenne
szczepy R. salmoninarum stwierdza sie wewnatrz komoérek
fagocytarnych, gtéwnie w monocytach i makrofagach
(Austin i Austin 1987, Bruno 1986). Bakterie te wykazujg
duze powinowactwo do nerek oraz innych narzgdéw immu-
nokompetentnych, powodujgc upos$ledzenie zdolnosci
komorek plazmatycznych do produkcji swoistych przeciw-
ciat. Badania prowadzone przez Evelyn i in. (1984) oraz
Evelyn (1993) sugerowaty, ze bakterie te mogg w postaci
zakazenia bezobjawowego przebywa¢ w organizmie kli-
nicznie zdrowych ryb, gdyz w nerkach wystepujg blizej nie-
okreslone substancje hamujgce ich wzrost. Kazdy czynnik
stresogenny, ktéry zadziata na organizm tych ryb moze
spowodowac przejécie bakterii w forme aktywng, ktéra
zapoczatkuje rozwdj choroby oraz wystgpienie objawow
klinicznych i zmian anatomopatologicznych.

Diagnostyka BKD

Diagnostyka BKD jest oparta na badaniach klinicznych,
anatomopatologicznych oraz histopatologicznych. Jedna-
kze badania te powinny by¢ potwierdzone izolacjg bakterii
na podtozach sztucznych oraz ich identyfikacja przy zasto-
sowaniu metod serologicznych lub molekularnych (Turaga
i in. 1987, OIE 2003, 2006).

Izolacja bakterii R. salmoninarum na podtozach
wybidrczych jest dtugotrwata i trudna ze wzgledu na duze
wymagania odzywcze drobnoustroju. W temperaturze 15°C
inkubacja z prébek pobranych od chorych ryb trwa 2-3
tygodnie (w niektérych przypadkach nawet dtuzej) (Toranzo
i in. 2005). Jako jeden z istotnych dodatkéw do podtozy
dodaje sig L-cysteing i surowice (Ordaliin. 1956). Wymienia
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sie rézne rodzaje podtozy wybiorczych, ktére majg popra-
wi¢ selektywnos$¢ hodowli (np. KDM-2, KDM-C, SKDM)
(Bandin i in. 1996, Daly i Stevenson 1993). Ze wzgledu na
trudno$¢ i czasochtonno$¢ metody hodowlanej w diagno-
styce BKD czesto stosuje sie rézne techniki immunolo-
giczne. Jedng z najczesciej wykorzystywanych jest test
ELISA, ktory jest bardziej czuty niz klasyczne metody bakte-
riologiczne. Polecany jest takze test immunofluorescencji
(FAT). W badaniach stosuje sie test ELISA z uzyciem prze-
ciwciat poliklonalnych lub monoklonalnych, skierowanych
przeciwko roznym epitopom antygenu p57 (biatko wyste-
pujace na powierzchni komérek R. salmoninarum). Antygen
ten jest takze uwalniany do surowicy i tkanek ryb w prze-
biegu zakazenia. W diagnostyce BKD aktualnie szeroko
stosowane sg badania molekularne opierajace sie na tancu-
chowej reakcji polimerazy (PCR) (Brown i in. 1994).
W badaniach tych amplifikuje sig i identyfikuje fragmenty
16S rybosomalnego RNA (RT-PCR) lub antygenu p57
(PCR, Nested PCR, gPCR). Techniki te sg bardzo czute,
szybkie (wynik w ciggu 1-2 dni) i stosunkowo tanie (Bruno
i in. 2007).

W diagnostyce roznicowej nalezy bra¢ pod uwage
przede wszystkim tzw. przerostowg chorobe nerek (prolife-
rative kidney disease — PKD), ktérej czynnikiem etiologicz-
nym jest pasozyt z rodzaju Myxozoa (Roberts 2001).
Objawy kliniczne i zmiany anatomopatologiczne nie pozwa-
lajg na odréznienie BKD od PKD. Przy PKD obserwuije sie
réwniez obrzek nerek, ale w odréznieniu od BKD brak jest
charakterystycznych biatych ognisk martwiczych. Roz-
strzygajgce sg badania bakteriologiczne oraz identyfikacja
przy uzyciu metod immunologicznych lub molekularnych.

Zapobieganie i zwalczanie

Ochrona przed BKD jest trudna i wymaga prawidtowej
organizacji w zakresie rozrodu, podchowu i selekcji stada
przeznaczonego do tarta. Systematyczne prowadzenie
badan diagnostycznych produktow ptciowych (ikra, ptyn
jajnikowy) oraz badanie w kierunku BKD wszystkich grup
wiekowych ryb podczas podchowu jest podstawowym
warunkiem w zapobieganiu i zwalczaniu tej choroby. Pra-
widtowe zywienie z odpowiednig iloscig biatka i zwigzkoéw
mineralnych oraz unikanie nadmiernych zageszczen obsad
i stresu w czasie rozrodu kontrolowanego, pozwala
W znaczgcy sposob ograniczy¢ rozwéj BKD.

W zapobieganiu i leczeniu wykorzystuje sie te same
Srodki terapeutyczne, ktére powinny by¢ stosowane
w odpowiedniej dawce oraz przez odpowiednio dtugi okres.
Zbyt krotkie stosowanie oraz w niewtasciwej dawce jest
mato efektywne. Leczenie BKD jest oparte na stosowaniu
antybiotykéw i wybranych sulfonamidéw (Austin 1985, Lee
i Evelyn 1991, Mitchum i Sherman 1981, Moffit 1991, 1992).
Jednym z podstawowych zabiegow jest podawanie tarla-
kom erytromycyny w iniekcji w okresie od 9 do 56 dnia przed
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tartem. Antybiotyk ten redukuje liczbe bakterii w ptynie jajni-
kowym oraz przenika do wnetrza jaj, czego dowodem jest
stwierdzanie $ladowych ilosci erytromycyny u wylegu (Lee
i Evelyn 1991, Moffit 1991, 1992). Zabiegi profilaktyczne
obejmujace kgpiele ikry sg mato efektywne w profilaktyce
i zwalczaniu BKD, gdyz R. salmoninarum wystepuje
wewnatrz komérek jajowych. Jodofory niszcza R. salmoni-
narum w stezeniu 100 mg I wody po 10 min (Elliot i in.
1991).

Kluczowg metodg w zwalczaniu jest selekcja tarlakow
oraz tworzenie stad wolnych od BKD, co jak dotgd stanowi
podstawowy warunek w ograniczaniu strat powodowanych
tg jednostkg chorobowsg. Jednakze utrwalaniu choroby
sprzyja biologia gatunkéw anadromicznych, ktére kontak-
tujg sie z rybami (nosicielami bezobjawowymi) innych
gatunkoéw, bedacych takze wektorami w rozprzestrzenianiu
BKD. Uznaje sie, ze ptaki takze moge odgrywac pewng role
w przenoszeniu patogenéw i utrwalaniu choroby (Anony-
mous, 1999). Populacje ryb wolnych od BKD, stanowigcych
stada podstawowe, powinny by¢ izolowane od srodowiska
naturalnego. Jesli jest to mozliwe, tylko jedna grupa wie-
kowa powinna by¢ jednocze$nie utrzymywana w gospodar-
stwie. Aby zmniejszy¢ transmisje pionowg, segregacja
i odfawianie tarlakéw jest obecnie standardowg metodg
pozyskiwania ikry do produkcji materiatu obsadowego
w wylegarniach (Noga 2010). Do tarta wybierane sg tylko
osobniki wolne od R. salmoninarum oraz z niskim pozio-
mem przeciwciat w tescie ELISA. Takie postepowanie
moze zmniejszy¢ czesto$¢ wystepowania choroby, jednak
taka procedura prawdopodobnie nie wyeliminuje bakterii
z populacji. Skuteczna kontrola przesiewowa opiera sie
gtéwnie na wrazliwych i specyficznych testach u bezobja-
wowych nosicieli. W procesie selekcji potencjalnych rodzi-
cow o bardzo wysokim lub bardzo niskim ciezarze R. sal-
moninarum, mozna zastosowaé¢ technike membranowego
filtrowania i fluorescencji (MF-FAT), w potaczeniu z testem
ELISA. Opracowano nowe testy majace na celu poprawe
metod badan przesiewowych (Noga 2010).

Nie istniejg zadne sprawdzone metody, ktére mogag
ochroni¢ i catkowicie wyleczy¢ ryby z BKD w gospodar-
stwie. Sciste powiazanie bakterii z odpornoscig gospoda-
rzy, potaczone z jej przewlekta, podstepng natura, utrudnia
kontrole i terapie. Antybiotyki makrolidowe (np. erytromy-
cyna) sa najbardziej skutecznymi lekami w leczeniu
zaréwno zakazen klinicznych, jak i bezobjawowych. Za naj-
bardziej skuteczne uznaje sie tiocyjanian oraz fosforan ery-
tromycyny, zaréwno w profilaktyce, jak i terapii BKD. Inne
pochodne, tj. stearynian, etylobursztynian, uznaje sie za
nieskuteczne przeciwko R. salmoninarum (Noga 2010).
Erytromycyna moze by¢ stosowana na zasadzie kaskady,
gdyz jest lekiem dopuszczonym do stosowania u innych
gatunkow zwierzat. Za dawki terapeutyczne uznaje sie 100
mg kg'1 mc (doustnie) oraz 20-40 mg kg'1 mc (w iniekcji).
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Zgodnie z wytycznymi Rozporzgadzenia Komisji UE nr
37/2010, w sprawie substancji farmakologicznie czynnych
i ich klasyfikacji w odniesieniu do maksymalnych limitéw
pozostatosci (MRL — Maximum Residue Level) w $rodkach
spozywczych (Rozp. UE 37/2010), MRL dla erytromycyny
wynosi 200 pg kg'1. Dobrg skuteczno$¢ w badaniach wyka-
zuje azytromycyna, bedaca pochodng poétsyntetyczng ery-
tromycyny, w sugerowanej dawce 20 mg kg'1 mc (w iniek-
cji). Wykazano znaczne zréznicowanie wrazliwosci roznych
szczepdbw R. salmoninarum na te antybiotyki. W badaniach
Rodes i in. (2008) wykazano, ze minimalne stezenie
hamujgce rozwoj bakterii (minimal residue concentration,
MIC) dla azytromycyny wahato sie od 0,008 do 0,250 ug
ml'1, natomiast dla erytromycyny od 0,008 do 0,031 ug ml'1,
co bezposrednio moze sie przektadaé na brak skutecznosci
terapii. Co bezposrednio moze sig przektada¢ na brak sku-
tecznosci terapii (Rhodes i n. 2008).

Szczepienia przeciwko BKD jak dotad nie znalazty sze-
rokiego zastosowania. Dostgpna na rynku szczepionka
zywa ,,Renogen” (Elanco, Aqua-Health, Kanada) wykazuje
niskg skutecznos¢ (Noga 2010).

W aktualnie obowigzujgcym statusie prawnym BKD nie
wymaga monitorowania oraz zgtaszania. Jednakze biorgc
pod uwage charakter choroby, w zwalczaniu nalezy stoso-
wacé metody wykorzystywane do uwalniania gospodarstw
od choréb wirusowych. Jako przyktad mogg postuzy¢ sys-
temowe rozwigzania proponowane przez Murray i in.
(2011). Efektywne moga by¢ strategie sprawdzone i dosto-
sowane do mozliwosci gospodarstwa. Istotne w profilak-
tyce i zwalczaniu jest wielokierunkowe jednoczesne
dziatanie, majgce na celu ochrone gospodarstwa przed
zawleczeniem choroby (np. monitoring, wspétpraca pomie-
dzy podmiotami), niszczenie drobnoustrojow na kazdym
etapie hodowli (np. metafilaktyczne stosowanie antybioty-
koéw), ochrone przed zakazeniem takze poprzez ochrone
odpornosci nieswoistej i og6ing kondycje ryb (np. szczepie-
nia, immunomodulacja, ochrona przed stresem).
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BACTERIAL KIDNEY DISEASE: CURRENT STATE OF KNOWLEDGE

Elzbieta Terech-Majewska, Andrzej K. Siwicki, Iza Deperasinska, Patrycja Schulz, Alicja Bernad, Krzysztof Duchiewicz

ABSTRACT. Bacterial Kidney Disease (BKD) is a dangerous, chronic bacterial disease of salmonids inhabiting fresh, brackish, and
marine waters. It occurs in all locations where salmonids (Salmonidae) occur or are cultured, with the exceptions of Australia, New
Zealand, and Russia. The etiological agent of BKD is Renibacterium salmoninarum, which is a typical Gram-positive bacterial
pathogen that is extremely sensitive to the effects of environmental factors. It is an obligate pathogen that dies quickly outside the fish
body, because it cannot withstand saprophytic competition from other microflora occurring in the water. All species belonging to the
genus Oncorhynchus sp. are susceptible to infection and disease. Fish are susceptible at all ages, but direct losses occur in fish aged
over six months. The aim of this paper is to present the current state of knowledge on BKD and methods to prevent and control it as it
is an increasingly common problem in the controlled rearing of salmonids in Poland. The paper underscores the importance of
prophylactic measures against and the control of this disease based on laboratory diagnostics and monitoring of all fish age groups,
the metaphylactic use of erythromycin, and by maintaining sanitary and biosafety conditions. It is especially important to protect fish
from stress and vitamin and mineral deficiencies. This also provides an additional opportunity for implementing prophylactic
measures. Monitoring, controlling, and reporting this disease are not obligatory, which could lead to its further spread.
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