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Activitatea Asociatiei Nationale a
Fabricanfilor de Produse de uz Veterinar in
perioada 01.01 — 30.10.2014 s-a desfasurat ca si
in anii anteriori, Tn baza prevederilor Planului de
actiune pe anul 2014 aprobat in Adunarea
Generala a Asociatiei din data de 17.02.2014 si a
cerintelor rezultate din relatile cu autoritatile
competente pe parcursul anului si a statutului de
stat membru al UE.

In acest context se mentioneaza ca in data
de 10.09.2014, Comisia Europeana a adoptat
propunerea legislativa, COM (2014) 558 final,
respectiv proiectul de Regulament cod 0257/
2014, privind produsele medicinale veterinare,
transmise tuturor membrilor ANFPUVR pentru
consultare Tn vederea formularii de propuneri din
partea Roméaniei, care odata aprobata de
Parlamentul European va constitui un moment de
cotitura in modul de abordare a autorizarii
introducerii pe piatda a produselor medicinale
veterinare punadnd capat unei perioade negre
care a blocat industria chimico-farmaceutica din
statele membre ale UE reprezentata de o
birocrafie excesiva si o conceptie aberanta,
antieconomica promovata de “experiii UE” in
domeniu, bazata pe cerinte / masuri de precautie
exagerata “care sa dovedeasca calitatea,
siguranta si eficacitatea medicamentului de uz
veterinar”.

Plecand de la proiectul de Regulament
mentionat Tn textul raportului, s-au introdus noile
notiuni promovate in acesta pentru a ne obisnui
cu ele. Se vor prezenta succint, in sase sectiuni
realizarile, nerealizarile, preocuparile si
dificultafile TntAmpinate Tn activitatea cotidiana.

In perioada analizata principalele preocupari
ale conducerii executive a Asociatiei s-au
canalizat, in primul rand asupra problemei majore
care condifioneaza continuarea procesului de
fabricatie de catre membrii Asociafiei pentru toate
sortimentele de produse de uz veterinar din
nomenclatorul acestora, iar in al doilea rand
asupra promovarii imaginii Asociatiei.

In ntélnirile de lucru trimestriale care
trebuiau sa fie tripartite, au fost numai bipartite
datoritd absentei delegatilor ANSVSA, care in
ultimii doi ani, a manifestat o reticenta evidenta
pentru dialog, pentru dezbaterea cu toti factorii
implicafi a problemelor ce urmeaza a fi
reglementate sau care nu Ingreuneaza

activitatea, din motive pe care noi le consideram
neintemeiate, s-a insistat pentru rezolvarea
problemelor lansate catre acestea, fie noi,
aparute in 2014, fie ramase nerezolvate, din
pacate, sine die, din perioada anterioara.

1. Continuarea procesului de fabricatie si de
diversificare a gamei de produse

Continuarea procesului de fabricatie si de
diversificare a gamei de produse este
determinata, pe de o parte de capacitatea de
elaborare de catre fabricanti a dosarelor pentru
reinnoirea autorizatjilor nationale de
comercializare / introducere pe piata Roméaniei a
produselor din nomenclator si autorizarea
nationala de noi produse Tn vederea obfinerii
autorizatiei de comercializare / introducere pe
piata prin procedura nationala pentru acestea, iar
pe de alta parte de capacitatea I.C.P.B.M.U.V. de
evaluare a dosarelor Tn perioada de timp stabilita
prin actele normative.

Ca si in anii anteriori, cu toate masurile
intreprinse  la  nivelul ICPBMUV  pentru
optimizarea muncii, inca din 2010, capacitatea de
evaluare a ICPBMUV s-a dovedit a fi insuficienta,
necorelata cu solicitariie de obtinere a
autorizatiilor de introducere pe piata / refnnoire a
autorizatiilor de introducere pe piata de produse a
fabricantilor autohtoni, din statele membre ale UE
si din tarile terte, din ce in ce mai mari. In acest
sens se aduce drept argument faptul ca numarul
dosarelor nerezolvate la 04.08.2014 era de 400,
din care 45 pentru autorizare (27 import si 18
autohtone) si 355 pentru refnnoirea autorizatiei
de comercializare / introducerea pe piata (248 din
import si 107 autohtone), Tn scadere cu 7,6% fata
de 30.06.2013, cand erau n stoc 433 dosare, din
care 179 (144 reinnoiri autorizatii si 35 autorizari)
ale fabricantilor autohtoni.

Ponderea dosarelor depuse de fabricantji
autohtoni in total dosare a crescut in ultimii 3 ani,
astfel: de la 22% in 04.05.2012 la 33% la
30.06.2013 si la 37,5% 1n 04.08.2014.

Masurile ntreprinse de ICPBMUYV, care tin
de competenta sa pentru cresterea operativitatji
in evaluarea dosarelor au fost rezolvate, ih mare
parte, prin promovarea Ordinului ANSVSA
nr.54/14.06.2010, referitor la organizarea,
functionarea si atributile Comitetului pentru
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Produse Medicinale Veterinare, prin infiintarea in
ICPBMUV a propriei comisii de evaluare a
dosarelor si prin Ordinul ANSVSA
nr.22/21.04.2011 pentru modificarea si
completarea Normei Sanitare Veterinare privind
Codul Produselor Medicinale Veterinare aprobat
prin  Ordinul ANSVSA nr.187/2007, prin care
dosarul consolidat a fost finlocuit cu lista
consolidata.

Pentru  rezolvarea  problemelor care
depasesc competenta conducerii ICPBMUV
privind Tncadrarea cu personal si asigurarea unor
garantii de proteciie, la un eventual control de la
nivelul CE, pentru unii evaluatori, Tn special pe
probleme de chimie ANFPUV a Tnaintat 4 adrese,
prima fostei conduceri a ANSVSA, respectiv cu
nr.2/14.03.2012, a doua conducerii humite de
Guvernul Ponta I, cu nr.16/15.10.2012, a treia si
a patra actualei conduceri cu nr.5/15.07.2013 si
cu nr.10 din februarie 2014.

Prima adresa a ramas fara nici un raspuns,
timp de 6 luni, pana la schimbarea conducerii
ANSVSA si a Direciiei de profil, iar la a doua
scrisoare, Tn urma mai multor runde de negocieri
s-a obtinut din partea ANSVSA, o derogare
importantd, pentru produgii de degradare si
impuritadfi si pentru validarea metodelor de analiza
pentru metodele fizico-chimice si microbiologice,
la produsele la care expira autorizafia de
comercializare, esalonata pe luni, sub forma unui
program de conformare pana la 31.12.2014.

In a treia scrisoare prin care s-a cerut:

a) elaborarea péana la 15.08.2013 de catre
autoritatea competenta sanitara veterinara a
procedurii nationale de autorizare / reinnoire a
autorizatiilor de comercializare / introducere pe
piafa a produselor medicinale veterinare
destinate pietei nafionale pentru urmatoarele
categorii de animale, respectiv:

- animale destinate productiei de alimente,
crescute si exploatate Tn ferme comerciale;

- animale destinate productiei de alimente,
crescute si exploatate in ferme necomerciale;

- animale de companie si favorite;

b) 1intocmirea de catre autoritatea
competenta sanitara veterinara péana la
15.08.2013 a situatiei stocului de dosare depuse
de fabricantii autohtoni Tn vederea inregistrarii pe
categorii de animale mentionate la punctual “a”;

c) Tintocmirea de comun acord a unui
program de lichidare a stocurilor de dosare
depuse pentru reinregistrare de catre fabricantji
autohtoni de catre Directia de Coordonare
tehnica a Institutelor de Referinia, L.S.V.S.A,,
Reglementare si Controlul Activitatji
Farmaceutice Veterinare, ICPBMUV si ANFPUV;
nu am primit nici un raspuns.

In a patra scrisoare (nr. 10 din februarie
2014) nemultumiti de lipsa de reactie, Tn special a
ANSVSA, conform hotararii Adunarii Generale
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anuale, s-a solicitat o audienta, in regim de
urgenta, la Presedintele ANSVSA cu participarea
factorilor responsabili din ANSVSA si ICPBMUV.
In scrisoare s-au prezentat problemele majore cu
care se confrunta membrii ANFPUVR in relatiile
cu ANSVSA si ICPBMUV dupa cum urmeaza:

a) reinoirea autorizatiilor de comercializare
pentru intregul sortiment de produse medicinale
din nomenclatoarele membrilor ANFPUVR pana
la 31.12.2014, plecand de la numarul foarte mare
de dosare nesolutionate in timpul legal de catre
ICPBMUV;

b) definitivarea in cel mai scurt timp a
Procedurii nationale de inregistrare/reinoire a
autorizatiilor de comercializare a produselor
medicinale veterinare;

¢) cuantumul nejustificat de mare a cotizatiei
anuale pentru mentinerea autorizatiei de
comercializare;

d) suportarea discriminatorie si nelegala de
catre fabricanti si distribuitori de produse
medicinale veterinare a analizelor prevazute in
Planul de supraveghere si control a produselor
medicinale veterinare comercializate in Romania
pentru 2014 dispus de ANSVSA;

e) promovarea alaturi de mediul economic si
academic a Platformei Nationale de Consens
privind experimentarea pe animale;

f) nominalizarea in Comitetul Stiintific al
ANSVSA si in Comitetul pentru Produse
Medicinale Veterinare a Prof.univ.dr. Teodor
Romeo ca reprezentant al ANFPUV;

g) Infintarea unui grup de lucru pentru
produse medicinale veterinare din care sa faca
parte si reprezentanti ai ANFPUVR, care sa
participe la elaborarea actelor normative pentru a
evita unele erori cu consecinte economice
negative pentru fabricanti si crescatori (Ordinul
ANSVSA nr.86/2013).

De asemenea dorim sa cunostem politicile
ANSVSA privind:

- participarea expertilor romani in comisiile
pentru inregistrarea  produselor medicinale
veterinare prin proceduri centralizate la nivel UE;

- recunoasterea mutuala a autorizatiilor de
comercializare cu statele membre ale UE.

Dupa doua reveniri cu adresele nr.4 din
20.03.2014 si nr. 16 din 02.04.2014, audienta a
avut loc la sfarsitul lunii iunie. La ntalnire s-a
facut o analiza detaliata a problemelor prezentate
in adresa din 10.02.2014, insistandu-se in mod
special asupra cauzelor “crizei dosarelor”.

Conducerea ANSVSA, prin dl. Director
general C. Duicu, a promis ajungerea la “punctul
zero” a refnnoirii autorizatiilor de introducere pe
piata la data de 01.08.2014.

Din pacate, punctul zero nu a fost atins nici
la data redactarii raportului, ca urmare a luarii
unor masuri inadecvate de catre ANSVSA
(reducerea cu 4 posturi a statului de functii a
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ICPBMUV, detasarea pe o perioada de 2 luni a
directorului tehnic la DSV Judetul llifov,
angrenarea personalului evaluator circa 30 zile la
intocmirea unor situafi a caror utilitate,
deocamdata, nu a fost demonstrata) si a
neimplementarii unor masuri care sa aiba in
vedere posibilitafile reale de evaluare cu numarul
dosarelor din stoc, in functie de speciile de
animale si marimea pietii la care se adreseaza
etc. (propuse de noi).

In data de 20.10.2014 a avut loc o intalnire
cu conducerea ICPBMUV, reintregita dupa
revenirea din detasarea la DSVSA Judetul llfov a
d-nei director tehnic dr.Marinescu, in cadrul
careia d-na dr. Lolita Taban a facut o prezentare
a discutiilor avute la prima intalnire a
reprezentantilor statelor membre referitoare la
Proiectul de Regulament privind medicamentele
de uz veterinare care s-a rezumat doar la o
prezentare a acestuia, iar apoi s-a abordat
problema “crizei dosarelor” si a masurilor de
intreprins, inclusiv a continutului scrisorii ce
urmeaza ca ANFPUVR sa o adreseze ANSVSA
pentru a rediscuta masurile pe care ANSVSA le-a
stabilit pentru atingerea punctului zero promis
pentru data de 1 august 2014,

Din pacate, intre timp, au fost schimbati, din
motive diferite, din funcijile avute n luna iunie, dr.
C. Duicu si dr. Maria Magdalena Andresescu si in
consecinta trebuie sa ne revizuim modul de
actiune. Din discuijile avute si argumentele aduse
de reprezentantii ICPBMUV, din care unele logic
imposibil de contrazis, a rezultat ca pentru
rezolvarea partiala a “crizei dosarelor” este
necesara in unele cazuri si nu putine, ca
activitatea unor salariati din unitafile de fabricafie
care lucreaza la elaborarea dosarelor de
refnnoire a autorizafjilor de introducere pe piata
sa-si Tmbunatateasca modul de lucru, sa fie mai
responsabili pentru a evita cel putin notificarile,
din care marea majoritate foarte simple si
cheltuielile inutile, avand Tn vedere ca o notificare
il costa pe patron circa 500 lei si sunt inca
produse pe rol cu mai multe notificari, chiar cinci.

Conducerea ICPBMUV, invita patronii din
ANFPUVR, care au probleme cu refnnoirea
autorizatiilor de introducere pe piata la o discutie
in care sa li se prezinte concret ce trebuie
imbunatatit Tn activitatea salariatilor lor pentru a
ajuta efectiv depasirea “crizei dosarelor”.

Aceasta apreciaza ca fara indepartarea
erorilor ce li se vor aduce la cunostinta, indiferent
de masurile intreprinse de ANSVSA si ICPBMUV,
problemele nu se vor rezolva in totalitate, pana la
31.12.2014.

O altd problema abordata a fost aceea a
notificarii prin e-mail fara a fi platita. Pozifia
ANSVSA fata de aceasta a fost nefavorabila
industriei (amanuntele se vor prezenta fin
Adunarea generald). Evitarea natificarilor
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generate de cauzele mentionate ar disponibiliza
timp pentru ajungerea ntr-un timp mai scurt la
punctul zero si “abordarea relatiilor pentru
autorizarea de introducere pe piata prin
recunoastere mutuala”, precum si reducerea
cheltuielilor pentru patroni.

Cauza lipsei de reactie a conducerii
ANSVSA si a directiei de profil la primele 2
adrese fost probabil generata de actiunile care au
precedat reorganizarea ANSVSA si  de
schimbarile care a avut loc la nivelul conducerii
Directiei generale in subordinea careia a intrat
directia de profil si a conducerii acesteia.

Speranta privind rezolvarea doleantelor
noastre justificate, odata cu revenirea Tn ANSVSA
a d-lui Director General Cristian Duicu Tn calitate
de director general in subordinea caruia a intrat,
n mod contestat de noi, Directia de profil si a d-
nei dr. Maria Magdalena Andresescu la
conducerea acesteia, ca urmare a cunoasterii
mai bune a problemelor fabricantilor de produse
medicinale veterinare autohtone a fost implinita,
numai partial asa cum va rezulta din cele ce se
vor prezenta in continuare.

Astfel, la prima intalnire cu noua conducere
a directiei de profil, care a avut loc pe data de
28.10.2013 la ICPBMUV, s-au stabilit o serie de
masuri de reglementare si organizatorice menite
sa asigure reinnoirea  autorizatilor de
comercializare / introducere pe piata pentru toate
produsele din nomenclatoarele fabricantilor pana
la 31.12.2014.

D-na Director Andresescu a prezentat
obiectivele directiei pentru produse medicinale
veterinare si nutritie animala pentru perioada
imediat urmatoare, respectiv:

1. Rezolvarea situatiei critice create prin
suspendarea  aplicarii  Ordinului  ANSVSA
nr.41/2012 pentru aprobarea Normei sanitare
veterinare privind condifile de organizare si
functionare a unitatilor farmaceutice veterinare,
condifile de comercializare a produselor
medicinale veterinare si a altor produse pentru
animalele de companie, Tn magazinele pentru
comercializarea animalelor de companie si/sau a
hranei pentru acestea, conditiile de functionare a
mijloacelor de transport din domeniul farmaceutic
veterinar, precum si autorizarea sanitar-
veterinara a unitatilor, activitatilor si a mijloacelor
de transport din domeniul farmaceutic veterinar.

2. Modificarea Ordinului ANSVSA 48/2010
pentru aprobarea Normei sanitar-veterinare si
pentru siguranta alimentelor privind autorizarea
laboratoarelor supuse supravegherii si controlului
sanitar veterinar si pentru siguranta alimentelor,
pe domeniile de competenta stabilite prin noul
ROF al ANSVSA.

3. Actualizarea Ordinului ANSVSA 187/ 2007
pentru aprobarea Normei sanitare veterinare
privind Codul produselor medicinale veterinare,



Teusdea Valer

cu modificarile si completarile ulterioare, in
vederea clarificarii urmatoarelor aspecte:

- procedura de reinnoire a autorizatiilor de
comercializare / introducere pe piat3;

- procedura privind certificarea si autorizarea
unitailor de fabricatie/ import produse medicinale
veterinare;

- statutul laboratoarelor de control al calitafji
organizate Tn cadrul unitatilor de fabricafie
produse medicinale veterinare;

- documentatia aferenta emiterii certificatelor
de export (inclusiv actualizarea formatului
certificatului de export conform cerintelor OMS:
Certificatul produsului farmaceutic);

- exceptile privind comercializarea /
utilizarea produselor medicinale veterinare care
nu sunt autorizate pentru comercializare in
Romaénia.

4. Actualizarea ghidurilor specifice publicate

pe site-ul ANSVSA, 1in conformitate cu
modificarile  publicate pe site-ul Comisiei
Europene.

La a doua intalnire tripartita si ultima din
pacate care a avut loc pe 05.12.2013 a fost
prezentat Proiectul de ordin pentru procedura
nationala de relnnoire a autorizafiei de
comercializare de catre ANFPUV prin prof.dr.
Constantin  Stirbu. Din pacate reprezentantji
ANSVSA nu au venit cu nici o realizare.

Din  nefericire  atitudinea avuta de
expresedintele Radu Roatis Chetan a fost
continuata si de actualul Presedinte Vladimir
Alexandru Manastireanu, care a semnat Ordinul
ANSVSA nr.86 din 16.10.2013, promovat de
aceiasi echipa de conducere a Directiei de profil
care a promovat si Ordinul 41 din 03.05.2012,
care contine erori tehnice impardonabile, dar care
din fericire nu este aplicata.

Solicitarea noastra de a maodifica articolele
care afecteaza interesele membrilor Asociatiei
care nu s-a operat Tnca, a fost refnnoita la
intalnirea avuta cu noua directoare a directiei de
profii d-na dr. Dumitrache Mihaela, d-na dr.
Florica Durlea, dr. lonescu Cristina si dr. Nicoleta
Davila din data de 13.11.2014 la care a patrticipat
si dl. Director Maierean Nistor de la SC Romvac
Co SA. Celelalte probleme abordate se vor
prezenta Tn adunarea generala.

Conducerea ANSVSA a ignorat si solicitarea
facutd prin adresa nr.19/25.11.2013 privind
suportarea “contravaloarea analizelor pentru
produsele medicinale veterinare incuse Tn Planul
anual de prelevare si testare a produselor
medicinale veterinare comercializate in Roméania
elaborat de catre ICPBMUV sa fie achitate de la
buget si nu de catre definatorii autorizatiilor de
comercializare ale produselor medicinale
veterinare, in contul institutului.

La data de 22.01.2014 s-a sesizat faptul ca
nu am primit raspuns la scrisoarea nr.19 din
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25.11.2013 si 1i ameninfam cu atacarea in
contencios administrativ. a prevederii  platii
contravalorii analizelor mentionate de catre
detinatorii autorizatiei de punere pe piata.

Cu adresa nr. 25 din 06.10.2014 s-a solicitat
conducerii ANSVSA ca in 2015 plata cheltuielilor
aferente Planului anual de prelevare si testare a
produselor medicinale veterinare comercializate
in Romania sa fie suportate de la buget, punand
astfel capat discriminarii detinatorilor autorizatiilor
de introducere pe piata a produselor medicinale
veterinare.

Un ultim exemplu legat de “seriozitatea”
conducerii ANSVSA n a-si fine
promisiunilefacute este si nemodificarea costului
mentinerii autorizatiei de introducere pe piata la o
valoare de 50% din cea practicata in prezent.

Conducerea executiva a ANFPUVR a
urmarit cu atentie activitatea de reglementare a
ANSVSA, trimitand Tn timp util, observatii si
propuneri la toate actele normative promovate,
din care marea majoritate au fost Tnsusite si
nscrise n acestea.

Se vor prezenta pentru fiecare act nhormativ
cele mai importante propuneri care ne afecteaza
direct si care nu au fost acceptate.

La Ordinul ANSVSA nr.114 din 30.12.2013
pentru aprobarea Normei sanitare veterinare si
pentru siguranta alimentelor privind autorizarea
laboratoarelor in care se desfasoara activitati
supuse supravegherii si controlului sanitar
veterinar si pentru siguranta alimentelor nu au
fost acceptate propunerile referitoare la:
cuprinderea in “Programul national de instruire a
specialistilor de laborator” si a specialistilor din
laboratoarele private nu numai a acelora din
laboratoarele de stat si dreptul laboratoarelor
private acreditate Renar, de a organiza teste
interlaboratoare T domeniile acreditate; structura
nejustificat de mare a comisiilor si Tn consecinta a
costorlor pentru evaluarea laboratoarelor private
n vederea autorizarii sanitare veterinare.

La Ordinul ANSVSA nr.83 din 22.06.2014
pentru aprobarea Normei sanitare veterinare
privind conditile de organizare si functionare a
unitatilor farmaceutice veterinare precum Si
procedura de finregistrare sanitara veterinara,
autorizarea sanitara veterinara a unitatilor si
activitatilor din domeniul farmaceutic veterinar nu
au fost acceptate propunerile referitoare la:
renuntarea la sistemul de monitorizare a umiditaji
din farmacii cu exceptia depozitului farmaciei; la
valorificarea produselor medicinale a caror
autorizatie de comercializare a expirat, pana la
lichidarea stocului; la acordarea dreptului pentru
medicii veterinari farmacisti de a elibera retete pe
baza anamnezei data de proprietarii fermelor de
subzistenta pentru tineretul aviar si mamifer;
comercializarea prin farmaciile veterinare de
vaccinari, cu exceptia acelora a caror aplicare se
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face prin cheltuieli de la buget; autorizarea
unitafilor care importa meterii prime pentru
produsele medicinale veterinare; separarea pe
articole a prevederilor privind Tinregistrarea si
autorizarea unitatilor care importa, de acelea care
fabrica produse medicinale veterinare.

Referitor la modificarea si completarea
Ordinului  ANSVSA nr. 187/2007, cu toate
modificarile i completarile ulterioare, in
variantele din anul 2014, nu s-a materializat pana
la aparitia proiectului de Regulament a UE
mentionat deja. Consideram ca toate modificarile
la Ordinul ANSVSA nr.187/2007 trebuie facute n
lumina Proiectului de regulament, care ne este
foarte favorabil.

Din Proiectul de Regulament rezulta clar ca
nu avem o procedura nationala de autorizare
pentru introducerea pe piata, care trebuie
realizata imediat si resolicitata in scris (adresa
nr.27 / 27.10.2014) si verbal la intalnirea din
13.11.2014.

Prin adresa nr.12 din 25.02.2014 s-a solicitat
infiintarea Platformei nationale de consens pentru
experimentarea pe animale. Conform legii
initiativa nu trebuie sa fie a autoritatii competente,
respectiv a ANSVSA, dar pana in prezent situatia
a ramas nerezolvata. A fost promulgata Legea
nr.43 din 11.04.2014 privind protectia animalelor
utilizate n scopuri stiintifice, dar care nu rezolva
problema Platformei Nationale de consens.

Prin adresa nr.22 din 20.08.2014 s-a solicitat
cooptarea unui reprezentant al ANFPUVR in
Consiliul Stiintific al ANSVSA si infiinfarea unei
comisii pentru produse medicinale veterinare pe
langa Consiliul Stiingific al ANSVSA. Raspunsul
nesatisfacator — statut de invitat permanent
pentru 2 reprezentanti ai ANFPUVR, nimic
despre comisia de specialiate.

Prin adresa nr.27/27.10.2014 s-a solicitat
conducerii ANSVSA, pe langa cele mentionate, si
0 audienta legat de neonorarea promisiunii
facute, legate de atingerea punctului zero n criza
dosarelor si de elaborarea Procedurii nationale
de autorizare si reinnoire a autorizatiilor de
introducere pe piatda a produselor medicinale
veterinare. Pana n 13.11.2014 nu s-a primit
raspuns.

Spre stupefactia, nu numai a mea, in data de
14.11.2014 am fost informat ca a fost suspendata
activitatea Comisiei ICPBMUV pentru autorizarea
produselor medicinale veterinare infiintata prin
decizia directorului ICPBMUV in conformitate cu
ROF-ul acestuia, datorita faptului ca ANSVSA nu
a numit o noua Comisie in conformitate cu noul
ROF al ANSVSA.

2. Relatii internationale

Pentru moment, avand Tn vedere situatia
financiara din ce Tn ce mai precara a Asociafiei,
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nu s-a mai intreprins nici un demers pentru
aderarea la IFAH si ECVAM.

Aderarea la ECVAM se resimte ca o
necesitate acuta, atat de membrii ANFPMUV in
activitatea de Tnregistrare/reinregistrare, cat si de
ICPBMUV asa cum a rezultat din discutiile avute
Cu acestia.

Prevederile reformelor legislative legate de
domeniul nostru de activitate avute Tn vedere de
IFAH si Comisia Europeana incepand cu anul
2015 au fost transmise de catre ANFPUVR
membrilor acesteia reprezinta un semnal de
alarma pentru incheierea refnnoirii autorizatiei
pentru toate produsele din nomenclatorul fiecarei
societati pana la 31.12.2014, situatie pentru care
s-a creat premiza rezolvarii prin aprobarea de
catre ANSVSA a programelor de conformare in
decembrie 2012, dar pentru care n activitatea de
reinregistrare se ntdmpina mari dificultati la
nivelul ICPBMUYV si ANSVSA asa cum s-a aratat
deja.

Problema fincheierii Tnregistrarii produselor
pana la 31.12.2014 va fi unul din subiectele
majore ce se vor aborda Tn continuare cu
ANSVSA si ICPBMUV, in functie de modul de
realizare a programelor de conformare
mentionate si de elaboare a dosarelor, la care
trebuie acordata o foarte mare atentie, pentru a
evita o serie continua de modificari care costa
bani si timp.

3. Promovarea imaginii asociatiei

Actiunile de promovare a imaginii Asociafiei
au continuat prin editarea revistei Asociatiei
Medicamentul veterinar/ Veterinary Drug care a
devenit o publicatie apreciata, fiind cotata de
CMVR cu 15 puncte si indexata de catre Index
Copernicus, DOAJ, CABI, WORLDCAT, SCIPIO,
OALIB etc, intrand in Baza internationala de Date
(BDI), avand astfel perspectiva de a fi prima
revista din domeniul medical veterinar din
Roméania de a fi acreditata ISI.

Un aport Tnhsemnat, determinant Tn aparitia
revistei sub raport tehnico-stiintific 1l are Prof.
univ. dr. Romeo T. Cristina, care merita toate
aprecierile noastre morale si mai ales financiare
pentru activitate depusa.

Se mentioneaza ca intdmpinam mari
dificultati Tn obfinerea de articole originale atat din
facultati, cat si de la specialisti din unitatile
membre ale ANFPUV.

In anul 2014 a fost inregistrat o scadere a
numarului de abonamente la revista
Medicamentul Veterinar faid de 2013, datorita
dezinteresului autoritatilor centrale si teritoriale
sanitare veterinare si a conducerilor facultatilor de
medicina veterinara.

Consideram ca editarea in continuare a
revistei Medicamentul Veterinar este cel mai
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eficient mijloc de a face cunoscuta Asociafia si
memobrii acesteia, inclusiv nivelul tehnico-stiinfific
Tnalt atins, pe plan intern si international.

Site-ul revistei fiind vizionat de zeci de mii de
oameni in crestere fata de 2013, fiind probabil o
explicafie a scaderii numarului de abonamente.

Obtinerea acreditarii ISI ar fi un mare succes
pentru medicina veterinara romaneasca, dar si
pentru Asociatie, ca fondator al revistei, ar fi un
dar al Asociafiei pentru medicina veterinara
romaneasca, obligand-o de a fi mai performanta
si mai nationalista.

4. Nerealizari legate de relatia
cu ANSVSA

Dintre nerealizarile inregistrate ca urmare a
lipsei de sprijin si de infelegere a problemelor din
partea ANSVSA mentionam :

Neinfiintarea ONG-ului Platforma Nationala
de Consens privind principiile 3R si alternativele
pentru experimentarea pe animale;

Nenominalizarea expertilor / evaluatorilor la
nivelul UE de catre ANSVSA (suntem singura
tara In aceasta situatie), iar consecintele pot fi
foarte grave din 2015, odata cu reformele
preconizate de IFAH si CE.

Neobftinerea cu toate interventiile facute si in
2014, a statutului de membru cu drepturi depline
in  Comitetul pentru Produse Medicinale
Veterinare.

Neinfiintarea unei comisii pentru produsele
medicinale veterinare pe langa Consiliul Stiinfific
al ANSVSA. Nenominalizarea unui specialist
pentru domeniul produselor medicinale veterinare
cu statut de membru in cadrul Consiliului Stiintific
al ANSVSA, ci numai cu statut de invitati
permanen{i (Prof.univ.dr. Romeo Cristina si
Prof.univ.dr. Constantin Stirbu).

5. Problema finantarii Asociatfiei

Conform Hotaréarii Adunarii generale din
17.02.2014, Asociatia a ramas sa fie finantata in
anul 2014 prin aportul, liber consimiit, al
memobrilor Tn functie de potentialul economic.

Se evidentiaza aportul financiar deosebit a
SC Pasteur — Filiala Filipesti si a SC Romvac Co
SA in mentinerea Asociatiei.

In acest context bugetul a fost executat
conform prevederilor, in conditii bune.
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De subliniat sprijinul d-lui Presedinte Dr.
Sorin Paul Stanescu care a asigurat spatiul cu
toate utilitatile Tn mod gratuit.

Cred ca sunt in asentimentul d-voastra sa-i
multumim pentru aceaste facilitaf.

Apreciem ca plafonul minim de cheltuieli
pentru supravietuirea Asociatiei in anul 2015 este
de 130,000 lei, respectiv la acelasi nivel ca in
2014.

6. Politicile / obiectivele pentru viitor

Pentru functionarea  Asociatiei Tn ultima
parte a anului 2014 si 2015 este absolut necesar
ca Tn aceasta Adunare generala sa se
reafirme/stabileasca:

e problemele de interes comun care sunt
prioritare pentru buna desfasurare a
activitati  in  societatile  comerciale
membre ale Asociatiei;

e formularea unor propuneri din partea
ANFPUVR pentru mbunatatirea
Proiectului de Regulament al UE privind
medicamentele de uz veterinar, de catre
un grup de lucru a acesteia nominalizat n
Adunarea generala;

e oportunitatea elaborarii unui cod de etica
si  deontologie si de schimbarea
statutului, Tn functie de modul de
finantare;

e modul de actiune pentru a raspunde
solicitarii IFAH de crestere a gradului de
reprezentativitate pentru accedere 1n
acest organism international in conditiile
in care marile companii straine nu si-au
manifestat interesul pentru afiliere la
ANDPUV din Roméania;

e oportunitatea reinceperii demersurilor de
infiintare a “Platformei Nationale de
Consens” de catre ANFPUVR,;

e stabilirea modului de finantare a activitatji
ANFPUVR in 2015;

e domeniile de activitate a conducerii
executive Tn functie de bugetul asigurat
pentru 2014;

e pozitfia ANFPUVR fata de ANDPUV si
modul de colaborare a acestora;

e pozitia ANFPUVR fata de organismele
internationale in domeniu, respectiv IFAH
si ECVAM.
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Rezumat

In prezentul referat destinat educatiei continue a specialigtilor din domeniu este prezentat un gen
bacterian important pentru sanatatea omului si a animalelor. Autorii prezinta in doua capitol, intro
maniera didactica, notiuni esentiale despre genul Staphilococcus: taxonomie, morfologie, tinctorialitate gi
structura celulara, cultivare si caractere culturale, Proprietati biochimice si structura antigenica, genetica
si rezistenta la antibiotice, ecologia si factorii de mediu, factorii de patogenitate [enzimele extracelulare,
si toxinele stafilococice, ] Capitolul al doilea este dedicat descrierii Infectiilor naturale cu stafilococi i
implicatiile acestora la om si animale [rumegatoare mari si mici, suine, cabaline, iepuri, caini si pisici si
pasari], ultima parte a capitolului fiind dedicata descrierii toxiinfectiei alimentare stafilococice

Abstract

In this review destined for education of specialists in the field is presented a bacterial genus important for
human and animal health. The authors try to present, in two chapters and in a didactically way, all about
Staphylococcus genus, like: taxonomy, morphology, and structure, coloration, culture and cultural
characteristics, biochemical properties and antigenic structure, genetics and the antibiotic resistance,
ecology and environmental factors, pathogenicity [extracellular enzymes and staphylococcal toxins]. The
second chapter is dedicated to the description of natural infections with staphylococci and their
implications in humans and animals [large and small ruminants, pigs, equines, rabbits, dogs, cats and
birds], the last part of the chapter being devoted to the Staphylococcal food toxicity description.

1. Introducere

Bacteriile din Genul Staphylococcus sunt
germeni de forma rotunda, gram-pozitivi
dispusi in gramezi neregulate cu aspect de
ciorchine [gr. staphylos], cu variati 1n
dimensiuni [0,5-1,5 pum] cu tropism marcat
pentru tesutul dermic si anexele pielii, dar cu
posibilitatea de a invada orice alt tesut, cu o
larga raspindire in mediul extern, imobili si
nesporulati. Cele mai multe specii sunt
catalazo-pozitive si facultativ anaerobe, dar
cresc mai bine aerob; S. sacharolyticus si S.
aureus subsp.anaerobius sunt exceptii care
prefera anaerobioza [2, 3, 29, 31, 32].

Acesti germani nu sunt pretentiosi din
punct de vedere nutritiv, fiind -cultivati pe
majoritatea mediilor de cultura uzuale, ttiindu-
se ca tolereaza concentratii de peste 5% NacCl,
iar unele specii sunt chiar halofile [tolereaza

concentratii de 10-15% NacCl] [2, 3, 29, 31, 32].

1.1. Istoric si taxonomie

Billroth a facut primele semnalari ale
stafilococilor ih 1874 dupa ce i-a observat in
colectii purulente de origine animala, iar
Pasteur, in 1880 realizeaza izolarea in cultura
pura.

Patru ani mai tarziu, Rosenbach introduce
termenul de stafilococ [9, 12, 31].

Studii mai recente au stabilit criterii si mai
exacte de diferentiere care se bazeaza pe
compozitia chimica a peretelui celular, pe
existenta citocromilor, pe felul si proportia
acizilor grasi, pe hibridarea ADN, ARN.

Studiile foarte amanuntite realizate pe
tulpinile de stafilococi de origine animala au
fost inteprinse de Marsalec si Hajek [9, 12, 31].

in 1992 Noble aminteste in incadrarea
taxonomica a stafilococilor despre o insemnare
din 1962 intitulata O introducere Tn haos-sau
clasificarea micrococilor si stafilococilor-lucrare
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scrisa Tn momentul in care nu erau cunoscute
decét 3 specii: S. aureus, S. epidermis si S.
saprophyticus [9, 12, 31].

Ca specie tip, Rosenbach a descris in
1884 Staphulococcus aureus [9, 32].

De-a lungul timpului, stafilococii si
afectiunile cauzate de acesti germeni au
preocupat numerosi cercetatori:  Pasteur,

Rosenbach, Bang, Meyer, Hajek, Marsalek,
Bayrd-Parker. Tn Romania contributi mai
importante la studiul stafilococilor si al
stafilocociilor au fost aduse de catre: Stamatin,
Bica-Popii, Marica, Cernea, Togoe, Volintir si
altii [9, 12, 31].

In editia din anul 2013 a Manualului
Bergey de Bacteriologie Sistematica,
Staphylococcaceaele sunt incadrate taxonomic
n a Vlll-a Familie a Ordinului Bacillales, din
Clasa lll, Bacilli, apartinand Phylum-ului BXIII,
Firmicutes al Domeniului Bacteria [12].

Din punct de vedere al criteriior
filogenetice, Genul Staphylococcus a fost
separat de fosta Familie Micrococcaceae,
grupare  considerata prea  heterogena
filogenetic pentru a-si justifica existenta.

Argumentele s-au bazat pe continutul total
diferit al bazelor ADN [un continut G-C al ADN
de 30-39 mol% la Staphylococcus fata de 63-
73 mol% la Micrococcus], compozitia peretelui
celular, diferentele imunologice ale catalazelor,
tipul menaquinonelor, spectrul diferit de
sensibilitate la antibiotice.

Stafilococii sunt mai apropiati filogenetic
de streptococi, eneterococi, lactobacili si Genul
Bacillus [9, 12, 29].

Genul Staphylococcus cuprinde in prezent
71 de specii [12].

Genul Staphylococcus

Staphylococcus agnetis
Staphylococcus arlettae
Staphylococcus aureus
Staphylococcus aureus ssp. anaerobius
Staphylococcus aureus ssp. aureus
Staphylococcus auricularis
Staphylococcus capitis
Staphylococcus capitis ssp. capitis
Staphylococcus capitis ssp. urealyticus
. Staphylococcus caprae
. Staphylococcus carnosus
. Staphylococcus carnosus ssp. carnosus
. Staphylococcus carnosus ssp. utilis
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Staphylococcus caseolyticus
Staphylococcus chromogenes
Staphylococcus cohnii

Staphylococcus cohnii ssp. cohnii
Staphylococcus cohnii ssp. urealyticus
Staphylococcus condimenti
Staphylococcus delphini
Staphylococcus devriesei
Staphylococcus epidermidis
Staphylococcus equorum
Staphylococcus equorum ssp. equorum
Staphylococcus equorum ssp. linens
Staphylococcus felis

Staphylococcus fleurettii
Staphylococcus gallinarum
Staphylococcus haemolyticus
Staphylococcus hominis
Staphylococcus hominis ssp. hominis
Staphylococcus hominis ssp. novobiosepticus
Staphylococcus hyicus

Staphylococcus hyicus ssp. chromogenes
Staphylococcus hyicus ssp. hyicus
Staphylococcus intermedius
Staphylococcus kloosii

Staphylococcus lentus

Staphylococcus lugdunensis
Staphylococcus lutrae

Staphylococcus massiliensis
Staphylococcus microti

Staphylococcus muscae
Staphylococcus nepalensis
Staphylococcus pasteuri
Staphylococcus pettenkoferi
Staphylococcus piscifermentans
Staphylococcus pseudintermedius
Staphylococcus pulvereri
Staphylococcus rostri

Staphylococcus saccharolyticus
Staphylococcus saprophyticus
Staphylococcus saprophyticus ssp. bovis
Staphylococcus saprophyticus ssp. saprophyticus
Staphylococcus schleiferi
Staphylococcus schleiferi ssp. coagulans
Staphylococcus schleiferi ssp. schleiferi
Staphylococcus sciuri

Staphylococcus sciuri ssp. carnaticus
Staphylococcus sciuri ssp. lentus
Staphylococcus sciuri ssp. rodentium
Staphylococcus sciuri ssp. sciuri
Staphylococcus simiae

Staphylococcus simulans
Staphylococcus stepanovicii
Staphylococcus succinus
Staphylococcus succinus ssp. casei
Staphylococcus succinus ssp. succinus
Staphylococcus vitulinus
Staphylococcus warneri
Staphylococcus xylosus.
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1.2. Morfologie, tinctorialitate si
structura celulara

Stafilococii sunt bacterii ce au forma
sferica, cu dimensiuni incadrate intre 0,8-1
microni ce se divid n planuri succesive

perpendiculare [9, 18, 29, 31, 32].

Asezarea neregulatda se datoreaza
separarii incomplete a celulelor fiice de cele
parentale, rezultand astfel gramezi de coci,
neregulate, asemanatoare boabelor din
ciorchinele de strugure. Doar culturile pe mediu
solid prezinta aceasta assezare caracteristica.
In frotiurile din produsele patologice si din
culturile Tn mediu lichid, cocii apar izolati cite 2-
3 sau n gramezi mici cu dispozitie neregulata

[9, 32].
Se cunoaste faptul ca unele tulpini de
stafilococ pot elabora 0 capsula

mucopolizaharidica care poate fi vizualizata
prin microscopie cu contrast de faza, contrast
interferential, microscopie elctronica sau dupa
coloratie negativa cu tus de China, prin
microscopie optica. Tulpina ce a fost izolata de
Smith este considerata tulpina capsulata
standard de stafilococ patogen [9, 18, 32].

Stafilococii se coloreaza obisnuit gram
pozitiv, cand celulele sunt tinere si cu
potentialul metabolic intact. Celulele ce provin
din culturi mai vechi si cele fagocitate de
leucocite sufera modificari tinctoriale ca rezultat
al degradarii structurilor peretelui bacterian
putdnd sa apara negative prin coloratia gram
[9, 18, 31, 32].

Stafilococii ce se afla in faza logaritmica
de crestere, se prezinta la microscopul
electronic ca celule formate dintr-un nucleu
lipsit de membrana, mezozomi, poliribozomi si
0 membrana citoplasmatica tristratificata se-
parata de peretele celular printr-o portiune
periplasmatica. La celulelor tinere, grosimea
peretelui celular variaza intre 18-25 nm. Din
portiunea periplasmatica patrund prin peretele
celular fimbrii sau pili a caror prezenta explica
capacitatea stafilococilor de a adera cu
usurinta de tegumente si mucoasele cailor
respiratorii. La tulpinile Tncapsulate se poate
observa un strat subtire suplimentar care
nveleste peretele celular [9, 18].
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Compozitia chimica a nucleului este aceea
de molecula unica bicatenarda de ADN
[nucleoid]. Peretele celular al stafilococilor
prezinta 3 componente principale:
peptidoglycanul, acizii teichoici un strat
extern proteic [9].

Acidul teichoic al stafilococului auriu este
considerat a fi un component chimic esential al
receptorilor peretelui celular pentru
bacteriofagii stafilococici.

Acizii teichoici joaca un rol importat in
asigurarea funcfiilor fiziologice normale ale
stafilococilor prin participarea la reglarea
potentialului  cationic din  jurul celulei,
controland astfel activitatea enzimelor care
actioneaza n cursul sintezei peretelui celular si
separarii celulelor fiice [9, 18, 29, 31, 32].

Peptidoglicanul  sau  mureina  este
prezentatd ca o0 retea formatda din unitafi
alternante repetitive de N-acetilglucozamina si
acid N-acetilmuramic legate Tn pozitia 1,4. intre
lanturile 1,4 N-acetilglucozamin-N  acetil-
muramil exista punii tetrapeptidice, care la
randul lor sunt legate intre ele prin subunitafj
pentapeptidice contindnd exclusiv sau mai ales
glicind [9]. Aceasta fincrucisare a portiunii
peptidice  confera peretelui celular al
stafilococului o structura densa care asigura
pastrarea formei sferice, permitédnd totodata
celulei sa reziste in conditiile defavorabile de
mediu [31, 32].

Acizii teichoici stafilococici sunt polimeri
lineari, hidrosolubili de ribitol sau glicerol fosfat,
in functie de gen. La fiecare unitate ribitol sau
glicerol, in pozitia C, 1i este asociat un zahar
sau un aminozahar, iar in cazul S. aureus 50%
dintre unitati pot prezenta si D-alanina [29, 31,
32]. Componenta proteica majora a celulei
stafilococului auriu este reprezentata de
proteina A, proteina care e legata covalent de
peptidoglican. Este recunoscuta ca antigen
caracteristic S. aureus si poate fi considerat ca
atare Tn bacteriologia umana, dar trebuie
precizat ca proteina A se gaseste si in peretele
S. intermedius si chiar al unora dintre
stafilococii coagulaza negativi [S. hyicus ssp.
hyicus]. Proteina A in stare pura contine un
numar variabil de acizi aminafi esential in
functie de procedeul folosit pentru purificari
[32].

Si
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1.3. Cultivare si caractere culturale

De-a lungul timpului s-a demonstrat ca
dezvoltarea culturilor de stafilococ se
realizeaza mai bine in conditii de aerobioza
decat in cele de anaerobioza, desi stafilococii
sunt si facultativ anaerobi.

Cregterea tensiunii de CO, pana la 5-10%
din compozitia aerului atmosferic, determina
biosinteza toxinelor stafilococice.

Stafilococii se dezvolta intre 6 si 46°C,
manifestand astfel limite largi de temperatura.
Stafilococul auriu prezinta limite optime de
temperatura situate intre 30 si 37°C, pH-ul
optim pentru stafilococii patogeni se situeaza
intre 7-7,5, reflectand pH-ul mediului intern al
organismului uman, pe care il paraziteaza.
Toleranta la valorile de pH este de asemenea
mare, ea situandu-se intre pH 4 si pH 9,3 [2, 3,
9,18, 29, 31, 32].

Exigentele nutritive ale stafilococilor sunt
minime, nsa tulpinile patogene necesita in
mediu aerob o serie de aminoacizi si factori de
crestere, precum tiamina si acidul nicotinic, iar
in mediu anaerob, in plus uracilul si o sursa
fermentabila de carbon. Este preferata izolarea
stafilococilor patogeni pe medii complexe
pentru a le fi satisfacute cerintele nutritive.

Subculturile ulterioare izolarii si stocarii
tulpinilor de stafilococ se fac obisnuit pe geloza
nutritiva [9, 18, 29, 31, 32].

Stafilococii patogeni cresc si se dezvolta
rapid pe mediile de cultura, timpul de generatie
la stafilococ fiind de 30 de minute.

Culturile Tn bulion se tulbura uniform si net
vizibil dupa 16-20 de ore de termostat, indicand
forma S de crestere.

In cazul mediile solide, dupa 18-24 h de
cultivare la 37°C, coloniile izolate de stafilococ
patogen se prezinta sub forma circulara,
bombate, opace cu aspect cremos, de
dimensiuni de la 1-3 mm diametru cu margini
regulate, suprafata neteda, lucioasa,
pigmentate obisnuit Th galben auriu, uneori
insa pot fi albe sau galben palid, reprezentind
forma S de crestere pe mediile solide [18, 32].

Tulpinile de stafilococi ce prezinta
deteriorari ale peretelui celular, provenind din
probe care contin substante antimicrobiene sau
supuse unor tratamente termice etc.,pot da
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nastere, pe medii solide unor colonii de tip G
[glossy = lucios] pitice sau G-R [rough = rugos],
mici cu margini imperfecte, granulate, fara
hemoliza. Aceste tipuri de microorganisme nu
tulbura mediul lichid in care sunt insaméantate
si apar ca un depozit granular in partea
inferioara a tubului de cultura.

Foarte rar se intalnesc, in culturi provenite
direct din prelevate, colonii M, mucoase,
caracteristice tulpinilor capsulate [9, 18].

Pe mediile solide cu sange [agar cu 5-8%
sange defibrinat de berbec sau bou], se
observa ca stafilococul patogen produce o
zona circulara de hemoliza in jurul coloniei.
Hemolizina a a S.aureus determind hemoliza
totala cu clarificarea completa a mediului.p-
hemolizina tulpinilor animale de S. aureus,
intélnita ocazional si la tulpini umane,
determina o hemoliza de tip ,cald-rece”, zone
de hemoliza incompleta la 37°C, care, dupa
expunerea culturii cateva ore la 4°C, devine
completa, similara celei produse de hemolizina
a9, 31, 32].

Cercetarea biosintezei de pigment, desi nu
mai constituie decat un criteriu de identificare
suplimentara, se poate realiza prin cultivare pe
ser coagulat de bou si incubare 24 ore la 37°C
urmata de mentinerea inca 24-48 ore la
temperatura de 20-22°C, in contact cu lumina
zilei. Tn conditile cultivarii anaerobe, biosinteza
de pigment nu mai are loc [9, 31, 32].

Se pot realiza intarzieri de pigmentare a
coloniilor pe medii nutritive simple sau cu
adaos de sénge defibrinat chiar si 24-48 ore in
cazul tulpinilor de S. aureus ce au fost supuse
unui tratament nefavorabil dezvoltarii lor
[antibiotic, antiseptic, termic, etc]. Desi
prezenta pigmentului carotenoid, portocaliu sau
galben citrin, este o0 caracteristica relativ
constanta a tulpinilor de S.aureus, nu toate
tulpinile produc hemolizina si / sau pigment.

Catalaza se  produce 1n  cursul
metabolismului aerob, ea fiind o enzima
caracteristica  stafilococilor ce  permite

diferentierea de alii coci patogeni ca strep-
tococul si pneumococul care sunt catalazo-
negativi [9, 18].

Stafilococul utilizeaza numerosi
carbohidrati si zaharuri in cursul dezvoltarii
aerobe. In conditii de aerobioza, degradarea
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moleculei de glucoza de catre stafilococ este
nsoteste de aparitia acidului acetic ca produs
intermediar, iar Tn cazul anaerobiozei, acidul
lactic este produsul final. Fermentarea
manitolului de catre S. aureus ca si toleranta
crescuta la NaCl [7,5-10%] constituie criteri
utile  de diferentiere metabolica  de
Staphylococcus epidermidis [9, 32].

Rezistenfa stafilococilor fata de factorii
fizici, chimici si biologici din mediul ambiant
este remarcabila. In sputd si puroiul uscat,
stafilococii rezista saptamani de zile, iar n
mediile uzuale de cultura, rezista timp de luni
de zile la temperatura camerei.

Insdmantate pe geloza prin intepare si
acoperiti cu un strat de ulei de parafina steril,
tulpinile de stafilococ pot fi pastrate la frigider
10-12 luni, fara subcultivare [9, 29, 32].

Stafilococii sunt inactivati, dupa ncalzirea
timp de o ora la 60°C, prin coagularea
proteinelor celulare.

Stafilococii sunt rezistenii la antisepticele
uzuale si doar unele dezinfectante puternice
cum ar fi fenolul, cresolii si sublimatul coroziv 1i
pot distrug cu certitudine.

Alcoolul in concentratie de70% inactiveaza
stafilococii in interval de 60 de minute [18, 29].

1.4. Proprietati biochimice si structura
antigenica

Majoritatea stafilococilor fermenteaza pe
cale aeroba sau anaeroba fara productie de
gaz lactoza, maltoza si manitolul, reduc
cantitatea de nitrafi Tn nitrifi, pot produc
hidrogen sulfurat din cisteina, nu
decarboxileaza acidul glutamic si nici lizina.

Fermenterea manitolului este o]
carcateristica importanta mai ales in cazul
tulpinilor patogene. Aproximativ toate tulpinilor
hidrolizeaza proteinele [hemoglobina, fibrina,
albusul de ou, cazeina], dar si polipetidele ca
gelatina. Se cunoaste faptul ca stafilococii
produc patru tipuri de hemolizine [alfa, beta,
gama si delta] fata de eritrocitele de oaie,
iepure siom [2, 3, 9, 18, 29, 31, 32].

Exista tulpini care pot produce
concomitent mai multe tipuri de hemolizine, cu
mentiunea ca hemolizinele de tip beta sunt mai
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frecvente la tulpinile ce au ca sursa de
provenienta, animalele [9, 18, 29, 31, 32].

Apadrarea celulara prin endocitoza este
unul din mecanismele cele mai importante ale
reactivitatii in infectia stafilococica.

Aceste mecanisme de reactie sunt
declansate ca urmare a recunoagterii
determinantilor antigenici de suprafata ai

celulei stafilococice ce au ajuns in tesuturi, ca
structuri ,non self’ [9, 18, 32].

Investigatiile ce s-au efectuat pentru a se
descifra structura antigenica a stafilococilor s-
au dovedit a fi foarte laborioase datorita
complexitatii acestor structuri din care au putut
fi individualizati cel putin 30 de determinanti
antigenici. In urma rezultatelor obtinute,
cercetarile s-au orientat spre delimitarea
determinantilor antigenici ai peretelui celular
care permit diferentierea S. aureus de ceilalti
stafilococi [9, 18, 32].

Antigenele polizaharidice reprezinta una
din componentele antigenice majore ale
peretelui celular, dar cel mai bine exprimat
este polizaharidul A.

Acest polizaharid, ce deriva din acidului
teichoic, are o structura moleculard de ribitol-N-
acetylglucosaminil iar specificitatea biochimica
se bazeaza pe o configurafie alfa sau beta a
radicalului glucosaminilic.

Determinantul antigenic amintit anterior
confera o specificitate de specie, acesta fiind
Tntalnit la toate tulpinile de S. aureus.

In cazul indivizilor adulti care au suferit
infectii stafilococice repetate, este relatata
prezenta unei alergii cutanate de tip imediat la
injectarea intradermica a polizaharidului

S. epidermidis, nu prezintd in peretele
celular polizahridul A, dar tot la S. epidermidis
s-a putut identifica un polizaharid B tot derivat
al acidului teichoic, dar in a carui molecul3,
glicerolul inlocuieste subunitatea de ribitol [9].

Antigenele proteice. Componentul proteic
major al peretelui celular la S. aureus este
reprezentat de catre proteina A, determinant
antigenic ce caracterizeaza peste 90% din
tulpinile de stafilococ patogen, dar cu
specificatia existentei unui pronuntat grad de
variatie cantitativa a antigenului la diversele
tulpini de stafilococ.
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In cazul lui S. epidermidis, proteina A este
absenta. Investigatile ce s-au executat cu
acest antigen proteic au demonstrat ca el este
precipitat de toate serurile umane normale.
Inifial s-a crezut ca este vorba de anticorpi
naturali formati prin contactul frecvent cu
stafilococii, despre care se stie ca sunt bacterii
ubicvitare.

Cercetarile realizate ulterior au aratat ca
proteina A este precipitata si de serurile
normale provenite de la animale germ-free,
deci reactia nu are specificitate imunologica
[31, 32].

Unele studii ulterioare au demonstrat
proprietatea de foarte mare importanta practica
a acestei proteine de a reactiona ,pseudoimun”
cu portiunea Fc a anumitor clase de Ig ale unor
mamifere, intre care si omul [29, 31, 32].

In infectile experimentale pe animale,
proteina A produce o serie de efecte biologice
care indica participarea ei in mecanismele de
agresivitate ale stafilococilor patogeni. Are o
actiune anticomplementara, antifagocitara,
lezeaza trombocitele si induce o stare de
alergie [18, 29, 31, 32].

Antigenele capsulare. Tulpinile patogene
ce s-au izolat de la om, rareori au fost
Tncapsulate. S-au realizat studii experimentale
cu tulpina capsulatd Smith ce au aratat ca
materialul capsular este reprezentat de un
polizaharid de suprafaida a carui prezenta
accentueaza virulenta tulpinii de stafilococ. S-a
demostrat ca tulpinile incapsulate prezinta o
activitate antifagocitara mai pronuntata, iar
vaccinurile realizate din asemenea tulpini sunt
mai imunogene.

Cercetarile ce s-au relizat in ultimii ani pe
tulpinilor capsulate de stafilococ au reliefat
ipoteza ca fenomenul biologic al incapsularii ar
apare ,n vivo" mult mai frecvent si
neevidentierea lui se datoreaza imperfectiunii
mijloacelor tehnice de evidentiere a acestor
tulpini. Identificarea S.aureus prin metode
imunologice a fost incercata de Cowan care
folosind reactii de aglutinare imparte stafilococii
n 3 tipuri.

Aceste cercetari au fost reluate de Oeding
si Grin care au reusit sa individualizeze 15
determinanti antigenici cu specificitate de tip
notate de la a la p si au constatat ca cele 3
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tipuri Cowan corespund unor combinatii de
fractiuni antigenice abc pentru tipul I, ab pentru
tipul 1l si bc pentru tipul Il Cowan [2, 3, 9, 32].

Gradul actual al cunostintelor cu privire la
structura antigenica a stafilococilor, frecventa
mare a reactiilor incrucisate, gradul mare de
variabilitate nu Tngaduie insa o folosire practica
in cadrul metodelor curente de diagnostic
microbiologic [31, 32].

1.5. Genetica si rezistenta la antibiotice

Doar studiile de genetica experimentala au
putut elucida mecanismele care stau la baza
deosebitei plasticitati biologice ale
stafilococului. Aceste studii s-au axat in
principal pe descifrarea mecanismelor care
genereaza fenomenul de chimiorezistenta la
antibiotice si chimioterapice [9, 29, 38, 39-41].
Concluziile care rezultd in urma studiilor de
genetica arata ca mecanismele
chimiorezistentei la stafilococ sunt realizate n
principal prin transductie si recombinare
genetica si Tn secundar prin mutageneza si
selectie [9, 39, 40].

S-a demonstrat ca exista o analogie intre
mecanismele genetice ale chimiorezistentei la
stafilococi cu cele prezente la enterobacterii,
dar, totusi, cu o diferenta calitativa esentiala;
aceea ca transferul de plasmide se face
exclusiv prin transductie la stafilococ, in timp
ce la enterobacterii se realizeaza si prin
conjugare [9, 38, 39, 40].

Majoritatea tulpinilor stafilococice
patogene prelevate si izolate din mediul de
spital sunt lizogene si prezinta unul sau chiar
mai multi profagi Tncorporati in cromozomul
bacterian. Doar o parte din numerosii
bacteriofagi stafilococi pot indeplini functia de
transductanti [9, 29, 37, 38, 39, 40].

in cazul stafilococilor s-au descris 3
mecanisme de variatie genetica: conversia
lizogena, transductia specializata si transductia
generalizata. Cea din urma, transductia
generalizata, reprezintd mecanismul cel mai
des ntélnit la stafilococ.

Frecventa fenomenului de transductie in
populatia celulara fiind destul de Tnalta intre
10*-10%°, explica, in parte, marea plasticitate
biologica a stafilococilor [9, 29, 39, 40].
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in literaturd se mai cunoaste si faptul ca
10% din totalul ADN-ului celular stafilococic
este reprezentat de ADN extracromozomial
plasmidic [29, 38-40].

Cantitatea mare de informatie genetica
suplimentara disponibila in citoplasma celulei
bacteriene, permite transferul unor numeroase
caractere intre celulele aceleiasi populatii de
stafilococi, dar, totodatd contribuie si la
realizarea potentialului ridicat de plasticitate
biologica a stafilococilor [9, 40].

Din multitudinea plasmidelor stafilococice,
cele mai studiate au fost acelea care poarta
determinantii genetici ai rezistentei fata de
antibiotice. In literatura medicald sunt descrise
4 tipuri de plasmide purtatoare ale informatiei
genetice pentru biosinteza betalactamazei.

De obicei insa, o tulpina poarta un singur
tip de plasmida pentru penicilinaza. Exista
plasmide care poarta informatia genetica
necesara rezistentei la eritromicina,
tetracicling, cloramfenicol etc.

S-au putut evidentia si plasmide purtatoare
de dubla informatie de rezistenta pentru
penicilina si eritromicina. Nu s-au decelat Tnsa
plasmide purtdtoare ale informatiei de
rezistentda multipla la antibiotice. Astfel, pare
mai probabil ca rezistenta simultana la mai
multe antibiotice rezula din existenta Thsumata
a unor plasmide purtatoare ale informatiei
genetice de monorezistenta [38-40].

Exista tulpini de stafilococi patogeni ce
purtatoare de plasmide cu determinanti
genetici pentru productia de bacteriocine,
denumite si stafilococine sunt asemanatoare
colicinelor de la enterobacterii [9, 29, 40].

Doar tulpinile de stafilococ patogen din
grupul bacteriofagic 1l produc stafilococine.
Aceste bacteriocine stafilococice sunt molecule
proteice termostabile, cu un spectru larg de
activitate incluzand streptococii beta hemolitici,
pneumococii, corynebacteriile si alte tulpini de
stafilococi [9, 29, 38, 39].

Lisogenie si lisotipie bacteriofagica. Foarte
multe tulpini de stafilococi sunt lizogene. Ele
sunt purtatoare de bacteriofagi integrati n
cromozomul celular ca gene suplimentare care
se transmit filogenetic la celulele fiice
asigurand perpetuarea fagilor stafilococici in
natura. Celulele purtatoare de fagi sunt
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neafectate de actiunea lor litica, dar aceasta se
poate manifesta in anumite conditii fata de
celulele altor tulpini ale speciei Stafilococcus
denumite lisosensibile.

Susceptibilitatea diverselor tulpini de
stafilococ la actiunea litica a bacteriofagilor a
putut sa fie sistematizatd pentru tulpinile de
stafilococ patogen de provenienta umana intr-
un sistem de lizotipie bacteriofagica care si-a
gasit o aplicare practica in diagnosticul
epidemiologie al infectiilor stafilococice din
mediul de spital, focare familiale, colectivitati,
toxiinfectii alimentare, etc [39, 40].

Sistemul se bazeaza pe stabilirea
modelului [pattern-ului] de lizo-sensibilitate
manifestat de o tulpina de stafilococ patogen,
de provenienta umana, la mai multj bacteriofagi
antistafilococici [40].

Modelele lizosensibilitatii tulpinilor umane
de stafilococ patogen au putut fi sistematizate
in grupuri de lizotipuri ce cuprind majoritatea
tulpinilor patogene izolate de la om [38-40].

Pattern-urile de lizotipie care nu au putut fi
incadrate in grupurile fagice, au fost
considerate grup suplimentar. Exista si tulpini
de stafilococi umani care nu sunt sensibili la
setul de baeteriofagi standard utilizati n
metoda si sunt considerate netipabile prin
lizotipie.

Aceasta sistematizare  in grupuri
bacteriofagice s-a dovedit folositoare si in
corelarea unor caracteristici  particulare ale
stafilococilor patogeni, exemplu fiind tulpinile
din grup fagic Il care manifesta tropism
accentuat pentru tesutul dermic, fiind frecvent
intalnite Tn infectiile cutanate ale nou nascutilor
si copiilor mici [9, 29, 40].

Din grupurile fagice 1l si IV, mai frecvent
fac parte tulpinile enterotoxice de stafilococi.

Tulpinile grupului Il au prezentat primele
rezistenta la penicilind si meticilind, apoi,
aceasta rezistenta a trecut si la alte grupuri.

Tulpinile epidemice din mediul de spital,
au prezentat la Tinceput sensibilitate la
bacteriofagi din grupul | si lll, Tn ultimul timp au
aparut tot mai frecvent tulpini de grup Il sau
lizotipuri inter-grupuri ca 52/52A/80/81 sau
tulpini netipabile [39, 40].

Chimiosensibilitatea si chimiorezistenta.
S-a demostrat ca tulpinile salbatice de sta-
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filococ sunt sensibile la o gama variata de
antibiotice, penicilina fiind antibioticul de
electie. Tn mediul de spital unde antibioticele de
folosinta curenta devin un factor permanent al
mediului si astfel un presor de selectie pentru
tulpinile de stafilococ se instaleaza mai
frecvent prin mecanisme genetice de mutatie si
recombinare fenomenul de chimiorezistenta la
antibioticele uzuale [9, 29].

Cu cét un antibiotic este folosit mai
indelungat in terapia de rutind a infectiilor
intélnite Tn cadrul spitalului cu atat creste mai
mult rezistenta. Dacd schemele de tratament
cu antibiotice uzuale nu se modifica timp
indelungat se poate ajunge la izolarea unor
tulpini circulante de stafilococ devenite
rezistente la toate antibioticele uzuale ale
sectiei de spital unde sunt folosite, ceea ce
demostreaza existenta unei relatii directe intre
durata de folosinta a unui antibiotic si proportia
procentuala de chimiorezistenta a tulpinilor de
stafilococ din mediul de spital [38, 40].

Din cauza acestor caracteristici, in
spitalele in care penicilinele sunt folosite timp
Tndelungat ca antibiotic uzual, se poate ajunge
la proportii de rezistenta de 80-90% Ila
benzylpenicilina si ampicilina.

Biosinteza de catre stafilococ a unei
enzime, beta lactamaza [penicilinaza]
reprezinta mecanismul prin care se inactiveaza
molecula de penicilina [9, 29, 38, 39, 40].

Prin intermediul plasmidelor  este
transmiséd informatia geneticd necesara
biosintezei de beta lactamaza cu ajutorul

mecanismelor de transductie bacteriofagica.
Suspendarea tratamentelor cu penicilina timp
de céateva luni se soldeazd cu scaderea
procentualda a rezistentei si cresterea
chimiosensibilitatii la penicilina [9, 39].

1.6. Ecologia si factorii de mediu

Stafilococii au sunt considerati germeni
ubicvitar, comensali ai pielii si mucoaselor la
animale si om, insa, curent, se izoleaza si din
sol, aer si apa [2, 32].

De asemenea, se pot gasi in numar mare
in atmosfera incaperilor locuite, Tn adaposturile
de animale, pe diferite obiecte si utilaje.
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Frecvent sunt izolati din produsele
alimentare precum si din fainurile animale [2, 3,
9,18, 29, 31, 32].

Sensibilitatea fatd de factorii de mediu: Tn
comparatie cu alte specii nesporulate,
stafilococii sunt mult mai rezistenti. Majoritatea
celulelor bacteriene sunt distruse la 60°C in 30
minute, la 70 C in 15 minute, unele celule
rezistand chiar pana la 80°C, in timp ce
stafilococii sunt sensibili faid de numeroase

antibiotice precum penicilina, tetraciclina,
eritromicingd, cloramfencolul, neomicina, dar
genereaza frecvent variante  antibiotico

rezistente [29, 31, 32].

Stafilococii prezinta sensibilitate la foarte
multi  bacteriofagi, fapt care a permis
segmentarea lor in lizotipuri. Lizotipia si-a facut
loc in practica curenta a diagnosticului
infectiilor cu stafilococi la om, mai ales in
scopul stabilirii sursei de infectie si a filierei
epidemiologice. Setul international de fagi,
utilizat in bacteriologia umana, a fost adoptat si

pentru stafilococii de origine animala,
adaugindu-se si fagii  specifici pentru
stafilococii bovini, pe care i-a propus si

Davidson in 1965 [2, 3, 31, 32].
1.7. Factorii de patogenitate

Stafilococii  isi manifestd  activitatea
patogena prin intermediul virulentei si al unui
bogat bogat arsenal de factori de agresivitate Si
toxicitate, prin care actioneaza complex asupra
tesuturilor si mecanismelor de aparare ale
organismului gazda, atributele de patogenitate
ce nu au putut fi individualizate distinct. S-a
relatat cad mecanismele de agresivitate se
declanseaza printr-o succesiune complexa de
reactii biochimice care se fintrepatrund si in
care diversele enzime si toxine actioneaza mai
curand ca inele dintr-o reactie biochimica
ramificatd decat ca factori individualizati de
patogenitate.

Aceasta caracteristicd a mecanismelor de
agresiune la stafilococii patogeni explica
dificultatea cu care se face diagnosticul
microbiologic  pentru a identifica tulpinile
patogene prin decelarea prezentei unor factori
individualizati de patogenitate. In conditiile
acestea,caracterizarea ,in vitro" a unei tulpini
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de stafilococ ca fiind patogena se bazeaza pe
asocierea prezentei atat a factorilor majori céat
si a celor accesorii [29, 31, 32].

In cazul agresivitati pentru tesuturile
umane a stafilococilor patogeni, putem spune
ca acesta agresivitate se bazeaza pe
potentialul ridicat de adaptare biologica prin
mecanisme genetice la cele mai variate conditji
de existenta si pe biosinteza a numerosi factori
enzimatici si toxici care actioneaza complex
asupra tesuturilor si mecanismelor de aparare
ale organismului gazda [9, 18, 29, 31, 32].

1.7.1.Enzimele extracelulare

enzima care
actioneaza prin

Hialuronidaza este
difuzeaza extracelular si
descompunerea  acidului hialuronic  n
glucosamina, acid gluconic si acid acetic,
favorizadnd astfel patrunderea si extinderea
stafilococilor in tesuturile organismului gazda.
Stafilococii patogeni produc hialuronidaza in
proportie de 90%.

Din cauza ca reactia de inflamatie ce se
realizeaza la nivelul tesutului invadat de
stafilococi blocheaza actiunea hialuronidazei,
rolul ei ca factor de difuziune se limiteaza la
fazele initiale ale infectiei stafilococice a
tesutului si astfel este considerata ca un factor
accesoriu de patogenitate.

Molecula de hialuronidaza stafilococia
prezinta un mecanism de actiune asemanator
cu hialuronidazele izolate de la streptococi,
pneumococi si Clostridium perfringens, fiind
insa distincta imunologic fata de acestea [18,
29, 31, 32].

Coagulaza este Tintalnita la majoritatea
tulpinilor de stafilococ, find o enzima
extracelulara care provoaca coagularea
plasmei sanguine. Majoritatea tulpinilor de S.
aureus biosintetizeaza coagulaza, dar, ihsa cu
toate acestea s-au putut izola tulpini de
stafilococ coagulazo negative, a caror
patogenitate nu poate fi pusa la Tndoiala.
Tulpinile coagulazo-negative sunt patogene
prin concurenta celorlalfi factori de patogenitate
[9]. Coagulaza stafilococica este antigenica si
au putut fi individualizati mai multi determinanti
antigenici ce stimuleaza sinteza de anticorpi
specifici. Cu toate acestea, nu s-a putut stabili

o
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un rol protector al acestor imunoglobuline in
imunitatea antistafilococia [19, 31].

Coagulaza stafilococica actioneaza asupra
fibrinogenului similar cu actiunea trombinei. In
vederea exercitarii efectului enzimatic asupra
fibrinogenului, coagulaza stafilococica necesita
participarea unui factor plasmatic, protrombina.

Prin actiunea de coagulare a plasmei

sanguine, coagulaza stafilocofica bareaza 1in
exsudatul inflamator  accesul factorilor
bactericizi din plasma extravazata si a

leucocitelor la locul agresiunii stafilococice [2,
3,9, 32].

Foarte multe tulpini de stafilococ patogen
detin in echipamentul lor enzimatic o fosfatazéd
care este poseda proprietatea de a scade pH-
ul la locul infectiei. Aceasta caracteristica
biochimica este utii de evidentiat pentru
caracterizarea unor tulpini de stafilococ
patogen [2, 31, 32].

Lipazele stafilococice actioneaza asupra
lipidelor plasmatice si a grasimilor de pe
suprafata tegumentelor. Folosirea acestor
substraturi  pare a fi decisiv pentru
metabolismul stafilococilor si astfel se poate
explica tropismul si colonizarea stafilococilor in
zonele tegumentare unde glandele sebacee
prezinta activitate mai mare [9, 31].

Prin intermediul experimentelor s-a putut
demonstra scaderea virulentei tulpinilor de
stafilococ purtatoare de bacteriofag temperat
care blocheaza sinteza de lipaza. Tulpinile
patogene de stafilococ mai elaboreaza si alte
enzime extracelulare ca gelatinaza, proteaze
diverse etc., ce au la randul lor, fara indoiald
un rol important in mecanismul patogenetic al
stafilococilor [2, 18, 29, 31, 32].

Stafilochinaza [fibrinolizina stafilococica]
este 0 enzima proteolitica, care isi exercitad
actiunea n exsudatul inflamator Tintalnit n
tesutul afectat prin lizarea retelei de fibrina si
permite astfel Thaintarea stafilococilor in tesut
sanatos. Prin experimente s-a dovedit ca este
diferitd ca structura si specificitate antigenica
de streptokinaza stceptococica. Din cauza ca
este sintetizata de marea majoritatea tulpinilor
de stafilococ patogen, rezultd ca aceasta
enzima joaca rol incontestabil In atributele de
patogenitate [31, 32].
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Nucleazele [termonucleazele] sunt enzime
termorezistente emise de tulpinile patogene
coagulazo-pozitive intr-o proportie de 90-95%.
Nucleaza stafilococica lipseste la tulpinile
coagulazo-negative si la S. epidermidis.

Acesta enzima a putut fi purificata si bine
caracterizatd biochimic; ea are o structura
proteica globulara cu molecula alcatuita dintrun
singur lant polipeptidic. Biochimic este o
fosfodiesteraza care poate desface atét
molecula de ADN céat si de ARN, producand
fosfomononucleotizi. Este diferita antigenic de
nucleazele streptococice si injectata la iepuri
produce anticorpi antinucleaza care-i inhiba
activitatea enzimatica [2, 3, 9, 18].

1.7.2.Toxinele stafilococice

S-au individualizat cel putin 4 tipuri de
molecule toxice la stafilococii patogeni.
Hemotoxina sau hemolizina si leucocidina sunt
toxine citolitice; enterotoxina si  toxina
epidermoliticd si necrozantad manifesta tropism
atat pentru mucoasa intestinala, cat si pentru
piele [2, 3, 9, 18, 29, 31, 32].

Cele 4 tipuri de molecule toxice prezinta o
structura proteica, fiind eliberate extracelular si
sunt puternic antigenice stimuland formarea
unor anticorpi antitoxici neutralizanti. Cu
ajutorul acestor caracteristici au putut fi
considerate ca factori foarte importanti ai
patogenitatii tulpinilor de stafilococ [2, 3].

Hemolizinele stafilococice sunt molecule
toxice stafilococice, ele fiind mai intens studiate

cu ajutorul experimentelor, molecule care
exercita o0 activitate biologica variata,
reprezentata n principal de acfiunile:

hemolitica, letala si dermonecrotica [2].

In cazul tulpinilor de S. aureus au putut fi
decelate 4 tipuri de hemolizine, diferite
antigenic: alfa, beta, gamma si delta
hemolizine, a caror distributie este heterogena.
Tn urma studiilor lui Elek, a rezultat ca tulpinile
de stafilococ patogene pentru om detin cel mai
frecvent asociatia alfa si delta hemolizine
[82%], iar tulpinile de S. aureus, de exemplu,
de provenienta animala prezinta cel mai
frecvent asociafia alfa + beta + delta
hemolizine [2, 3, 4, 9, 18].
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Alfa toxina sau alfa hemolizina au fost
amanuntit studiate prin intermediul
experimentelor. Actiunea hemolitica este
exercitata intens asupra eritrocitelor de oaie si
de iepure, Tnsa foarte slab asupra hematiilor
umane. Alfatoxina stafilococica isi manifesta
agresivitatea  asupra  tuturor  {esuturilor
organismului, inclusiv asupra macrofagelor si
trombocitelor. Actiunea ei citolitica nu se
exercitd asupra monocitelor care manifesta o
rezistenta fatd de alfa-hemolizind. Molecula
purificata de toxina alfa are 1n forma
monomera, un coeficient de sedimentare de 3
S si 0 greutate moleculara de 28.000 daltoni.

Cu ajutorul formolului si caldurii la 37°C
poate fi transformata in anatoxina, pierzandu-
se agresivitatea biologica dar pastrand
insusirea antigenica, proprietate folosita in
tratamentul infectjilor cu S. aureus [2, 3, 9].

Mecanismul intim al activitatii hemolitice,
ce inca nu este complet elucidat, se realizeaza
in etape succesive, prima fiind redata de
fixarea toxinei la membrana hematiei, urmata
de scurgerea din celula a ionilor de K™ si a altor
elemente, eliberarea hemoglobinei de pe
stroma hematiei si liza [2, 3, 32].

Toxina beta sau beta hemolizina Tsi
exercitd functia biologica prin intermediul
actiunii hemolitice asupra eritrocitelor de oaie.
Hematiile umane si cele de iepure nu sunt
hemolizate de betahemolizina stafilococica.

Particularitatea  biologica cea mai
importantd a acestei molecule toxice este
infaptuirea asa numitei hemolize cald-rece,
care se manifesta prin accentuarea neta la
+4°C a procesului de hemoliza, care incepe
prin incubarea la 37° timp de 18-20 ore [3, 4, 9,

18, 29, 31].
Beta-hemolizina este o sfingo-mielinaza
care actioneaza asupra structurilor

sfingomielinice din membrana eritrocitara la
37°C producéand astfel o instabilizare a acestei
membrane care in multe regiuni, apare la
microscopul electronic mono-stratificata.

Monostraturile lipidice sunt destul de
stabile la 37°C, dar nu si in cazul in care apar
procese ce au loc cu consum de energie [2, 3,
4,18, 29, 32].

Toxina gamma sau gamma hemolizina
prezintd unitatea activa formata din 2
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componente cu actiune concomitentd cu o
greutate moleculara insumata la  45.000
daltoni. Activitatea litica se exprima asupra
eritrocitelor de iepure, om si oaie, leucocitelor
si limfoblastilor umani.

Hemoliza prin gama toxind nu poate fi
evidentiata pe placi cu geloza simpla, diametrul
ei fiind mult mai mic decét cel realizat de toxina
alfa si beta. Experimentele efectuate pana in
prezent nu au putut sa elucideze pe deplin
mecanismul intim de actiune al gamma
hemolizinei [2, 31, 32].

Toxina delta sau delta hemolizina.
Molecula de delta hemolizina prezinta o
structura proteica neantigenica, cu un continut
ridicat de acizi aminati hidrofobi care i confera
proprietati asemanatoare detergentilor si o
greutate moleculara de 103.000 daltoni.

Activitatea ei hemolitica este exercitata
asupra hematiilor umane, de oaie si de iepure
dar si asupra altor eritrocite. Aceasta toxina
prezinta actiune citolitica asupra neutrofilelor,
limfocitelor, trombocitelor si macrofagelor.

S-a evidentiat ca delta toxina inhiba
absorbtia apei in ileonul iepurelui si cobaiului,
iar in cantitati mari determina leziuni histogice.
Unele tulpini de stafilococ coagulazo-negative
pot produce o enzima citolitica denumita
epsilon hemolizina [2, 3, 9, 29, 31, 32].

Leucocidina prezinta o actiune exclusiva si
selectiva asupra neutrofilelor si macrofagelor
de iepure si om. Structura moleculei de
leucocidina este complexa, fiind reprezentata
de 2 subunitati proteice distincte electroforetic,
una termolabila si una termostabila.

Cele 2 bucati separate sunt inactive
biologic, dar prin intermediul actiunii sinergice
exercita asupra neutrofilelor o activitate de
degranulare [distrugere a  membranei
lizozomale] si 0 actiune de degradare asupra
membranei leucocitelor neutrofile care se umfla
si se deformeaza. Sub tensiunea acestor doua
actiuni ale leucocidinei, membrana leucocitului
cedeaza si celula este distrusa.

Activitatea leucocidinei depinde mult de
prezenta ionilor de calciu care-i maresc
actiunea. Ambele componente ale moleculei de
leucocidina sunt puternic antigenice = $i
activitatea  biologica a leucocidinei e
neutralizata de anticorpii corespunzatori [2, 3].
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Leucocidina e considerata a fi un factor
accesoriu In patogenitatea stafilococilor avand
rolul de a proteja celula bacteriana de actiunea
leucocitelor neutrofile ale organismului gazda
[2, 3,18, 29, 31].

Enterotoxinele. Unele tulpini de stafilococ
coagulazo - pozitivi prezinta capacitatea de a
sintetiza molecule toxice cu proprietai de
exotoxine difuzibile si cu tropism pentru
mucoasa intestinald. Studii ce s-au realizat
recent au demonstrat ca si unele tulpini
coagulazo-negative produc enterotoxine.

Aceste molecule toxice au o structurd
proteica simpla cu greutate moleculara de
26.000-35.000 de daftoni si o structura
antigenica variata. Bergdoll si Calman, prin
studiile lor asupra structurii antigenice a
enterotoxinei au permis delimitarea a 6
variante antigenice, notate A, B, Cy, C,, C3 D si
E care pot fi identificate prin imunodifuzie in gel
cu antiseruri specifice [18, 29, 31, 32].

Informatia genetica pentru sinteza de
enterotoxina poate fi cromozomiala sau
plasmidica. S-a demonstrat ca enterotoxinele
reprezinta una din cauzele cele mai frecvente
ale sindromului de toxiinfectie alimentara si
totodata au fost implicate si in enterocolitele
pseudomembranoase post antibiotice.

In cazurile de toxiinfectie alimentard cu
stafilococ, cele mai frecvent intalnite sunt
enterotoxinele A si D. Enterotoxina B a fost
declarata vinovata pentru enterocolitele post
antibiotice Tn urma descoperirii unei asociatii
intre rezistenta la meticilind si sinteza de
enterotoxina B la tulpinile izolate din intestinul
bolnavilor cu enterocolitd post antibiotica [2, 3,

9, 32].
Comparativ.  cu  celelalte  exotoxine
bacteriene, enterotoxina este relativ

termostabila rezistdnd aproximativ 1 ora la
100°C, ceea ce face sa nu poata fi degradata
n cursul prepararii culinare a alimentelor.

Proprietatea de termostabilitate permite
izolarea ei cu usurinta de celelalte toxine si
enzime  extracelulare  stafilococice  prin
incalzirea la 80°C, timp de 30' a filtratului de
cultura [2, 3, 32].

Fata de enzimele proteolitice cum ar fi
tripsina, papaina, chemotripsina, moleculele de
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enterotoxina prezinta o rezistenta marcata si la
variatii de pH.

Enterotoxina B dezvolta o puternica
actiune mitogena fata de limfocitele umane si
de soarece. In experimente, administrata i.v. la
animale, enterotoxinele determina leucocitoza
si cresteri marcate ale GOT [2, 3, 29, 31, 32].

In urma studiilor ample realizate pana in
prezent, mecanismul intim de actiune a
enterotoxinei nu a putut fi in Tntregime elucidat
pentru ca animalele de laborator sunt mult mai
putin sensibile decat omul.

Receptorii emetici pentru enterotoxina se
gasesc la nivelul mucoasei digestive, de aici
stimulii senzitivi ajung la centrul vomitiv din
bulb pe calea nervilor simpatici si vagului.
Mecanismul care duce la dezechilibrul
hidroelectrolitic ce caracterizeaza sindromul
diareic a fost atribuit inhibifiei absorbtiei apei
din lumenul intestinului [2, 3, 9, 29].

Dintre animalele supuse experimentelor
doar la maimutele superioare s-a evidentiat o
sensibilitate similara cu cea a omului. Dolman
a fost primul care a inoculat intraperitoneal
filtratul de cultura stafilococica inactivat termic,
la pui de pisica in virsta de 6-8 saptamini, dar,
asa numitul kitten test” s-a dovedit nepractic
datorita variatiei mari de sensibilitate a ani-
malelor, jar 1n prezent identificarea
enterotoxinei se face Th mod curent prin
imunodifuzie Th gel cu un set de antiseruri
precipitante specifice [32].

Toxina epidermolitica gi exfoliantd. Unii
stafilococi patogeni apartinand mai frecvent
grupului Il bacteriofagic prezinta un tropism
marcant pentru f{esutul cutanat provocand
variate infectji la nivelul tegumentelor. Molecula
toxica stafilococita responsabila pentru aceste
manifestari, cunoscutd sub denumirea de
toxina epidermolitica exfoliativa sau
epiderinolizina a putut fi decelata si studiata
experimental pe soareci nou nascuii la care se
poate reproduce sindromul generalizat de
epidermoliza-exfoliere [2, 3, 32].

Unele dintre aceste tulpini produc o toxina
capabila sa determine leziuni la distanta,
leziuni ce se exprima prin: distrugerea
cimentului intercelular, aflux de lichid si ruperea
desmosomilor urmate de desprinderea paturilor
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superioare ale epidermului la nivelul stratului
granulos [2, 3, 9, 18].

Unii autori au grupat aceste entitati clinice
atribuite toxine Tn cauza in sindromul pielii
opdrite  stafilococice sau  Staphylococcal
Scalded Skin Syndrome, care include boala
Ritter, sindromul Lyell infectios al copilului sau
necrofliza toxica epidermica infectioasa,
impetigo bulos si rash-ul scarlatiniform.

Toxina epidermolitica are o0 greutate
moleculara de 24.000 daltoni, este antigenica
si se deosebeste net imunologic de alfa si delta
hemolizine. Cercetérile care s-au realizat n
ultimii ani au permis conturarea ipotezei ca
determinantul genetic pentru sinteza acestei
toxine este localizat pe aceeasi molecula de
ADN plasmidic care poarta si informatia
genetica pentru bacteriocine. Aceasta plasmida
apare insa a fi diferitd de aceea purtatoare a
informatiei  genetice  pentru  biosinteza
betalactamazei stafilococice [2, 29, 31, 32].

Dintre toate moleculele toxice sintetizate
de stafilococ numai toxina epidermolitica si
enterotoxina manifestd un efect clinic bine
individualizat [2, 3].

2. Infectiile naturale
2.1. Infectiile naturale la oameni

Obisnuit, germenul p&trunde in organismul
uman prin intermediul unei glande, sebacee
sudoripare sau printr-un folicul pilos.

Numarul si virulenta stafilococilor care
formeazd masa bacteriana ce invadeaza
tesuturile si capacitatea intacta a mecanismelor
de aparare ale gazdei invadate sunt factori ce
determina evolutia unui proces infectios
incipient [9, 42-45].

Daca inoculul stafilococic este moderat
cantitativ si calitativ, mecanismele normale de
aparare ale tesutului invadat izbutesc sa
elimine n céateva zile germenii iar tesutul Tsi
restabileste functiile fiziologice care au fost
perturbate. Sursa de infectie este reprezentata
obisnuit de stafilococii proprii de pe tegumente,
cai respiratorii sau intestin [42-45].

Orice  modificare  accidentala  sau
patologica care perturba acest echilibru natural
reprezintd cauze ce favorizeaza constituirea
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unui proces infectios stafilococic. Astfel, plagile
traumatice, arsurile, inciziile chirurgicale,
ulcerele trofice sau de decubit, infectiile virale,
diabetul, obezitatea, interventiile chirurgicale
mari pe abdomen, torace sau pe cord deschis,
tehnici de terapie intensiva, imunosupresoarele
creeaza porti de acces larg a stafilococilor
concomitent cu o diminuare a reactivitatji
antiinfectioase a organismului [9, 42, 45].

Rezistenta  antiinfectioasa are ca
mecanism principal activitatea de fagocitoza
realizata de granulocite neutrofile mobilizate in
exudatul inflamator constituit Tn tesut prin
variate mecanisme chemotactice.

Complementul potenteaza prin opsonizare
si lizd mecanismele de endocitoza a
stafilococilor [43, 44].

Tulpinile incapsulate sunt mai rezistente si
necesita si interventia anticorpilor specifici care
exista Th urma unor infectii stafilococice
anterioare, fiind reprezentati de imunoglobuline
din clasa IgG.

Pinozomii si fagozomii care formeaza in
citoplasma micro- si macrofagelor duc in
general la dezintegrarea enzimatica a
stafilococilor endocitafi [42-44].

S-a observat ca in urma unor infectii
stafilococice repetate pot apare la unii indivizi o
deviere a reactivitatii normale imunobiologice,
n sensul unei hipersensibilitati sau alergii fata
de antigenele stafilococice care are ca rezultat
infectii stafilococice recidivante. Frecventa
diverselor localizari este determinatd de caile
de acces ale stafilococilor, desi toate tesuturile
organismului uman sunt sensibile la infectie
[43-45].

Cele mai frecvente sunt infectiile cutanate
motiv fiind faptul ca stafilococii patogeni de pe
tegumente gasesc usor acces la nivelul
foliculului pilos si determina infectia acestuia
sau foliculita. Extinderea infectiei la mai mulfj
foliculi pilosi determina furunculul.

Unirea mai multor furuncule si patrunderea
in stratul celular subcutanat constituie
carbunculul sau furunculul antracoid. Necroza
epidermului  si  dermului si  a celulelor
leucocitare de aparare duce la formarea
puroiului de aspect cremos, de culoare galbuie
ce contine stafilococi [37, 43, 45].
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Imprastierea stafilococilor din aceste
focare infectioase initiale se poate realiza fie
prin propagarea la tesutul sanatos invecinat, fie
pe cale hematogena cu localizari metastatice
in diverse tesuturi si organe [43, 44].

Se cunoaste si o a doua cale de
patrundere a infectiei stafilococice in tegument
la adult, si anume, glandele sudoripare.

Localizarile acestui tip de infectie
stafilococica denumita impropriu hidrosadenita
sunt relativ frecvente in zona axilard unde
tegumentele prezinta o mai mare densitate a
acetor glande. La copil, infectile tegumentare
nu sunt la fel de bine localizate datorita
mecanismelor de aparare antiinfectioase,
incomplet maturizate. Pustulele sunt cele mai
frecvente forme de localizate fiind reprezentate
in zona de tegument unde infectiile foliculilor
pilosi si a glandelor sudoripare si sebacee
conflueaza [9, 45].

Céateodata, mai ales la copii, infectia
tegumentelor sau a altor focare poate fi insotita
de manifestari cutanate cauzate de toxina
epidermolitica. Infectiile care se dezvolta pe
cale respiratorie se intalnesc frecvent la nou-
nascut si copilul mic, dar si la adulti si varstnici
dupa o infectie gripalda sau alta viroza
respiratorie anergizantd. Ca si evolutie clinica,
cea mai grava localizare este infectia pleuro-
pulmonara stafilococica a nou-nascutului.

La copii si batrani se intalnesc pneumonii,
bronho-pneumonii si abcese pulmonare. Infectii
ale nasofaringelui si cavitatilor pneumatice
adiacente se intalnesc sub forma de angine,
faringite, sinuzite, otite, mastoidite [9, 42-45].

Infectiile stafilococice care se propaga pe
cale hematogena de la unul sau mai multe
focare initiale se intilnesc la copii, adulti cu
reactivitatea deprimata Tn urma unor arsuri,
traumatisme grave, boli dismetabolice, la
batrani, la bolnavi tratafi cu corticoizi sau
imunosupresoare, la bolnavi supusi unor
manevre de terapie intensiva [45].

La copilul cu varsta pana la 12 ani, cea
mai frecventa localizare dupa generalizarea
infectiei pe cale hematogena, este
osteomielita. Stafilococii se localizeaza pe
diafiza oaselor lungi, Tn crestere, datorita
faptului ca la nivelul diafizei circulatia arteriala
este reprezentatd de capilare cu anse
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terminale. La acest nivel se realizeaza focare
infectioase care avanseza pana la periost,
constituind abcese stafilococice subperiostale.
Daca focarul infectios se afla in vecinatatea
unei articulatii, stafilococii patrund in articulatie
realizand pioartrite [44].

In cazul sugarilor sau a adultilor cu
reactivitatea imunobiologica deprimata se
constituie frecvent localizari metastatice sub
forma de abcese 1n tesutul subcutanat,
pulmoni, rinichi, meninge si creier [42-44].

Toate aceste localizari se fac prin
bacteriemii intermitente cu evolutie subclinica,
manifestarile  clinice apar abia dupa
constituirea focarelor metastatice nh unele
situatii particulare, cand inoculul stafilococic
care patrunde T1n circulatia generala din
focarele infectioase inifiale este masiv, asa
cum se ntampla Tn stafilococia maligna a fetei,
simptomatologia clinica este de septicemie
stafilococica. [42, 43, 45].

In momentul Tn care enterotoxinele
patrund in tubul digestiv printr-un aliment
contaminat, se realizeaza sindromul de

toxiinfectie alimentara stafilococica.

Sindromul de enterocolitd stafilococica
este o infectie care rezulta prin dezechilibrul
biocenozei intestinale Tn urma unui tratament
indelungat cu un antibiotic sau asociatie de
antibiotice cu spectru larg de activitate. In
aceasta situatie este posibila patrunderea si
multiplicarea in intestin a unei tulpini de
stafilococ producatoare de entero-toxina B si
rezistenta la antibioticele uzuale [9, 42, 43, 45].

2.2. Infectiile naturale la animale

Infectiile produse de bacterii din genul
Staphylococcus, au fost denumite generic
stafilococii, putand apare ca infectii supurative
localizate sau boli bine conturate epidemiologic
si morfoclinic [1, 21, 26-29, 31, 34].

Prin scaderea productiilor, neinregistrarea
sporului  in  greutate  scontat,  costul
tratamentelor, sacrificari de necesitate 1in
conditii neeconomice, stafilocociile produc la
animale pagube economice destul de
importante [1, 21, 34].

S-a demonstrat ca stafilococii izolati de la
animale sunt patogeni si pentru oameni, la care
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pot produc infectii
localizari [29, 34].

supurative cu diferite

2.2.1. Infectiile naturale la bovine
Mamita stafilococica a vacilor

Este o boala infectioasa, sporadico-
enzootica, receptivitatea fiind influentatd de
diferiti factori favorizanti. Maladia apare la
vacile n lactatie, fiind produsa de stafilococi si
este caracterizata prin inflamatia glandei
mamare, cu modificari cantitative si calitative
ale laptelui si, uneori, cu gangrena
parenchimului mamar [1, 34].

Raspandire geografica si importanta

Bang si Lucet au descris pentru prima data
mamita stafilococica, in anul 1889, care au
evidentiat si rolul patogen al stafilococului auriu
asupra glandei mamare la vaci. Prevalenta bolii
este cuprinsa intre 10-50% in fermele de vaci
cu lapte, iar procentul de izolare a lui S.
aureus, de la bovinele cu mamite clinice este in
jurul valorii de 47%.

Si in tara noastra au fost efectuate
investigatii privind etiologia mamitelor la vaci,
rezultand o frecventa destul de mare a mamitei
stafilococice. Autori precum Cernea, amintesc
o frecventa de 25,5%, Nicorici, publica un
procent de 43,8%. Moga Manzat si col.
Aprecieaza o frecventa a acestei mamite in jur
de 37%. Mamita stafilococica produce pierderi
economice din cele mai diversificate: scaderea
productiei de lapte, sacrificarea vacilor cu
ugerul compromis, costul ridicat al terapiei,
profilaxiei si combaterii si distrugerea unor
cantitati mari de lapte [1, 26, 27, 34].

Etiologie.

Au fost izolafi stafilococi coagulaza pozitivi
si stafilococi coagulaza negativi de la vacile cu
mamita stafilococica, existand o corelatie intre
formele clinice evolutive si gradul de
patogenitate al stafilococilor.  Stafilococii
coagulaza pozitivi izolati de la vaci cu mamita
sunt reprezentati de S. aureus, S. hycus si S.
intermedius.

Agentul etiologic major al acestei mamite a
fost considerat S. aureus subsp. aureus, el
fiind responsabil de producerea formelor clinice
si subclinice [31, 34].
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In ultimii ani de la vacile cu mamita cronica
sau subclinica, a fost izolat S. intermedius. S-a
putut contura o prevalenta cuprinsa intre 0,1 gi
2% a infectiei cu acest stafilococ in fermele de
vaci cu lapte [1, 34].

S-a mai izolat si S. hycus subsp. hycus de
la unele vaci cu mamite cronice sau subclinice,
prevalenta infectiei fiind cuprinsa intre 0,6 si
2%. La vaci, stafilococii sunt prezenti atat in
interiorul glandei mamare, cat si in afara
acesteia, respectiv pe mucoase, piele si par [1,
21, 29, 31, 34].

Caracterele epidemiologice

Rasele de vaci specializate pentru
productia de lapte sunt cele mai receptive.
Bovinele aflate in perioada puerperala si in
prima jumatate a lactatiei prezinta cea mai
mare sensibilitate.

Sursele de infectie sunt numeroase cele
primare fiind reprezentate de vacile cu mamite
stafilococice clinice si  subclinice, vacile
sanatoase purtatoare si vacile cu diferite infectii
purulente localizate.

Ca surse secundare, mai importante,
amintim:  aparatele de muls, mainile
mulgatorilor, apa si galetile, asternutul,

obiectele de grajd. Transmiterea infectiei de la
un animal la altul se realizeazd de obicei in
timpul mulsului prin intermediul aparatelor de
muls, al mulgatorilor si al altor obiecte
destinate mulsului. Infectia se poate realiza si
spontan, fara aport de germeni, datorita starii
de portaj In glanda mamara, stafilococii
patrund fie prin orificiul papilar, fie prin
microleziunile sau plagile tegumentului mamar.
[1, 21, 26-29, 31, 34]

Patogeneza

Dupa ce au patruns in glanda mamara,
stafilococii incep sa se multiplice si produc o
reactie inflamatorie, corelata cu virulenta si cu
prezenta factorilor da patogenitate [enzime si
toxine], procesul inflamator avand o evolutie
supraacuta, acuta sau cronica [1].

In formele supraacute [gangrenoase]
produse de S. aureus subsp. aureus [tulpini
patogene], ce apar in primele zile dupa
parturitie, exista o tendintd accentuata spre
gangrenarea parenchimului mamar.

Aceasta gangrena mamara este
repercursiune a actiunii hemolizinei

o]
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asociata cu actiunea altor toxine, care
determina o vasoconstrictie locala prelungita si
tromboza venoasa [1, 21, 26, 34].

In forma acutd se produce astuparea
canalelor galactofore cu flocoane de fibrina si
inflamatia purulenta a parenchimului glandular,
iar in formele subacute - cronice se intalneste
galactoforita catarala [34].

Tabloul clinic
Mamita stafilococica este ntalnitd sub mai

multe forme clinice: supraacutd, acuta,
subacutd, cronicd sau subclinicd, evolutia
clinica fiind dependenta de patogenitatea
tulpinilor de stafilococi, rezistenta animalelor si
intensitatea cu care actioneaza factorii
favorizanti. In urma studiilor efectuate acest tip
de mamita stafilococica a fost situata pe locul
intai intre mamitele vacilor [1, 21, 26].

Forma supraacutd cunoscutd si sub
denumirea de gangrenoasd, este mai rara i
poate sa evolueaze cu semne generale si
locale, fiind intalnitd mai ales in primele zile
dupa parturifie. Semnele generale sunt
reprezentate de: febra 41-42°C, puls accelerat,
tahipnee, depresie profunda, anorexie, lipsa
motilitatii ruminale si toxiemie.

Simptomele locale apar cu rapiditate si
tind sa evolueze spre gangrena. Sferturile
mamare ce au fost afectate sunt sensibile,
calde, marite in volum, de culoare rosie
violacee, iar tesuturile limitrofe  sunt
edematiate. Un lichid brun-rosietic, fetid, cu
flocoane de fibrind inlocuieste secretia
lactanta. Animalul poate sa moara in urma
acestei afectiuni sau, mai rar, dupa 6-7 zile
zonele gangrenate si delimitate se desprind,
rezultand mutilarea glandei mamare [1, 21].

Forma acutd [piemicad], deasemenea
semnalata in prima parte a lactatie si poate sa
volueaze tot cu semne locale si generale.
Semnele generale sunt aceleasi cu cele
descrise la forma anterioara, iar simptomele
locale sunt mult mai reduse ca intensitate.
Animalele se pot vindeca, dar sferturile
afectate raman sclerozate, dure Si
neproductive [28, 29, 31, 34].

Formele subacutd si cronica se
desfasoara de reguld cu semne locale. In
parenchimul mamar apar zone indurate, noduli
de marimi diferite, iar sferturile se atrofiaza.
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Nodulii au tendintd de abcedare, iar secretia
lactata are aspect floconos sau purulent.

Adesea sferturile mamare afectate se
atrofiaza. TIn unele ferme, formele subclinice
ating o prevalenta de péana la 50%. Aceste
forme diminua productia de lapte si pot fi
diagnosticate numai cu ajutorul unor teste
rapide cum ar fi R-Mastitest [1, 21, 29].

Tabloul morfopatologic
Leziunile sunt caracteristice formei clinice

evolutive. In forma supraacutd parenchimul
mamar prezintd o culoare rosie violacee fiind
infiltrat cu exsudat serohemoragic. Se observa
edematierea tesutului conjunctiv limitrof, iar
acinii glandulari se gangreneaza. Venele sunt
trombozate, iar Tn canalele lactifere si in
sinusul galactofor se acumuleaza un exsudat
fibrinos, cu detritusuri celulare [1, 21, 31, 34].

In forma piemicd, glanda mamara este
marita in volum, iar in sistemul galactofor este
acumulat un lichid patologic floconos, care
contine exsudat fibrinos, coaguli de lapte si
celule descuamate. Acinii glandulari sunt
dezintegrati, iar in zonele limitrofe este
evidenta hiperplazia mezenchimala, care
contribuie la delimitarea focarelor, urmata de
organizarea acestora prin fibroza. Aceste zone
poarta numele de pseudoatrofie glandulara.

Forma subacuta-cronica se caracterizeaza
prin prezenta galactoforitei limfoplasmocitare
[1, 21, 26-29, 31, 34].

Diagnostic

Mamita stafilococica se suspicioneaza pe
baza semnelor clinice, confirmarea fiind Thsa
facuta prin examenul bacteriologic.

Se pot fi utiliza diferite teste rapide care
pun in evidenta una sau mai multe modificari
simultan, ca: alcalinizarea pH-ului laptelui,
cresterea confinutului Tn cloruri, cresterea
productiei de catalaza si cresterea continutului
celular. Aceasta ultima modificare poate fi
evidenfiata direct prin examen citologic sau
indirect, cu ajutorul unor teste speciale [testul
Bernburg, testul CMT, testul R-Mastitest]. La
noi in fara, pentru diagnosticul mamitelor
subclinice se utilizeaza testul R-Mastitest [1,
21, 26].

Profilaxie si combatere

Profilaxia mamitelor stafilococice la vacile
cu lapte se realizeaza prin aplicarea unui
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complex de masuri de profilaxie generala, de
profilaxie specifica si prin antibiopreventie.

Combaterea mamitelor stafilococice poate
fi realizatd aplicAndu-se urmatoarele masuri:
diagnostic etiologic precoce, izolare si tratarea
vacilor bolnave, depistarea s$i corectarea
factorilor  igienici  favorizanti, efectuarea
dezinfectiilor periodice Tn adaposturi si in
spatiile destinate mulsului si tratamentul vacilor
cu mamite subclinice [34].

Alte infectii stafilococice intalnite la bovine

stafilococicda a taurinelor
denumitd si furunculoza stafilococica sau
furunculoza perineald este produsa de
Staphylococcus aureus subsp. Aureus si este
adesea localizata la baza cozii, regiunea
perineala si regiunea crupei. La debutul bolii se
observa papule, pustule sau noduli localizati la
foliculii pilosi. Pustulele se sparg si apar cruste,
iar foliculii inflamati pot fistuliza.

La vacile cu mamita stafilococica a fost
descrisa o dermatitd exsudativd cu localizare
pe mameloane sau pe pielea glandei mamare,
exprimata clinic prin pustule cu un diametru de
2-4 mm [26, 28, 29, 31].

Dermatita

2.2.2. Infectiile naturale la ovine si caprine
Mamita gangrenoasa a oilor si caprelor

Mamita gangrenoasa a oilor si caprelor,
cunoscuta popular sub denumirea de “rasfugul
negru”, este o boala infectioasa grava intalnita
la oile si caprele Tn plind lactatie, fiind
caracterizata morfoclinic prin febra, oprirea
secretiei lactate si gangrena parenchimului
mamar [1, 26, 34].

Raspandire si importanta

Arboval descrie in anul 1823 boala la oi,
iar in anul 1887 Nocard izoleaza agentul
etiologic in culturd purd. Tn anul 1885 se
descrie boala si la capre.

Mamita gangrenoasa produce pagube
economice ridicate, morbiditatea putand sa
ajunga la 15-20%, iar letalitatea poate fi de 70-
80%. Femelele care nu mor Tisi pierd total sau
partial productia de lapte [34].

Etiologie

Staphylococcus aureus ssp. aureus este
agentul etiologic al mamitei gangrenoase, el



Voichigoiu et al.

fiind epifit pe tegumentul animalelor sanatoase,
inclusiv pe tegumentul mamar [1, 26, 28, 29,
31, 34].

Caractere epidemiologice

Doar oile si caprele aflate in lactatie sunt
sensibile la infectie.

Sensibilitatea este influentata de: rasa,
varsta, perioada de lactatie, intarcarea mieilor,
mulsul traumatizant si conditiile deficitare de
igiena, boala fiind mai frecventa in lunile aprilie
si mai, perioada care coincide cu intarcatul
mieilor si cu inceputul mulsului [1, 28].

Oile bolnave reprezinta principala sursa de
infectie. Ele elimina cantitati mari de germeni
prin secretia mamara patologica, dar un rol
important 1l au si sursele secundare
reprezentate de furaje, asternut, sol, obiecte de
muls si méainile mulgatorilor [29].

Stafilococii ajung Tn glanda mamara prin
orificiul papilar sau prin plagile accidentale ale
tegumentului mamar, produse de arbusti, spini
sau plante tepoase existente pe pasune [28].

In efective, boala nu este contagioasa, nu
se transmite direct de la animal la animal, ea
evoluand sporadic sau sub forma de mici
enzootii, aparitia si evolutia fiind legate de
prezenta factorilor favorizanti amintisi mai sus
si mai putin de prezenta agentului patogen [29,
31, 34].

Patogeneza
Stafilococii patrund in glanda mamara sub
influenta  factorilor favorizanti, unde se

multiplica, Tn timp ce hialuronidaza secretata le
faciliteaza difuzarea in parenchimul mamar. De
obicei, procesul inflamator cuprinde, numai o
jumatate din glanda mamara.

Gangrena parenchimului mamar aoare ca
urmare a vasoconstrictiei locale prelungite,
produsa de hemolizine, precum si a trombozei
vaselor sanguine si limfatice. Starea generala a
animalului este alteratd ca si o consecinta a
toxiemiei, produsa de toxinele stafilococice si
de compusii toxici care rezulta n urma
dezintegrarii mamare [1, 26, 28, 29, 31, 34].

Tabloul clinic

Mamita gangrenoasa evolueaza obisnuit
acut sau subacut, dar au fost descrise si forme
supraacute si cronice.

Forma supraacuta [24
caracterizeaza clinic prin

48 ore] se
febra, abatere
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pronuntata si tumefierea unei jumatati a
glandei mamare, moartea fiind precedata de
hipotermie, iar simptomele locale [mamare]
caracteristice sunt absente.

Debutul formei acute este brusc,
observandu-se semne generale: abatere
pronuntata, febra, anorexia, lipsa rumegarii si
accelerarea pulsului si respiratiei. Animalul se
deplaseaza cu greutate, resim{ind o jena 1in
timpul miscarii membrelor posterioare.

In acelasi timp, de reguld, o jumétate a
glandei mamare este tumefiata, calda si
dureroasa devenind cianotica [rasfug negrul],
iar secretia lactata dispare, fiind Tnlocuita cu un
lichid seros, rosietic, cu gruniji de fibrina.

Perimamar apare edemul {esutului
conjunctiv subcutanat, care se extinde pe fata
interna a coapselor si abdomen, pana la stern.

Starea generala a animalului se
agraveaza, limfonodurile regionale sunt marite,
iar pielea jumatati mamare afectate devine
rece si insensibila.

Acesta forma dureaza aproximativ 2-5 zile,
moartea fiind precedata de hipotermie.

Un procent mic de animale (15-20%)
supravietuiesc bolii, dar la acestea se produce
separarea jumatatii gangrenate de tesuturile
sanatoase si eliminarea sub forma de sfacel,
cicatrizarea plagii rezultate realizandu-se in 1-2
luni.

Formele subacuta si cronica sunt mai rare,
evolueaza cu simptome generale mai discrete,
Cu gangrena totala sau partiala a unei jumataj
a glandei mamare [1, 34].

Tabloul morfopatologic
Morfopatologic se observa leziuni locale i

generale, prezenta lor fiind corelata cu forma
clinica evolutiva.

In forma supraacuta leziunile Intalnite la
nivelul glandei mamare sunt mai discrete, iar in
forma acuta sunt caracteristice, jumatatea
afectata fiind marita in volum, pielea avand o
culoare rosie-violacee, iar din lobulii glandulari,
pe sectiune observandu-se o culoare rosie-
violacee sau rogie maronie si scurgea unui
lichid sanguinolent.

Leziunile sunt reprezentate de: exsudate
cavitare, limfonoduri regionale congestionate i
tumefiate, hemoragii pe seroase, in ficat si
rinichi si miocardoza. in formele subacute si
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cronice se observa numai leziunile locale [ 26,
28, 29, 31, 34].

Diagnostic

Se poate stabili pe baza examenului
epidemiologic si morfoclinic, iar confirmarea se
face prin examen bacteriologic. Agentul
etiologic se izoleaza usor pe medii uzuale, din
secretia mamara patologica prelevata steril,
sau din parenchimul glandular, n cazul
cadavrelor, iar dupa identificare e necesara
efectuarea antibiogramei pentru stabilirea
conduitei terapeutice corecte [29, 31].

Tratament
Prevenirea mamitei gangrenoase se poate

realiza prin aplicarea masurilor generale si
specifice. Combaterea bolii se bazeaza pe
tratamentul oilor si  caprelor bolnave,
vaccinarea de necesitate a animalelor
sanatoase cu vaccinul Mamivac si pe aplicarea
unor masuri prin care factorii favorizanti vor fi
inlaturati [31, 34].

Profilaxie si combatere

Prevenirea mamitei gangrenoase se poate
realiza prin aplicarea masurilor generale si
specifice. Combaterea bolii se bazeaza pe
tratamentul oilor si  caprelor bolnave,
vaccinarea de necesitate a animalelor
sanatoase cu vaccinul Mamivac si pe aplicarea
unor masuri prin care factorii favorizanti vor fi
ndepartati si inlaturati [1, 26].

Alte infectii stafilococice Tntélnite la
ovine si caprine

Piemia de cdpuse a mieilor denumita si
stafilococia endemica a mieilor este o infectie
stafilococica produsa de Staphylococcus
aureus subsp. aureus, intalnita la miei in varsta
de 2-10 saptamani, primavara si la inceputul
verii, avand o incidenta cuprinsa intre 5 si 29%.

Afectiunea apare la miei dupa intepaturilor
capusei Ixodes ricinus care, n acest fel,
introduce stafilococii in tesutul conjunctiv
subcutanat sau in vasele capilare.

Moartea mieilor se produce relativ repede
datorita septicemiei sau a altor localizari ale
infectiei: meningita, abcese in organele interne,
n musculatura, tesutul conjunctiv subcutanat,
artrite.

Simptomele sunt caracteristice septicemiei
[febra, accelerarea marilor functii] sau
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localizarilor mentionate. Boala produce pagube
economice importante, in zonele endemice,
pierderile anuale prin mortalitate si prin tararea
mieilor, cifrandu-se la cateva sute de mii de
capete .

Prevenirea bolii se bazeaza pe: imbaieri
repetate ale mieilor la interval de 3 saptamani,
aplicarea medicamentelor antiparazitare cu

remanenta.

Tratamentul cu antibiotice la care
stafilococii sunt sensibili [ampiciling,
amoxiciling, lincomicina, novobiocina] da

rezultate doar instituit precoce. In formele
septicemice  supraacute, Tn localizarile
meningeale, Tn metastazele organelor interne,
tratamentul este inoperant [34].

Stafilococia aposteomatoasd a oilor si
caprelor numita si boala Morel sau boala
abceselor este produsa de Staphylococcus
aureus subsp. anaerobius.

Este intalnita mai ales la tineret si se
caracterizeaza prin formarea unor abcese bine
incapsulate ce nu se calcifica Tn tesutul
conjunctiv subcutanat, musculatura si nodurile
limfatice superficiale. E importanta din cauza
degradarii si confiscarii partiale sau totale a
carcaselor de oaie [26, 28, 29, 31, 34].

Dermatitele stafilococice ale oilor si caprelor

Sunt afectiuni cutanate ce apar la oile si
caprele tinute in conditii de igiena si alimentatie
deficitare, produse, cu o0 singura exceptie, de
Staphylococcus aureus subsp. aureus. Difera
din punct de vedere al evolutiei morfoclinice,
cele mai cunoscute fiind: dermatita faciala,

impetigo, stafilococia cu Staphylococcus
xylosus si dermatita acropodiala [1, 26].
Dermatita faciald cunoscuta si sub

denumirea de eczema periorbitard sau foliculita
stafilococicad evolueaza printr-o inflamatie
necrozant - ulcerativa a pielii din regiunea
botului, periorbitara, pavilionului auricular si a
bazei coarnelor, in acelasi timp producéndu-se
si 0 inflamatie purulenta a tesutului conjunctiv
subcutanat si a musculaturii superficiale. Este
descrisa si la mieii sugari si intarcati [31, 34].
Impetigo, clinic, prezintd pustule mici si
numeroase pe fata ventrala a abdomenului, rar
pe tegumentul glandei mamare si a
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mameloanelor. Inflamatia nu afecteaza foliculii
pilosi [1, 26, 28].

Dermatita acropodiald este localizata pe
pielea treimii inferioare a membrelor, pe pielea
glabra a bureletului coronar si a spatiilor
interdigitale aparénd cruste groase, iar 1n
sinusul biflex este prezentda o inflamatie
purulenta [26, 34].

Dermatita produsa de Staphylococcus
xylosus este localizata la nivelul abdomenului
ventral, pe fata interna a coapselor, fata
ventrala a gatului si articulatii, caracterizandu-
se prin hiperplazii epiteliale pseudotumorale,
foliculita, perifoliculita supurativa, eroziuni si
ulcere superficiale [26, 28, 29].

2.2.3. Infectiile naturale la cabaline
Dermatita stafilococica a cabalinelor

Produsa tot de Staphylococcus aureus
subsp. aureus, aceasta dermatita evolueaza
mai frecvent in lunile de vara, inflamatia pielii
fiind observata mai ales in regiunea lombara,
sub forma unor papule si pustule care, prin
spargere, formeaza cruste, manifestandu-se
uneori si sub forma de foliculite diseminate pe
zone Iintinse: gat, torace, fafa interna a
coapselor, preput [26, 28, 29, 31].

Botriomicoza  reprezinta o infectie
stafilococica cu evolutie particulara, produsa de
Staphylococcus aureus ssp. aureus, intalnita la
cabaline ce poate apare consecutiv castrarii
armasarilor, fiind caracterizata printr-o
inflamatie de tip piogranulomatos.

Botriomicoza de castrafie se dezvolta la
nivelul plagii de castratie si se caracterizeaza
print-o masa de tesut conjunctiv de
neoformatie, avand n structura sa
piogranuloame si zone de supuratie.

Consecinta extinderii infectiei stafilococice
de la plaga de castratie la cordonul testicular,

care se ingroasa prin proliferare
piogranulomatoasa determina aparitia
funiculitei botriomicotica [26, 31].

Botriomicoza  generalizatd  reprezinta

continuarea funiculitei si se caracterizeaza prin
inflamatia seroasei peritoneale, la nivelul careia
apar mase piogranulomatoase cu aspect
fungoid [noduli] cu centrul purulent [26, 28, 29,
31].
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2.2.4. Infectiile naturale la suine
Epidermita exsudativa a porcului

Epidermita exsudativa a porcului [E.E.P.]
este 0 boala infectocontagioasa ce se exprima
clinic prin eritem cutanat si exsudat grasos de
culoare alb-galbuie pe suprafata zonelor
cutanate afectate [26, 31].

Istoric si raspandire

Johnes descrie pentru prima data boala in
anul 1956. In tara noastra, Popovici, de Onet
[cit. Perianu si de Moga] studiaza afectiunea.
Ea este prezenta mai ales in fermele in care
exista conditii deficitare de igiena, tehnologie si
alimentatie, producénd pagube economice prin
mortalitate, tararea animalelor si prin cheltuieli
Ccu terapia si combaterea [26, 28].

Etiologie

Agentul cauzal al bolii este reprezentat de
Staphylococcus hycus subsp. hycus, ce se
gaseste pe piele si pe mucoase [nazala,
vaginald] la porcii sanatosi, dar si la alte specii

de animale. Este coagulazo-negativ si nu

produce hemoliza fata de eritrocitele de oaie.
Produce fosfataza, hialuronidaza, nu

fermenteaza manitolul si nu  produce

acetoinasS. hycus se poate izola in cultura pura
sau in asociatie cu alte bacterii, cum ar fi
Dermatophylus congolensis de la porcii cu
epidermita exsudativa [31].

Caractere epidemiologice

Cea mai mare sensibilitate o prezinta
purceii sub vérsta de 6 saptamani si foarte rar
boala apare intre 6 si 10 saptamani. Sursele de
infectie sunt reprezentate de purceii bolnavi, de
porcii sanatosi purtatori sau chiar de alte
specii de animale.

E.E.P. se transmite direct sau indirect, pe
cale cutanata, portile de intrare ale agentului
cauzal fiind reprezentate de leziunile pielii
produse de grataj, accidente, muscaturi sau de
insectele hematofage si evolueaza endemic, in
efectivele de porci fiind conditionata de factorii
favorizanti amintiti, morbiditatea variind intre 20
si 100%, iar mortalitatea intre 50-75% [26, 28].

Patogeneza
Cele doua toxine exfoliative termolabile

produc actiunea patogena a tulpinilor virulente
de Staphylococcus hycus subsp. hycus, iar
aderenta la suprafata pielii este consecinta
sintezei proteinei A.
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Boala a putut fi reprodusa experimental pe
purcei gnotobiotici, fie cu cultura bacteriana
integrala, fie cu toxina exfoliativa purificata
partial.

Moga Manzat si col. au reusit sa
reproduca boala experimental cu ajutorul unei
tulpini de focar, la purcei indemni, de 6
saptamani si respectiv 9 saptamani, aparand
simptome la locul badijonarii, initial, iar
generalizarea acestora producandu-se dupa 15
zile [26, 28, 29, 31].

Tabloul clinic

Epidermita exsudativa
supraacut, acut, subacut sau cronic.

Forma supraacuta apare la purceii sugari
dupa primele 4-6 zile de viata, debuteaza
brusc, iar evolutia clinica este de numai 24-48
ore [26]. Pielea este calda, cu hiperestezie si
un eritem intens, localizat pe pleoape, urechi,
abdomen si fata interna a coapselor. La nivelul
zonele cu eritem se observa aparitia unui
exsudat uleios [grasos], abundent, brun-
cenusiu, care aglutineaza parul, care prin
uscare se transforma in cruste de culoare
bruna, urat mirositoare, localizate mai ales
periocular, periauricular si pe abdomen [28].

Purceii sunt abatuti, adinamici, anorexici,
prezinta deshidratare accentuata si stare de
soc, boala finalizdndu-se prin moarte, dupa 24-
48 ore [31].

Forma acutd se inregistreaza la purceii
peste varsta de 3 saptamani, cu simptome
asemanatoare celor descrise la forma
supraacuta, insa cu o duratda de 5-10 zile,
termin&ndu-se de regula tot prin moarte.

Formele subacute gi cronice sunt mai rare
si afecteaza purceii ce au depasit varsta de 6-
10 saptamani, finalizandu-se de obicei prin
vindecare [26, 28, 29, 31].

Tabloul morfopatologic

La cadavrele purceilor morti se poate
observa o0 deshidratare accentuata, iar
limfonodurile superficiale sunt edematiate si
destul de proeminente, leziunea macroscopica
inifiala fiind reprezentata de papule mici
albicioase, inconjurate de inele hiperemice si
de exsudat maroniu acumulat la baza firelor de
par. Papulele se transforma in vezicule, care
se sparg rapid, rezultand eroziuni epidermice
cu exsudatie seroasa continua.

evolueaza
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Urmeaza apoi crustizarea, sub care
procesul exsudativ continua.

Daca se deschid cadavrele se poate
observa: stomac lipsit de continut, pielonefrita,
pleurite, bronhopneumonii, edemul sistemului
nervos central, glosita si stomatita ulcerativa
[26, 28, 29].

Diagnostic

Pe baza examenul epidemiologic si
morfoclinic se poate suspiciona boala, dar
confirmarea diagnosticului se face prin examen
bacteriologic si histologic, diagnostic diferential
facandu-se fata de scabie, variola, dermatoza
vegetanta (la rasa Landrace) si leziunile
cutanate produse de ectoparaziti [29].

Profilaxie si combatere

Prevenirea epidermitei exsudative se
bazeaza pe masuri generale: igiena
adaposturilor, dezinfectii curente, repaus
biologic Tn maternitati, spalarea, deparazitarea
si dezinfectia scroafelor Thainte de introducerea
in boxele de fatare, respectarea tehnologiilor
de crestere si respectarea retetelor de furajare
destinate scroafelor gestante.

De asemenea, 0 masura importantd o
reprezinta evitarea lezionarii pielii purceilor [26,
28, 29].

Alte infectii stafilococice intalnite la suine

La scroafele adulte a fost descrisa
dermatita  ulcerativda  caracterizata  prin
inflamatia  pielii  toracelui, abdomenului,

mameloanelor, produsa de Staphylococcus
aureus subsp. aureus, In asociatie cu alte
bacterii piogene.

2.2.5. Infectiile naturale la caini si pisici
Specii de stafilococi patogene

Cainii si pisicile prezinta receptivitate fata
de mai multe specii de stafilococi coagulaza
pozitivi si coagulazo-negativi, acestia
supravietuind ca bacterii comensale pe piele si
mucoase.

Sensibilitatea acestor doua specii fata de
stafilococi este insd, mult mai restransa, in
sensul ca mai putine specii de stafilococi
produc infectii exprimate clinic cu mai multe
localizari [26, 28, 29, 31].
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Staphylococcus aureus, subspp. aureus

Produce, la caini si pisici, infectii localizate
cu caracter supurativ. Majoritatea tulpinilor
izolate sunt coagulaza-pozitive, fiind patogene
atat pentru oameni cat si pentru alte specii de

mamifere. S. aureus formeaza colonii
pigmentate in galben-portocaliu si produce
hemoliza completa. Este manita pozitiv,

fermenteaza maltoza si produce atat coagulaza
legata cét si coagulaza libera.

Produce mai multe toxine, cele mai
importante fiind hemolizinele, enterotoxinele,
leucocidina si toxina epidermolitica si exfolianta
Cu care aceasta bacterie ataca pielea si
mucoasele. De asemenea, mai produce si
enzime cu rol agresiv fata de tesuturi, cum ar fi
hialuronidaza, = coagulazele, lipazele si
fibrinolizina. De la cdaini si pisici S. aureus
poate fi transmis direct si indirect la oameni si
la alte specii de animale domestice [31].

Staphylococcus intermedius.

In anul 1976, Hajek si Marsalek citati de
Raducanescu, propun constituirea unei noi
specii, denumita S. intermedius, in care au fost
incluse biotipurile E si F ale lui S. aureus,
diferentiate esential de restul biotipurilor.
Aceasta deosebire a fost demonstrata prin
procedeul hibridarii ADN. Tulpinile de S.
intermedius sunt asemanatoare, din punct de
vedere morfologic [forma si diametru] cu S.
aureus [4, 6-8, 13-17,19, 22, 24].

S. intermedius se izoleaza si se cultiva in
aceleasi conditii ca specia tip — S. aureus. Pe
mediile solide, coloniile de S. intermedius nu
sunt pigmentate si sunt mai convexe.
Producerea hemolizinelor si implicit a hemolizei
sunt prezente numai la 21% péana la 79% din
tulpinile izolate de la caini [24].

S. intermedius are céateva caractere
biochimice care il deosebesc atat de S. aureus,
céat si de alte specii de stafilococi patogeni si
nepatogeni. Astfel, tulpinile de S. intermedius
fermenteaza numai aerob manita, dar reactia
este tardiva, nu produc acetona si
fermenteaza tardiv maltoza. Nu produce
hialuronidaza, iar coagulazele sunt mai active
fata de plasma de céaine [4, 22, 24].

S. intermedius, spre deosebire de S.
aureus, nu confine antigenul proteic
reprezentat de proteina A [26, 28, 29, 31].
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S. intermedius se gaseste sub forma
comensala, pe piele si mucoase, la caini si,
mai rar, la pisici. Este considerat un membru al
microflorei bacteriene rezidente care traieste
pe mucoasa nazala si faringiana la céaine si
pisica. Tulpinile de S. intermedius izolate de la
caini sunt sensibile fatd de mai multe
antibiotice, iar fenomenul de rezistenta
multipla, guvernat de plasmidele R, este mai
rar intalnit decéat la tulpinile de S. aureus [4, 6].

Din punct de vedere al rezistentei fata de
factorii de mediu, S. intermedius se comporta
asemanator cu S. aureus.

Staphylococcus pseudointermedius

In anul 2008 aceastd specie a fost
propusa ca taxon bacterian, de sine statator,
deoarece mai multe tulpini izolate de la caini nu
au putut fi Tncadrate, pe baza caracterelor
fenotipice in cadrul speciei S. intermedius.
Astfel, un numar de 48 de tulpini izolate de la
caini cu piodermita, pe baza unor teste de
biologie moleculara si a analizei filogenetice au
fost incadrate in aceasta specie, propusa ca
specie de sine statatoare Tn taxonomia genului
Staphylococcus [4, 16, 17,19, 22, 24].

Tulpinile Tncadrate Th aceasta noua specie
produc aceleasi forme clinice infectii localizate
la céini ca si S. intermedius [26, 28, 29, 31].

Staphylococcus felis. Este o specie de
stafilococi izolata mai rar de la caini si mai
frecvent de la pisici de pe piele, mucoase si,
mai ales, cavitatea bucala. Tulpinile Thcadrate
Tn aceasta specie au fost izolate de la caini si
pisici cu infectii localizate: otite, conjunctivite,
cistite si abcese [26, 28].

Alte specii de stafilococi coagulaza
negativi cum ar fi S. sciuri, S. simulans, S.
epidermidis, S. schleiferi si S. hycus se
izoleaza mai rar de la cdini si pisici cu diferite
infectii localizate [26, 29, 31].

In cazul cainilor, stafilococii se gasesc n

etiologia unor infectii cu localizari diferite:
piodermatite, otite, conjunctivite, genitale,
urolitiaza, pododermatite, discospondilite etc.

[4, 6, 22, 24].

S. intemedius este responsabil in principal
de producerea acestor infectii, germen ce este
inclus Tn flora bacteriana rezidenta a céinelui,
urmat ca frecventa de Staphylococcus aureus
si S. hycus [4, 19, 22, 24].
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Mai frecvente si mai importante sunt
piodermatitele, in etiologia carora, alaturi de

stafilococi, Tsi spun cuvantul si factori
predispozanti  precum  rasa, tulburarile
metabolice si  endocrine, imunodeficitele,

infectiile intercurente etc.

La cateii din rasele Ciobanesc spaniol si
Labrador s-a descris piodermita juvenila,
manifestatd prin tumefactia pielii botului si a
regiunilor periorbitale, insotitd de alopecie,
pustule si marirea in volum a limfonodurilor
regionale [26, 28, 29, 31].

Aceste dermatite, atat la céini cat si la
pisici, sunt localizate mai frecvent pe pielea
regiunii axilare, botului si abdomenului [26, 28,
29, 31].

In prima fazad apar macule, urmate de
papule si pustule, care se sparg, rezultand
eroziuni si  cruste. Dupa epitelizare se
formeaza pete hiperpigmentate. Spre
deosebire de alte specii, la céine si pisica
dermatita este mai superficiala, pustulele fiind
localizate intraepidermic [4, 6, 7, 8, 13, 14, 24].

La céine este descrisa o forma particulara

de dermatita, numita dermatita de
hipersensibilizare  bacteriand produsa de
Staphylococcus intermedius, care secreta

toxine epidermolitice specifice. Aceasta boala
este caracterizata prin infectia structurilor
foliculare si suprapunerea unor reactii de
hipersensibilizare de tip Il si IV fata de toxinele
epidermolitice produse de stafilococ. Morfo-
clinic, dermatita prezinta 3 tipuri de leziuni:
pustule eritematoase, placi seboreice si bule
hemoragice. Se mai poate asocia si cu alte
tipuri de alergii sau cu hipotiroidita [26, 31].

2.2.7. Infectiile naturale la iepuri
Stafilococia iepurilor

Este 0 boala ce evolueaza sporadic sau
endemic, afecténd iepurii domestici, dar si pe
cei salbatici, fiind relativ frecvent Tntalnita n
crescatorii [26, 28, 29, 31].

Etiologie

Staphylococcus aureus subsp. Aureus,
germen epifit pe mucoase si piele la iepuri,
intalnit frecvent si in crescatorii, mai ales pe
peretii custilor, e agentul cauzal al bolii [31].

29

Medicamentul Veterinar / Veterinary Drug

Vol. 8 (2). Decembrie 2014

Caractere epidemiologice

Receptivitate prezinta atat iepurii salbatici,
cat si cei domestici, ea fiind influentata [varsta,
sezon, conditile de igiena si furajare].
Imbolnavirea se realizeaza prin contact direct,
sau prin intermediul surselor secundare,
microleziunile cutanate fiind principalele cai de
infectie [29, 31].

Tabloul clinic

Evolutia clinica a stafilocociei este strans
legata de varsta animalelor, microleziunile
cutanate reprezentand punctul de plecare al
infectiei.

Forma piosepticemica evolueaza acut, iar
forma aposteomatoaséa [cu abcese] evolueaza
subacut sau cronic [28, 29].

Primele abcese sunt descrise la nivelul
picioarelor, dupa care se extind pe cap, spate,
abdomen si coapse. Abcesele au marimi
diferite si contin un puroi cremos de culoare
galbena. In urma abcedarilor rezultd ulceratii
cutanate si cruste.

La animalele afectate se mai observa
blefarite, rinite  mucopurulente,  slabire,
simptome respiratorii $i semne generale,
consecutive  septicemiei, avorturi, infectii

uterine si mamite purulente De regula boala se
termina prin moarte, in special la sugari [29].
Tablou morfopatologic
In forma piosepticemicd se observa:
congestia si edemul pulmonar, splina marita in
volum, gastroenterita catarala si abcese

numeroase. In forma  aposteomatoasa,
abcesele localizate 1n tesutul conjunctiv
subcutanat, predomina [26, 28].

Diagnostic

Stafilococia iepurelui se confirma prin
examen bacteriologic. Diagnosticul diferential
se face fatda de pasteureloza cronica,
necrobaciloza si rodentioza [31].

Profilaxie si combatere

Prin masuri generale, respectandu-se
normele de igiena, de furajare si dezinfectiile
periodice se poate preveni boala. De
asemenea, se recomanda inlaturarea plantelor
cu tepi din furaje si asternut. In crescatorii,
iepurii bolnavi sunt eliminati imediat, la fel si
asternutul, iar custile se dezinfecteaza.

Nu se recomanda tratamentele locale si
generale pentru ca dau rezultate inconstante gi
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fac posibila mentinerea in efectiv a unor
purtatori de germeni [26, 31].

2.2.8. Infectiile naturale la pasari
Stafilococia pasarilor

Reprezinta o boala infectioasa care poate
evolua acut, septicemic, sau ca infectie
localizata la articulatii, burse seroase, piele si
organe interne. Stafilococia aviara este
ntalnita Tn toata lumea, la tineret si la adulte,
producand pagube prin mortalitate,
deprecierea carcaselor, cheltuieli cu terapia si
combaterea. Prezinta si importantd sanitara
deoarece enterotoxinele stafilococice (in numar
de 8) pot produce toxiinfectii alimentare [26,
28].

Etiologie

Tulpinile coagulazo-pozitive de
Staphylococcus aureus subsp. aureus produc
stafilococia pasarilor, desi de la pasari s-a
descris a mai fi fost izolate si alte specii de
stafilococi: S. hycus, S. epidermidis si S.
gallinarum [29, 31].

Caractere epidemiologice

Stafilococia a fost descrisa la gaina, curca
si mai rar la palmipede,receptivitate mai mare
prezentand puii, tineretul si adultele. Factorii

favorizanti declansatori conditioneaza
sesnsibilitatea: deficiente igienice Si
tehnologice, carente nutritive, stres, boli
virotice etc.

In cele mai multe cazuri, boala apare prin
autoinfectie, dar se pot aminti atat surse
primare cat si secundare. Transmiterea se face
orizontal, dar si vertical, stafilococii putand fi
izolafi din oua, embrioni morti si din cadavrele
puilor morti, cu varste cuprinse intre 1-2 zile de
viata. Caile de patrundere in organism sunt:
digestiva, respiratorie si cutanata [26, 28, 29,
31].

Infectia stafilococicad evolueazd de cele
mai multe ori endemic, morbiditatea si
mortalitatea fiind influentate de factorii
favorizanti care intervin, iar stingerea bolii se
poate relaiza odata cu inlaturarea sau
disparitia factorului declansator.

Tabloul clinic

Stafilococia poate evolua acut septicemic,
dar si cronic la toate categoriile de varsta, cu
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diferite localizari. La gainile ouatoare ce au fost
crescute Tn baterii s-au finregistrat forme
septicemice cu mortalitate crescuta,
asemanatoare ca evolutie cu holera aviara.

Evolutia acestor forme s-a realizat n
sezonul cald, fiind consecinta stresului termic
manifestandu-se prin: febra, abatere, anorexie,
cianoza crestei si barbitelor si moarte dupa o
evolutie mai scurta de 24 de ore.

In cazul formei cronice existd mai multe
localizari: articulare, cutanate si endocardice,
fiind prezente si semne generale: inapetenta,
abatere, slabire si scaderea productiei de oua.
In localizérile articulare apare tumefactia locala
cu un continut purulent. Mai frecvent sunt
afectate articulatiile tarsiene, dar pot fi afectate
si articulatiile cervicale. Pasarile schioapata, se
deplaseaza greu, slabesc, iar in cazul artritelor
cervicale apar si semne nervoase.

In cazul localizarilor cutanate se observa
inflamatia purulentd a cuzinetului plantar,
dermatita crustoasa a crestei, dermatitd
gangrenoasa. Cea din urma entitate este mai
frecventa la puii de carne, alaturi de
Staphylococcus aureus subsp. aureus, fiind
izolat si Clostridium spp [26, 28, 29].

Oricare ar fi de forma clinica, stafilococia
pasarilor, se termina prin moarte, morbiditatea
si mortalitatea fiind influentate de patogenitatea
tulpinilor de stafilococi si de intensitatea cu
care actioneaza factorii favorizanti.

Tabloul morfopatologic

in formele acute, sunt intalnite leziuni
septicemice: exsudate serofibrinoase in
cavitati, hiperplazia splinei, asociate cu enterita
catarala sau hemoragica ,hemoragii pe
seroase, , hemoragii sau necroze hepatice si
artrite serohemoragice sau serofibrinoase.

Artrite si tenosinovite purulente, spondilite,
osteomielite si gangrena umeda a aripilor la
puii de carne se intalnesc in formele cronice.

La examenul histologic, in ficat, splina si
pulmoni sunt evidentiate focare cu caracter
granulomatos Tn formele cronice, iar in formele
acute,apare un substrat heterofilic [31].

Diagnostic

Examenul bateriologic confirmara boala.
Insamantarile se realizeazd in bulion si pe
agar, sau pe agar cu sange defibrinat 5% de
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ovine sau bovine, din os lung, ficat, splina,
articulatji si din vitelusul neresorbit [29, 31].

Profilaxie si combatere

Infectia stafilococica poate fi prevenita prin
masuri generale asociate cu evitarea factorilor
favorizanti igienici, tehnologici si alimentari,
evitarea stresului si a unor boli virotice
imunodepresive. Au fost Thcercate si masuri
imunoprofilactice. Vaccinurile inactivate,
preparate din tulpini de S. aureus nu s-au
ridicat la asteptarile scontate, dar cele Vvii,
preparate din tulpini de stafilococi nepatogeni
au dat rezultate incurajatoare.

In combaterea acestei boli se recomanda
folosirea tratamentelor curativo-profilactice,
asociate cu masuri generale. Se recomanda ca
in cazul pasarile cu forme cronice, localizate,
depistarea si eliminarea din efectiv si, n
acelasi timp, depistarea si inlaturarea factorilor
favorizanti. Pentru terapia bolii se recomanda:
amoxicilina, tetraciclinele, eritromicina,
lincomicina, spectinomicina si  sulfamidele
potentate cu trimethoprim, administrate in apa
de baut, 1Tn asociere cu complexe
polivitaminice, rezultate mai bune obtinandu-se
daca tratamentul se realizeaza pe baza
rezultatelor antibiogramei [26, 31].

2.3. Toxiinfectiile alimentare

Toxiinfectiile alimentare sunt entitafi clinice
cu etiologie multipla, avand ca si manifestari
dominante, semnele digestive produse de
consumul de alimente contaminate cu bacterii
vii ori toxinele acestora.

Clinic, toxiinfectia  alimentara este
caracterizata printr-un sindrom digestiv, de
intensitate variabila, exprimata prin greata,
varsaturi, diaree, crampe intestinale, insotit sau
nu de stare febrila, cefalee, anxietate si
afectarea starii generale in grade diferite Tn

raport cu activitatea toxinelor si pierderile
electrolitice consecutive sindromului diareic
[41-44].

Pe fondul etiologiei, toxiinfectiile
alimentare au in comun:

e originea alimentara,

e debutul brutal, Tn plina sanatate,

e caracterul  epidemiologic  exploziv,

izbucnirile afectand familii ori
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colectivitati consumatoare ale aceluiasi
aliment contaminat,

evolufia acutd zgomotoasa,
autolimitata,

convalescenta scurta la formele toxice
si lunga,

e trenantd la formele invazive [41-43].

Din punct de vedere etiopatogenetic,
toxiinfectiile alimentare pot fi grupate in doua
categorii: de tip toxic sau de tip invaziv.

Toxiinfectiile alimentare de tip toxic sunt
conditionate de existnta toxinelor, denumite
generic si enterotoxine Tn alimentul incriminat,
in timp ce toxiinfectiile alimentare de tip invaziv
sunt dezlantuite de agentul etiologic prezent in
forma vegetativa, in cantitate mare, 1in
alimentul ingerat [40-42].

Atunci cénd un aliment contaminat cu o
tulpinad de stafilococ patogen enterotoxic este
pastrat n condifi necorespunzatoare de
temperatura, 1n unitadfle de alimentatie
colectiva, se produce toxiinfectia alimentara de
tip toxic. De exemplu, temperatura sub +5°C la
care este refrigerat un aliment chiar contaminat
cu un stafilococ enterotoxic face ca acesta sa
nu fie periculos [43].

Stafilococii se Tnmultesc activ la
temperaturi cuprinse intre 20-37°C 1in orice
aliment care le ofera substratul nutritiv necesar
si sintetizeaza enterotoxina.

Odatd acumulatd 1in aliment, datorita
termorezistentei, toxina rezista si la eventuale
prelucrari termice culinare.

Aspectul sau caracteristicile organoleptice
ale alimentului nu sunt schimbate de prezenta
enterotoxinei in acesta.

Laptele si derivatele din lapte, prajiturile,
inghetata, preparatele cu oua, carnea tocata,
mezelurile sunt cele mai frecvent contaminate
cu stafilococi enterotoxici [41-44].

Gravitatea evolutiei clinice a toxiinfectiilor
este conditionatd de cantiatea de enterotoxina
ingeratd odatd cu alimentul contaminat.
Incubatia scurtd de 2-6 ore marcheaza
caracterul de intoxicatie cu toxina si permite o
diferentiere neta de toxiinfectiile cauzate de alti
agenti etiologici [41-44].

Simptomele sunt caracteristice: greturi,
varsaturi, cefalee si scaune diareice.
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Evolutia este de scurta durata 24 péana la
48 ore, apoi bolnavul se vindeca spontan in
urma eliminarii toxinei din intestin.

Un aspect epidemiologic important al
izbucnirii il constituie declansarea simultana a
simptomelor la toti indivizii care au consumat
alimentul contaminat [41-44].
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Rezumat

Glanda tiroida Tgi are localizarea in fascia cervicala unde este formata din doi lobi laterali drept si stang,
dispusi de-o parte si de alta a traheei, iar spre deosebire de celelalte vertebrate, la pisica lipseste istmul
ce leaga cei doi lobi. Principalii produsi de secretie ai glandei tiroide sunt reprezentati de hormonii
tiroidieni: tiroxina [T4] si 3,5,3" triiodotironina [T3]. La acestia se mai adauga alti hormoni rezultati prin
deiodinarea hormonilor principali sub actiunea deiodinazelor D1, D2 si D3 cu formarea de 3,3,5
triiodotironina [rTs], 3,5-T2, 3,3'-T2 sau 3',5'-T, care printr-o noua deiodinare vor forma 3-T1 si 3'-T;. Pentru
a ajunge la aceasta deiodinare trebuie parcurse anumite etape din cadrul sintezei hormonale, calea de
transport, dar si proteinele de tip carrier necesare la acest nivel. Odata ajunsi la nivel tisular, concentratia
fiecarui hormon va fi diferita in functie de situsul de legare dar si de procesele de metabolizare pe care le
vor urma.

Abstract

The thyroid gland is located in the cervical fascia were it is divided in two lateral lobes, right and left,
disposed on both sides of the trachea, and unlike other vertebrates, the cat does not have an isthmus
that connects the two lobes. The main products of secretion of the thyroid gland are represented by
thyroxine [T4] and 3,5,3 'triiodothyronine [Ts]. To these are added other hormones resulted from the
deiodination of the principle hormones. This process is catalized by the D1, D2 and D3 deiodinase
resulting 3,3,5' triiodothyronine [rT3], 3,5-T», 3,3'-T» or 3',5’-To which by further deiodination will form 3-3'-
T1 and Ti1. To reach this deiodination must be followed certain steps in the hormon synthesis transport
path, and it is important the present of the carrier protein. Once inside the tissue, the concentration of
each hormone will vary depending on the binding site and the metabolic processes that will be followed.

1. Glanda Tiroida alge marine, anelide, insecte], tesutul tiroidian

nu pare a fi prezent.
1.1. Filogenia si embriologia glandei O forma asemanatoare tesutului tiroidian,
tiroide cu originea n regiunea ventrala a faringelui, a

fost totusi observata la larvele amocoete.
Alaturi de diferite aspecte functionale, Aceastd structura, prezentd doar la foma
filogenia si embriologia glandei tiroide sunt larvara a pestelui de namol,

interconectate cu tractul gastrointestinal astfel Petromyzon marinus [sea lamprey], pare a
ca atat glanda salivara, cét si cea gastrica este  se limita doar la stadiul larvar [22].
responsabila de a concentra iodul, dar si de Epiteliul acestui tesut [endostyle] este

iodinarea tirozinei in prezenta peroxidului de capabil de realizarea procesului de iodinare si
hidrogen.Tot la nivel gastrointestinal, iodul, organificare. Sinteza hormonilor tiroidieni
indiferent de forma sa, organicd sau realizandu-se la suprafata luminalda a
anorganica, este absorbit la acest nivel in membranei apicale a celulelor care, dupa
aproximativ 30 de minute [23]. metamorfoza, vor deveni celule foliculare
Capacitatea glandei tiroide de a destinate formarii foliculilor tiroidieni clasici
metaboliza si incorpora iodul Tn diferiti compusi  [23].
organici se realizeaza larg in cadrul regnului Structura embriologica
vegetal si animal. Cu toate acestea, anatomia Formarea embriologica a glandei tiroide se
glandei tiroide difera in cadrul claselor de realizeaza printr-o evaginare a endodermului
vertebrate [23]. Desi a fost depistata prezenta planseului gurii primitive [stomatodeumului],
monoiodotirozinei si a diiodotirozinei la diferite  gand nastere unui mugure numit tubercul

specii de nevertebrate [moluste, crustacee, tiroidian. Prin cobordrea acestuia anterior de
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trahee, se alungeste devenind canal, numit si
duct tireoglos.

Dilatarea portiunii distale a canalului 1l
transforma intr-o formatiune masiva din care se
dezvolta cei doi lobi tiroidieni care vor fi ulterior
despartiti de un istm,dar a carei prezenta la
pisici este absenta [Peterson] [17].

Spre deosebire de portiunea distala,
portiunea proximala regreseaza disparand
astfel legatura dintre tesutul tiroidian si locul de
origine [4].

n timpul procesului de alungire a ductului
tireoglos, pe traiect, pot ramane resturi tisulare.
n plus, dezvoltarea glandei tiroide, aflata in
strdnsa legatura cu sacul aortic, favorizeaza
aparitia unor glande tiroide accesorii localizate
n mediastin [la pisicile adulte].

Rar, acest tip de tesut este functional,
astfel ca secretia acestuia este insuficienta
pentru mentinerea starii metabolice eutiroide

[4, 21].
Cordoanele tesutului epitelial, vor fi ulterior
restructurate  prin  patrunderea  tesutului

mezenchimal si fragmentarea acestora ih mici
insule de celule, in care secretia va lua forma
de coloid. Dupa formarea coloidului, celulele
raman pe un singur rand si dau nastere
foliculilor tiroidieni primari [4].

1.2. Anatomia si histologia

Reper anatomic

Din punct de vedere structural si anatomic,
la pisici, glanda tiroida este dispusa in fascia
cervicald si este formata din doi lobi laterali,
drept si stang, situati de-o parte si de alta a
traheei si spre deosebire de celelalte
vertebrate, acestia nu sunt separati de un istm,
fiind dispusi caudo-lateral de laringe si adiacent
primelor inele traheale [15, 24].

Fiecare lob tiroidian are o lungime de
aproximativ 1 cm, cu o latime de 3-5 cm si 1-2
cm grosime. Dintre cei doi lobi, lobul tiroidian
drept este situat mai sus decat cel stang, care
este situat mai caudal iar fiecare lob este
asezat intr-o capsula distincta ce poate fi
detasata usor de glanda [32, 27].

Ventral, glanda tiroida este aderenta de
trahee fiind acoperitd de muschii sternohioid si
sternotiroidian cu a carei terminatii se afla in
contact intim [15].
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Figura 1. Glanda tiroida [46]

Prezinta un desen lobular foarte fin, iar
culoarea glandei este pala, crem-bronz.

Foarte important de retinut este faptul ca
glanda eutiroida nu este palpabila la examenul
fizico-clinic.

Adiacent sau chiar Tn parenchimul glandei
tiroide se afla si glandele paratiroide, mici, care
regleaza nivelul calcemiei cu ajutorul secretiei
de parathormon [1, 15].

Histologia

Histologia glandei tiroide se incadreaza
intr-un plan comun de organizare al glandelor
endocrine ce cuprinde scheletul de sustinere
cu capsula, trabeculi si stroma, un parenchim
format din tesut epitelial secretor, o retea
trofico-functionala si nervi [3].

Glanda tiroida este Tinconjurata de o
capsula de tesut conjunctiv colagenos, dens si
neregulat a caror septuri de sustinere, formate
dintr-o retea de reticulind, Tmpart glanda in
lobuli neregulati [2, 9, 45].

Stroma sau citoreticulul glandei este
constituit din fibre de reticulina si celule
conjunctive. Celulele  conjunctive  sunt
reprezentate de: fibroblaste, plasmocite,

histiocite si mastocite [3].

Parenchimul este format din doua tipuri de
celule, sprijinite pe o foitd bazala, reprezentate
de celule secretorii foliculare, principale in
proportie de 90%, acidofile, cu rol in sinteza si
eliberarea hormonilor tiroidieni si celule
parafoliculare, palid colorate, cu rol in sinteza
si eliberarea calcitoninei [Figura 2] [3, 9,2].
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Figura 2. Foliculii tiroidieni si celulele parafoliculare

(33]
Foliculii tiroidieni
Foliculii tiroidieni sunt structuri sferice,
veziculare ce reprezinta unitatea morfo-

functionalad a glandei tiroide cu rol in sinteza si
depozitarea hormonilor tiroidieni iodati. Acestia
deriva din evaginarea epiteliului faringean si
sunt invaluiti intr-un epiteliu glandular format
dintr-un strat de celule foliculare.

Diametrul lor atinge dimensiuni cuprinse
ntre 30-300 um.

Morfologia foliculilor este dependenta de
activitatea functionala si de factorii morfo-
patologici ai glandei. Centrul foliculilor este
ocupat de un gel, numit coloid constituit din
tiroglobulina iodata, o glicoproteina de ~630
kDa. Astfel ca, n activitate, foliculii sunt intens
acidofili, cu o cantitate coloidala redusa, mici si
cu epiteliu Tnalt, iar 1Tn hipoactivitate
dimensiunea foliculilor tiroidieni este asemenea
coloidului, aflata in cantitate mare, cu epiteliu
turtit [20].

Celulele foliculare

Asemenea foliculilor tiroidieni,
morfostructura celulelelor foliculare este
dependenta de faza secretorie, ele putand fi:
pavimentoase, columnare, cubice Si prismatice.

Astfel ca in faza hipersecretorie, celulele
devin columnare, cu o citoplasma bogata in
vacuole bazale si picaturi coloidale apicale, iar

in  hipoactivitate  forma celulelor este
scvamoasa. Citoplasma celulelor foliculare
este bine reprezentata de un reticul

endoplasmatic rugos [REr], complex Golgi,
numerosi  ribozomi liberi sau  atasati,
mitocondrii sub forma de tija si lizozomi apicali
[3,9].
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Pe langa acestea, in citoplasma Tsi fac
prezenta mucopolizaharidele neutre si acide,
acestea formeaza gruparile prostetice ce intra
in constitutia tiroglobulinei. lar enzimele
prezente la acest nivel sunt reprezentate de
fosfataze si oxidoreductaze [2,3].

Veziculele apicale continute de celuld sunt
adaptate pentru transportul si eliberarea
enzimelor si a tireoglobulinei in coloid [9].

Functia celulelor foliculare pare a avea o
dubla polaritate, astfel ca de-o parte are rol in
sinteza si eliberarea hormonilor tiroidieni iodati,
activi, sub influenta hormonului de stimulare a
tireotropinei [TSH], eliberat de hipofiza, iar pe
de cealalta parte secreta coloidul [2, 3].

Celulele parafoliculare

Denumite si celulele C, celule de rezerva,
enteroendocrine sau insulele Wollfler, celulele
parafoliculare sunt voluminoase, palid colorate,
ovale sau poliedrice.

Ele fac parte din populatia celulara a
sistemului difuz neuroendocrin [DNES] si
deriva din creasta neurald, avandu-si originea
in cea de-a patra punga faringeala si sunt
prezente singure sau in manunchi printre
celulele foliculare si foita [lama] bazala [3, 9].

Celulele C sunt prezente sub doua forme,
clare, sarace in granulatii si intunecate, bogate
in granulatii, ce secretad calcitonina, hormonul
polipeptidic hipocalcemiant. Tn citoplasma sunt
bine reprezentate mitocondriile, reticulul
endoplasmatic rugos, aparatul Golgi si
granulele secretorii [3, 9, 44].

Pe langa calcitonina, mai sunt prezente
somatostatina, peptid inrudit calcitoninei, dar si
proteine a caror efect este de stimulare sau
inhibare a secretiei hormonilor tiroidieni.
Prezenta lor, desi abundenta la varsta pubera,
nu depaseste 1% la varsta adulta [45].

Reteaua vasculara trofico-functionala si
inervatia glandei tiroide

Reteaua vasculara a glandei tiroide este
reprezentata de artera tiroidiana craniald si
artera tiroidiand caudald, ramuri ale arterei
carotide comune. Totusi, unii autori, spre
deosebire de alte specii de animale si oameni,
sustin faptul ca la pisici artera tiroidiana
caudala lipseste [Birchard] iar suplimentarea
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venoasa fiind asigurata de vena tiroidiana
craniala si caudal [Figura 3].

Se mai poate observa, la nivelul suprafetei
capsulare si fintre capsula si parenchimul
glandei, prezenta unor vase sangvine mici [21].

La acest nivel, reglarea debitului sangvin
este asigurata de arteriolele cu ,perinite” si de
anastomozele arterio-venoase realizate 1in
parenchimul acesteia [3].

vena jugulara
interna dreapta

vena tiroidiana
superioara membrana
tirohioidiana
vena laringeana
inferioars
ligamentul
cricotiroidian
glanda tiroida

vena laringeana
superioard

vena subelaviculard
dreapta

vena tiroidiana

manubriul sternal

osul hioid
cartilajul tiroidian _ epiglota

artera carotid3
comuna

artera tiroidiana

artera carotida superioard

comuni

istmul glandei
lobul lateral ‘..\\ tiroide
drept .

artera subclaviculara
dreapts

artera
subclaviculard
[ stingd

lobul lateral sting
traheea

aorta

Figura 2 Vascularizatia glandei tiroide [34, 36].

Inervatia glandei tiroide este realizata de
catre sistemul nervos autonom, prin intermediul
a doua ramuri a caror fibre postganglionare
provin din ganglionii cervicali superiori i
inferiori, si fibre parasimpatice provenite din
nervul vag.

Aceasta inervatie nu este responsabila
de secretia glandei tiroide, ci de fluxul sangvin
[Figura 4].
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superior
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constrictor
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ansa galeni

nervul laringeu
recurent

Figura 3 Inervatia glandei tiroide [38]

2. Hormonii tiroidieni

Introducere

Cei doi hormoni principali secretafi de
glanda tiroida sunt reprezentati de tiroxina si
trilodotironina. Tiroxina, denumita si T4 este o
3',5',3,5-L-tetra-iodotironina, a fost izolata
pentru prima oara sub forma cristalizata in
1914 de catre Kendall, [in ziua de Craciun, la
aproximativ 100 de ani de la izolarea pentru
prima data a iodului, in 1911 de catre Bernard
Courtois] [Figura 5] [14, 6].

Figura 4 Tetraiodotironina [39]

Utilizarea Tn anii 40’ a radioizotopilor si a
héartiei cromatografice a dus la descoperirea
altor compusi pe baza de iod.

Astfel ca, folosirea hartiei cromatografice a
dus la izolarea, in 1948, a unei alte iodotironine
care a fost  ulterior considerata a fi
trilodotironina sau T3 [Figura 5].



Pap et al.

Figura 5 Triodotironina [32]

Doi ani mai tarziu, T3, denumita si 3',5,3-
L-triiodotironina, este demonstrata ca fiind mai
potenta decét congenerul sau T4. Zece ani mai
tarziu alte tironine iodinate si metaboliti ai
acestora se fac cunoscufi prin intermediul
tehnicilor analitice sofisticate care incep sa
apara. Interesul oamenilor de stiinta nu
porneste de la descoperirea si izolarea acestor
hormoni, ci de la intrebarea daca glanda tiroida
exercita efecte hormonale asupra corpului, in
special asupra metabolismului [14].

Descoperirea in 1966 a unei stimulari ale
sintezei de acid ribonucleic [Tata si Widnell]
urmata de descoperirea diverselor situsuri
nucleare specifice de cuplare ale hormonului
T3 [Oppenheimer si colab, 1972; Samuels si
Tsai, 1973] a dus la ipoteza ca receptorii
nucleari sunt responsabili de efectele
hormonilor tiroidieni. Astfel ca Tn 1986, au fost
izolate doua tipuri principale de receptori
nucleari tiroidieni din doua surse diferite
[Weinberger si col., Sap si col., 1987].

In prezent, aceste doud grupe sunt
recunoscute ca facand parte dintr-o
superfamilie de receptori nucleari tiroidieni ce
se cupleaza cu anumite sectiuni specifice ale
genomului [Jensen, 1991] [14].

Ceea ce se stie cu siguranta este faptul ca
efectele acestor hormoni sunt inifiate de
receptorii prezenti in nucleul celular, dar ce
ramane inca necunoscut este site-ul ce sta la
originea acestor efecte hormonale de natura
tiroidiana. lzolarea hormonului Ts; alaturi de
descoperirea  afinitafi mai crescute a
receptorilor nucleari pentru Tz fata de T4, ne
duce la prezumtia ca hormonul tiroidian T, este
un pro-hormon si ca hormonul T; este
considerat hormonul activ principal al glandei
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tiroide. Un semn de intrebare 1i este atribuit
hormonului T,, diiodotironina care pare a initia
efecte asemanatoare hormonului T;, dar la
care nu se cunoaste gradul de afinitate al
receptorilor nucleari fata de acestia.

Aportul si importanta iodului in formarea
hormonilor tiroidieni

lodul, descoperit si izolat pentru prima
oara de catre chimistul francez Bernard
Courtois in anul 1911, este un element
nemetalic ce face parte din grupa halogenilor si
are o importanta majora in formarea produsilor
de secretie ai glandei tiroide [29, 30, 40, 45].

Majoritatea iodului din dieta se gaseste fie
sub forma de iodura sau iod anorganic liber, fie
legat de numerosi compusi organici de ce sunt
legati covalent si eliberati dupa absorbtie [43].

Dintre acestia singura forma care nu va

suferi modificari si care va fi absorbita
nemodificatéd este iodura. Astfel ca iodul aflat
sub form& libera si iodatul [IO3] din

suplimentele nutritionale vor fi reduse la iodura
pentru a putea fi absorbit [15, 17, 29, 43].

Absorbtia iodurii va fi realizata in stomac si
intestinul  subtire, in special duoden, iar
biodisponibilitatea iodurii la acest nivel poate
depasi 90% ajungand chiar 100% [16, 29, 43].

Transportul acesteia este asiguratd de o
proteind de transport de la nivelul mucoasei
enterale, natrium-iodine-symporter  [NIS],
exprimata: la suprafata apicald a enterocitelor,
cat si in membrana altor celule, in special in
cea a celulelor foliculilor tiroidieni [29].

Activitatea acestei proteine se afla sub
influenta hormonului hipofizar TSH si a celui
hipotalamic TRH si este de 3-4 ori mai mare n
tesutul tiroidian decat in alte tesuturi [30].

Imediat dupa absorbtie, iodura este
transportatd n circulatia sangvina cu ajutorul
proteinelor serice [40].

Odata ajunsi n plasma timpul de
fnjumatatire al iodurii va fi de aproximativ 10 h,
iar volumul de distributie aproximativ egal cu
38% din greutatea corporala, majoritatea
extracelular, dar cantitati reduse ajungand si la
nivelul oaselor si a globulelor rosii [16, 43].

Din cantitatea totala de iodura absorbita

doar 1/3 va ajunge Tin celulele foliculilor
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tiroidieni, Tn special n citosol, unde se
acumuleze in cantitati foarte mari, atingand
valori de 40 de ori mai mari in citosol decét
valoarea din plasma.

Eliminarea iodurii se face in mare parte cu
ajutorul glandei tiroide si a rinichilor.

Clearance-ul renal este reprezentat de 30-
50 ml/min si pare a fi dependent de aportul de
iodura si alti anioni. La sobolani, de exemplu,
cantitati mari de cloruri depreseaza clearence-
ul iodurii, iar la oameni clearance-ul este
dependent de filtrarea glomerulara.

Reabsorbtia este pasiva si depresata de
diureza osmotica. Restul de 2/3 va fi eliminata
prin urind [90%)] si fecale [10%)] [16,43].
Datorita acestei cai de eliminare, urina poate
reprezenta un bun parametru de depistare a
aportului de iod la indivizii la care nu exista
simptomele unei afectiuni suspectate.

Datorita acestei pierderi renale este
necesara asigurarea unei cantitati adecvata de
iod in dieta animalelor. S-au incercat diferite
metode de depistare a necesarului de iod/zi Tn
dieta pisicilor, astfel ca in 2006

The National Researche Council a propus
ca n dieta pisicilor adulte sa se asigure 1,4mg
I/kg, o cantitate de 4 ori mai mare decéat cea
propusa de The Association of American Feed
Control Officials [AAFCQ] in 2008, si anume
0,35 mg I/kg pe dieta.

Intr-un alt studiu realizat de K.J Wedekind
si col. Tn 2009, pe 42 de pisici eutiroide hranite
exclusiv cu dieta uscata, au ajuns la concluzia
ca necesarul zilnic de iod pentru o pisica adulta
este de 0,46 mg I/kg [27].

Depasirea semnificativa a cantitatii de iod
duce la cresterea incidentei hipertiroidismului,

afectiune aparuta frecvent la pacientii din
specia felina, dar si a bolilor tiroidiene
autoimmune sau a cancerului tiroidian.

Reversul acestuia, consumul dietei sarace in
iod se va solda cu aparitia hipotiroidismului,
frecvent asociata canidelor.

Elemente structurale si de chimica fizica

Functia principaléd a glandei tiroide este de
a asigura si furniza cantitatea de hormoni
tiroidieni necesari tesutului periferic. Ea este
considerata o glanda unica in cadrul sistemului
endocrin datorita faptului ca poate stoca

40

Medicamentul Veterinar / Veterinary Drug

Vol. 8 (2). Decembrie 2014

cantitati foarte mari de hormoni tiroidieni ce pot
asigura necesarul hormonal pentru o perioada
de pana la trei luni. Activitatea acesteia incepe
0 datd cu secretia hormonului de stimulare a
tiroidei [TSH] produsa 1in tirotropinele
adenohipofizei, care sub actiunea hormonului
de eliberare a tirotropinei [TRH], produs la
nivelul hipotalamusului, va determina la nivelul
glandei tiroide, in special, a foliculilor tiroidieni
inceperea sintezei si ulterior a secretiei
hormonilor tiroidieni [12, 24].

Desi prezent in cantitate foarte mica in
organism, acesta joaca un rol foarte important
asigurand buna functionare a glandei tiroide si
avand ca rezultat sinteza si secretia de
hormoni tiroidieni iodati necesari zilnic, dar si
reglarea cresterii si dezvoltarii [42,46].

in prezent au fost depistati patru tipuri de
hormoni tiroidieni reprezentati de
iodotironinele:
tiroxina [T4],

3,5,3" triiodotironina [T3],
3,3,5' triiodotironina [rTs] si
3,3' diiodotironina [Figura 6].

33T,
Figura 6 Tipuri de hormoni tiroidieni [42]

Desi sunt produsi in cadrul aceleiasi
glande, ei se gasesc in proportii diferite, T,
reprezentand 93%, iar T3 doar 7%.

lodotironinele  sunt  molecule  care
actioneaza la nivelul tuturor celulelor
organismului si sunt in mare parte supuse unui
proces de deiodinare.

Desi prezent in cantitate mai mare,
aproximativ 300 ug/zi, T4 este considerat un
prohormon, deoarece prin deiodinarea acestuia
la nivelul celulelor tinta se formeaza T; care va
fi de cinci ori mai potent decét congenerul sau.

Pe langa acesta, rT; este si el produs prin
deiodinarea Iui T, atat la nivel hepatic céat si
renal [12, 20].
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Datorita faptului ca acesti hormoni se
sintetizeaza din reziduuri tirozinice naturale,
partea amino a acestor molecule are o
configuratie L-izomerica, cu masa moleculara a
Ts-ului de 777Da iar a Ts-ului de 651 Da [20,
12, 14].

Hormonii tiroidieni reprezinta singurele
molecule din intregul organism care contin iod,
astfel ca aproape toatd masa moleculara a
acestora este constituitd din atomii de iod, care
au cea mai mare masa moleculara dintre toate
elementele din organism, urmat de seleniu ce
reprezinta o parte esentiala a enzimelor

implicate in procesul de deionizare a
hormonilor tiroidieni [14, 42].
Gruparile amino, carboxil si hidroxil-

fenolice sunt parti ionizabile ale acestor
molecule iar ionizarea gruparilor fenolice in
diferite tironine vor avea o influenta majora
asupra lipofilicitatji.

Aceste grupari fenolice sunt disociate n
proportie de 50% la un pH de 10 [pK 10], dar
prezenta unei singure molecule de iod pe inelul
exterior al Ts-ului Ti va reduce gruparii fenolice
pK la 8,45 iar cei doi atomi de iod de pe inelul
exterior al Ts-ului vor reduce pK-ul gruparii
fenolice la 6,73 [Gemmill, 1955].

La un pH fiziologic, 80% din T, respectiv
10% din T3 vor avea gruparea hidroxil-fenolica
in forma ionizata ceea ce va determina
diferente ale hidrofobicitatii intre cei doi
hormoni la un pH fiziologic [14].

Atat T;, cat si T, sunt molecule cu
proprietati hidrofobe, iar datorita faptului ca Ts
are o grupare fenolica ionizata Tn minus, acesta
va fi mai hidrofob. La pH acid si neutru T, si T3
prezinta o solubilitate redusa, insa la pH alcalin
solubilitatea creste, datorita cresterii ionizarii
terminalului fenolic al moleculei.

De exemplu, solubilitatea hormonului T,
creste Tn solutii apoase de la 2,3 uM la pH 7
panala 4,5 uM la pH 9 si la 260 uM la pH 11
[Schreiber si Richardson, 1997].

Chiar daca acesti hormoni sunt solubili Tn
substantele injectable care au un pH alcalin, o
data ajunsi in corp se vor intoarce la un mediu
neutru sau chiar acid crescandu-le astfel
caracterul hidrofob [14].

Coeficientrul de partitie la pH fiziologic,
intre mediu fosfolipidic si cel apos este de
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12000 pentru T, si 22000 pentru T3z [Hillier,
1970] sau 17500 pentru T, si 23500 pentru T3
[Dickson si col., 1987] [14].

2.1. Biosinteza hormonilor tiroidieni

Sinteza hormonilor tiroidieni se
realizeaza in mai multe etape reprezentate de:
captarea si  transportul iodurii, sinteza
tiroglobulinei, oxidarea iodurii si formarea
iodorironinelor, cuplarea reziduurilor tirozinice,
proteoliza tiroglobulinei si eliberarea

iodotironinelor [Figura 8.

2.1.1. Captarea si transportul iodurii [I]

Captarea iodurii reprezinta primul pas in
formarea hormonilor tiroidieni si este urmat de
transportul acestuia din fluidul extracelular Tn
celulele foliculilor tiroidieni, acumulandu-se in
cantitati mari in citosol, unde depéasesc valori
de 20-50 de ori mai mult decat valorile
circulatorii [24, 38, 16].

Transportul activ al iodurii se realizeaza
cu consum de energie si este dependent de
Na'K'ATP-aza, astfel ca transportul a doud
molecule de sodiu duce Ila patrunderea
impotriva gradientului de concentratie a unei
singure molecule de iodura n celula tiroidiana
[21,23]. Procesul de captare se realizeaza in
prezenta unei proteine de transport [NIS-
natrium iodide symporter] prezenta la nivelul
membranei bazale a tirocitelor si codata de
gena SLC5A5.

La oameni, NIS, este formatda din 643
aminoacizi glicoproteici, iar afinitatea acesteia
pentru iodura este mult mai mare decéat cea
pentru alti anioni organici ca bromidul sau
clorura, datorandu-se in mare selectivitatii
mecanismului de transport.

Pe langa prezenta NIS-ului in glanda
tiroida, a mai fost identificata si in alte celule ce
concentreaza iodura, si anume: plexul coroid,
glanda salivara [celulele ductale] si cea
mamara aflatd in lactatie, mucoasa gastrica,
citotrofoblast si sincitiotrofoblast.

Pe langa moleculele de iodura, NIS va mai
transporta pertcnetat [TcO,4], perclorat [ClIO4]
si tiocianat [SCN]. Dintre acestia, TcO, este
utilizat ca si element radioactiv in scanarea
glandei tiroide, iar KCIO, este un bun blocant
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al procesului de captare a moleculelor de
iodurd. Buna functionare a acestei proteine
este asigurata de TSH.

Astfel ca, transcriptia genei este stimulata
de TSH, iar pe langa aceasta TSH prelungeste
timpul de Tnjumatatire a proteinei. Modificarile
acestei proteine va afecta procesul de captare
a iodurii, astfel ca absenta acestuia este
urmata de aparitia hipotiroidismului si a gusei.

Studiile realizate Tn endocrinologia umana
au dus la identificarea mutatiilor genei NIS in

cadrul  numeroaselor  famili la care
hipotiroidismul ~ congenital sau  deficitul
procesului de transport era prezent.

Reducerea expresiei NID la oameni

prezenta in adenomul si carcinomul tiroidian a
concluzionat ca acesta contribuie la pierderile
de iodura la nivel de celuld tumorald, ce se
prezinta sub forma unor noduli “reci”
radioizotopici [16, 21].

O alta proteind ce apartine tireocitelor si
care faciliteaza transferul mai departe a iodurii
de la marginea apicala catre lumenul folicular
este pendrina [12, 30].

Aceasta este o glicoproteina membranara,
puternic hidrofoba, care apartine familiei
SLC26A si codata de gena SLC26A4.

Este localizatd la nivelul membranei
apicale, cu rol de transportor, la nivelul
rinichilor, cu rol Tn reglarea metabolismului
acido - bazic si la nivelul urechii interne, cu rol
important n asigurarea potentialului
endocohlear.

Mutatiile acestei gene se manifesta printr-
o afectiune autozomal recesivd, numita
sindromul Pendrin si caracterizata prin
surditate senzoneurala, gusa si deficit partial al
procesului de organificare. Principalul fenotip
este surditatea sau deteriorarea auzului, pe
cand gusa se poate dezvolta pe perioada
copilariei [21, 23].

In ceea ce priveste literatura, intr-un studiu
realizat pe doud pisicute de 14 saptamaéni, la
care dominau semnele clinice Tintalnite in
hipoplazia tiroidiana congenitala, nu s-a putut
dovedi daca aceasta se datoreaza unei
afectiuni congenitale [posibil un sindrom
Pendrin] sau ereditare, datorita faptului ca in
acelasi cuib existau si alte pisicute, dar care s-
au dezvoltat conform varstei [26].
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Prezentei iodurii n tirocite ca urmare a
transportului activ din fluidul extracelular i se
mai aldturd si iodura generata sub actiunea
unei enzime numite iodtirozina dehalogenaza
de tip 1 [DEHAL1] sau iodtirozina deiodinaza
[IYD].

Transcriptia acestei enzime este stimulata
de AMPc [adenozin-monofosfat ciclic] care
codeaza o proteina prezenta Th membrana
apicala a celulelor tiroide si care catalizeaza
deiodinarea hormonilor tiroidieni MIT si DIT,
fiind dependenta de NADPH-ul redus
[nicotinamida-adenozin-dinucleotid-fosfat]  cu
afinitate mai mare asupra MIT.

Astfel c& iodura eliberatd prin actiunea
acestei enzime va fi imediat reconjugata cu cea
mai noua moleculd de tiroglobulina sintetizata.
La acest nivel, de reconjugare, actioneaza
medicamentele ce apartin clasei de tiouree n
care sunt incluse: metimazol, propiltiouracil si
carbimazol avand ca rezultat un deficit de iod
intratiroidian [21].

Acest prim pas in formarea hormonilor
tiroidieni este influentat de numerosi factori,
dintre care cei mai importanti sunt: concentratia
hormonului de stimularea tiroidiana [TSH sau
tirotropina], concentratia  hormonului  de
eliberare a tirotropinei [TRH] precum si
concentratia plasmatica a hormonilor tiroidieni
iodati [12].

2.1.2. Sinteza tiroglobulinei

Tiroglobulina, componenta majora a
sintezei hormonilor tiroidieni, este o proteina
secretatd in lumenul central al foliculilor
tiroidieni.

La oameni, aceasta glicoproteina are o
masa molecularéd de 660 kDa si este formata
din doud subunitati avand fiecare o greutate
moleculard de 330 kDa continand in medie
ntre 100 si 140 reziduuri tirozinice.

Tiroglobulina  favorizeaza, pe baza
aranjamentului  spatial, cuplarea anumitor
iodotironine cu scopul formarii hormonilor T,
secretati in foliculi [8, 10, 11, 14].

Sinteza acestei proteine secretorii incepe
in ribozomi, ea este urmata de glicozilarea in
cisterna reticulului endoplasmatic rugos si de
translocarea n aparatul Golgi.
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Aici, tiroglobulina este Tmpachetata in
vezicule secretorii Si transportata prin exocitoza
de la suprafata apicala a tirocitei in lumenul
coloidal [10, 11, 24].

Patrunderea iodurii la suprafata
bazolaterala a membranei celulei foliculare
este urmata de transportul ei in lumenul

folicular. Moleculele de iodura difuzeaza prin
celula foliculara si o paraseste la nivelul
membranei apicale a acesteia prin intermediul
pendrinei, transportor de iodura independent
de sodiu, prezent de asemenea si in rinichi si
creier. Pentru Tincorporarea moleculelor de
iodura la rezidurile de tirozina este necesar ca
aceste molecule sa fie convertite intr-o forma

Procesul continuu prin care hormonii tiroidieni sunt produsi si
stocati in moleculele de tiroglobulina in cavitatea foliculara.

FOLLICLE CAVITY .,
o

Prin atagarea unor 4 ioni de
ioduré va avea loc formarea
Tiroxinei sau Ta. Un alt hormon
inrudit, dar format din 3 ioni de
iodurd, este triiodotironina,
numita siTs. In final, fiecare
molecula de Tiroglobulina va
contine de la 4 la 8 molecule Ta

Thyroglobulin
(contains Tz and T,)
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mai Tnalt oxidanta, iar acest pas este realizat
sub influenta unei tireopexidaze specifice
tiroidei in prezenta peroxidului de hidrogen.

Sursa peroxidului de hidrogen provine
dintr-o reactie cataliticd a oxidazei NADPH
dependente de calciu, prezenta la marginea n
perie a tireocitelor. Tiroperoxidaza este
consideratd enzima cheie 1in formarea
hormonilor tiroidieni si pare a cataliza atat
reactiile de iodinare, cat si cele de cuplare,
alaturi de activarea iodurii.

Aceasta acopera membrana marginii Tn
perie de la suprafata apicala a celulei foliculare
orientandu-si domeniul catalitic spre lumenul
follicular [10, 23, 24].

Celulele foliculare vor inlatura
Tg din cavitatea foliculara printr-
un proces de endocitoza.

Enzimele lizozomale rup

§i T3 sau ambele.
.l sl moleculele de Tiroglobulina cu
=' O Thyroglobulin O eliberarea de aminiacizi si
lonii de iodura I* difuzeazila —— |jodide =o hormoni tiroidieni ce vor
marginea apicala a fiecérei (™) o Other amino acids » 2% pdtrunde apoi in citoplasma.
. 5 + Aminoacizii vor fi reciclati si
celule foliculare, unde vor fi = ) ! folositi i
converiti enzimatic intr-o forma i Tyrosine Ta olosit] pentru sin _eza unor_ =
H @.@ T3 alte molecule de Tiroglobulina.
activa de iodura I, Prin aceasta : 80
reactie se vor mai atasa 1 sau 2 Diffusion FOLLICLE CELL : '
molecule de I* la portiunile ] E E
= i . . i
tirozinice a unei molecule de = Diffusion M?IECUIEIE de Tesi Tsvdl:fuzeafa
" R z TSH- P prin membrana bazali si trec in
Tiroglobulina din interiorul ¥ gensitive E : circulatia sangving. 90% din
i -
E = secretia totala a glandei tiroide
.
H

lumenului folicular.
/
lodura este absorbita din hrana

[i
- - = P Q 3]
si vehiculata pe cale sangvina in \\\Q o L
P

CAPILLARY

glanda tiroid3 iar proteinele de =
tip carrier, prezente in
membrana bazald a celulelor
foliculare, vor activa transportul
iodurii in citoplasma.

lodide (I7)

este reprezentata de Tiroxina.

= v,
(——b _ﬁ”)MJ@ Spre deosebire de hormonul Ts, T3
T este secretat intr-o proportie mult

{

mai mica insa este mult mai activ
din punct de vedere metabholic.

Aproximativ 75% din moleculele de Ta §i 70% din cele de Tz prezenti in
circulatia sangvind se vor cupla cu proteinele plasmatice cu rol
transportor reprezentate de globulina de legare a tiroxinei (TBG),
transtiretrina (TTR) si prealbumina (ALB). Aceste proteine vor elibera
hormonii tiroidieni gradual, iar restul va reprezenta rezerva
substantiala de hormoni tiroidieni disponibili pe o perioada de pana la
o saptamana.

Figura 7. Sinteza hormonilor tiroidieni [41].

2.1.3. Oxidarea iodurii si formarea
iodotironinelor

Un al doilea pas realizat de-alungul
acestui proces este oxidarea iodurii intr-o
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forma mai activa de iod care la randul lui va
participa la iodinarea reziduurilor tirozinice ale
tiroglobulinei. Aceasta reactie are loc la
marginea apicala a lumenul utilizdnd iodura
depozitata la acest nivel si este catalizata de
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peroxidaza tiroidiana [TPO] in prezenta iodului,
a peroxidului de hidrogen si a proteinei
acceptoare de iod [tiroglobilina, Tg] cu
formarea de monoiodotirozina [MIT] si
diiodotirozina [DIT]. TPO este dispusa la nivelul
membrane apicale a celulei tiroidiene, ce
prezinta in lumenul foliculare reziduuri de la
una la 844 iar buna functionare a acestei
enzime este dependenta de asocierea acesteia
cu o grupare hem, feriprotoporfirina IX.

Inl&turarea gruparii prostetice, blocarea
sau absenta ereditara din celula a peroxidazei
va reduce rata de formare a hormonilor la O.

Aceasta este considerata antigenul
microzomal tiroidian major, astfel ca, enzima
TPO recombinanta de origine umana este
utilizata  pentru  detectarea  anticorpilor
microzomali antitirioidieni prezenti in mod
curent in serul pacientilor afectati de tiroidita
Hashimoto [8, 14].

lodura de la nivel intracelular preluata din
circulatia sangvina si legata in forma organica
dupa cateva minute arata ca, mai putin de 1%
din cantitatea totala de iod continuta in glanda
tiroida este sub forma de iodura.

Astfel ca sistemul de transport al iodurii
necesita blocarea ih aceasta etapa, de cuplare

organica. Aceasta se poate realiza prin
administrarea de medicamente antitiroidiene
cum sunt: Metimazol [SUA], Carbimazol

[Felimazol, UK] si Propiltiouracil [8, 14, 16].

2.1.4. Cuplarea reziduurilor tirozinice

Etapa realizata la nivelul tiroglobulinei,
denumita si organificare, implica cuplarea a
doué reziduuri de DIT sau a unui reziduu de
DIT cu unul de MIT [ambele realizdndu-se cu
pierderi de alanind] ceea ce vor da nastere la
hormonii tiroidieni activi tiroxina [T4, 3,3,3'5'-
tetraiodotironina] si triiodotironina [T3, 3,5,3-
triiodotironina]. Alaturi de T, si Ts, prin cuplarea
moleculelor de DIT cu MIT se poate forma si Ts
reverse [Tar sau 3,3'5-triiodotironina].

Acest proces de cuplare se realizeaza in
prezenta aceleiasi peroxidaze care catalizeaza
si iodinarea astfel ca si acest proces poate fi
blocat prin administrarea de compusi ca
tioureea, tiouracilul, sulfonamidele si alii
compusi [12, 14, 16].
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2.1.5. Proteoliza tiroglobulinei si eliberarea
iodotironinelor

Tiroglobulina este cea mai abundenta
proteind prezenta Tn glanda tiroida. Tn lumenul
folicular poate atinge o concentratie de pana la
200-300g/L avand ca rol principal asigurarea
unui rezerve polipeptidice pentru sinteza si
stocarea  hormonilor tiroidieni.  Lanturile
polipeptidice ale tiroglobulinei nesintetizate ce
patrund in lumenul reticulului endoplasmatic
rugos [RER] vor fi supuse unui proces de
glicozilare, dimerizare urmate de transferul in
aparatul Golgi unde vor fi din nou supuse unei
glicozilari terminale [8, 16].

Endocitoza tiroglobulinei este o etapa
realizatda in functie de numerosi factori, ca:
substratul de iodura, activitatea enzimelor ce
catalizeaza formarea hormonilor, concentratia
si proprietatile fizico-chimice ale Tg. Moleculele
de Tg recent transportate Tn lumenul folicular
cu un continut normal sau redus de hormoni
vor coexista cu Tg vechi prezentand péana la 6-
8 reziduuri hormonale [8, 16].

Eliberarea  hormonilor  tiroidieni  din
molecula de tiroglobulind se realizeaza sub
controlul hormonului TSH si implica endocitoza
unor picaturi de coloid. Membrana apicala
plasmatica emite pseudopode in lumenul
folicular dand nastere unor vezicule numite
picaturi coloidale care isi vor elibera continutul
in lizozomi. Formarea acestor pseudopode
este una din primele efecte date de actiunea
hormonului STH asupra glandei tiroide si se
realizeaza doar la cateva minute de la
administrarea acestuia.

Activarea acestui proces de endocitoza,
numit $i macropinocitoza se realizeaza prin
activarea cascadei de AMP ciclic sub actiunea
STH [8,16].

Tot sub influenta STH, are loc proteoliza
continutului picaturilor de coloid. Acest proces
este realizat de catre enzimele digestive ale
lizozomilor / fagozomilor tirocitelor polarizate.
Cu eliberarea hormonilor: MIT, DIT, Tz si T4
MIT si DIT, care chiar daca sunt deja formate,
nu vor parasi glanda tiroida. Acestea vor fi
metabolizate selectiv de catre deiodinazele
tiroidiene in tirozine si iod care vor fi mai
departe reciclate in coloid, iar iodura pentru a
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nu se pierde, este eliberata si se va
reincorpora in rezerva intratiroidiana de iodura.

Enzima  responsabila de aceasta
deionizare este o flavoproteina dependenta de
NADPH a carei masa moleculara este de
aproximativ 42 kDa si recent identificata ca
DAHAL. Datorita acestei flavoproteine ajunsa
n tiroida din circulatia sangvina, in fiecare zi la
nivelul glandei se formeaza aproximativ de 3-5
ori mai multda iodura. Aceasta reciclare de
iodura este evidenta la pacientii cu mutatii ale
acestor gene de DAHAL unde iodotirozinele
sunt lipsite de deiodinare [8, 16].

Exista trei tipuri de deiodinaze, dintre care
deiodinaza de tip | [D1] si deiodinaza de tip Il
[D2] care sunt prezente in glanda tiroida si
deiodineaza aproximativ 10% din hormonii T, si
Ts. Insd acest procent de deiodinare
intratiroidiana creste atunci cand este stimulata
hormonal de TSH. Al treilea tip de deiodinaza
[D3] este prezent la nivelul creierului [16, 26].

Tot la nivel intratiroidian, pe langa T, si Ts,
glanda tiroida prin conversia hormonului T, mai
elibereaza un alt hormon denumit T3 revers sau
3,35-Ts.

2.1.6. Stocarea tiroglobulinei

Moleculele de tiroglobulina prezente in
lumenul folicular se acumuleaza in concentratji
de 0.3-0.5 mM. Acest proces este inca
necunoscut dar se pare ca extractia de apa si
Ca™ ar avea un rol in concentrarea de Tg.
Datorita capacitati sale de a stoca cantitati

mari de hormoni, glanda tiroida este
considerata unicd Tn cadrul sistemului
endocrin.

Concentratia proteica a acestei molecule
poate ajunge la animale pana la 600 mg/L, iar
la sfarsitul procesului de sinteza a hormonilor
tiroidieni, fiecare molecula de tiroglobulina va
contine aproximativ 30 de molecule de tiroxina
si doar o cantitate redusa de triiodotironina.

Acestia vor fi stocati in foliculi intr-o
cantitate destul de mare astfel incat sa asigure
cantitatea de hormoni tiroidieni necesari pe
parcursul a 2-3 luni.

Astfel cd, atunci cand sinteza de hormoni
inceteaza, efectele fiziologice -caracteristice
unui deficit hormonal nu vor fi observate decéat
dupa céateva luni [8,16].
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2.1.7. Concentratia plasmatica si distributia
prin tesuturi

Efectele  hormonilor  tiroidieni  sunt
dependente de concentratia acestora la nivelul
tesuturilor periferice precum si de receptorii
hormonilor tiroidieni nealterafi din nucleii
celulelor.

Datorita faptului ca hormonii tiroidieni ce
patrund in celuld sunt liberi, ei sunt cei
responsabili de activitatea hormonala si nu cei
legati de proteinele plasmatice.

In conditii fiziologice normale, modificarile
hormonilor liberi sunt ajustate prin stimularea
sau supresia datd de secrefia si eliminarea
hormonilor [14, 20, 27].

Concentratia serica de hormoni tiroidieni
este mentinutd la un nivel proportional cu
concentratia proteinelor carrier si sunt
responsabili de mentinerea unei rezerve
adecvate de hormoni extratiroidieni. lar in lipsa
acestor proteine rezerva extratiroidiana de
hormoni tiroidieni va fi semnificativ redusa sau
chiar epuizata, urméand ca in urmatoarele ore
secretia tiroidiana sa inceteze.

Concentratia plamatica circulanta de
origine tiroidiana este reprezentata in principal
de T4 si T3 din care mai putin de 0.05% din T4
si sub 0.5% din T3 circula liber, nelegat de
proteinele plasmatice. Aceasta concentratie
libera este mentinutd constantd de catre
sistemul reglator de tip feedback ce
functioneaza paralel cu aportul tisular al
acestor hormoni. Astfel ca, T, ajunge la nivel
plasmatic direct din foliculii tiroidieni, pe cand
T; este rezultatul deiodinarii T4-ului la nivelul
tesuturilor periferice. Pe langa acestia, si alte
iodotironine isi fac simtita prezenta, insa intr-o
concentratie infima [14, 21].

iIn ceea ce privesc vertebratele,
concentratia plasmatica totala de T4 [Tat] si Ts
[Tst] este de ordin nanomolar [nM] fiind cuprins
ntre 35 NM si 148 nM la T4 si intre 3,5 nM si 76
nM la Ts.

In ceea ce priveste concentratjile libere de
T, si T3 acestea sunt exprimate Th picomoli
[pM] astfel ca T, liber [T4l] si T3 liber [Tsl] este
cuprins intre 2-600 pM, respectiv 1-492 pM
[Tabelul 1] [14].
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Tabelul 1
Concentratiile totale si libere ale hormonilor T, si Tz la diferite specii de animale
[sinteza dupa Hulbert; 14]
: T, total Ts total T4 liber Ts liber
Vertebrate Specia
P [nM] [M] [pM] [pM]
Soarece Mus musculus 18,9-61,0 0,4-1,7 14,1-15,7 7,6 Palha si col., 1994
Sobolan Rattus norvegicus 6-80,0 0,2-1,4 15,0-67,0 5,0-16,0  Weirich si col., 1987
Pisica Felis domesticus 22,0-26,0 - 15,0-24,8 - Mooney si col., 1996
Caine Canis familiaris 25,0-488 0,4-15 19,0-22,0 - Peterson si col., 1997
Cal Equus domesticus 8,6-34,8 1,0-1,2 11,6 2,1 Messer si col., 1995
Om Homo sapiens 60-140 1-3 10-25 2-8 Franklzn si col., 1985
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Figura 8. Distributia tisulara a T4 si T3 [13].

Desi sunt putine valori ale acestor
hormoni, este cunoscut faptul ca aceste
concentratii hormonale difera in functie de
specie, de conditiile fiziologice dar si de
repartizarea tisulara [Figura 9].

De exemplu, concentratiile plasmatice ale
T4t tind sa creasca de la amfibieni la reptile,
pasari, mamifere. In ceea ce priveste
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concentratia de Tat cresterea lor se face de la
amfibieni la reptile, mamifere si pasari [14, 27].

Fenomenul de cuplare proteina-hormoni
tiroidieni este bine cunoscut in sfera umana
unde se cunosc trei proteine de cuplare
principale reprezentate de globulina de cuplare
a tiroxinei [TBG], transtiretrina [TTR sau
prealbumina] si albumina [ALB].
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In plus hormonii tiroidieni mai pot cupla si
cu lipoptoteinele plasmatice [14].

Concentratia totala a hormonilor este
puternic influentatda de prezenta acestor
proteine de cuplare precum si de afinitatea
acestora fata de T, si Tz. Astfel ca afinitatea
acestora difera in r&ndul vertebratelor pentru
transtiretrina care are o afinitate mai crescuta
pentru T3 la pasari pe cand la mamifere situatia
se schimba avand o afinitate mai mare pentru
T4 si nu pentru T3[14, 27]. Afinitatea hormonilor
este diferita in functie de tipul proteinei, Tnsa in
ciuda faptului ca atat T, cat si T3 au acelasi
grad de afinitate fata de TBG, TTR si ALB, dar
mai redus fata de T3 comparativ cu T, [Tabelul
2]. Astfel ca, TBG cupleaza in proportie de 65

Proteina carri

Greutate moleculara

Structura

Continut in carbohidrafi [%6]

Numarul locurilor de legare pentru T4 si T3
Concentratia serica mg/L

Distributia in ser-T4 [%]
Distribufia in ser-T3 [%]
Timpul de Tnjumatatire
Rata de degradare [mg/zi]

La céine si la pisica afinitatea fata de
aceste proteine transportoare este diferita.

Céinele prezinta o afinitate crescuta fata
de TBG si scazuta fata de TTR si ALB, pe cand
pisicile nu par sa aiba afinitate crescuta pentru
TGB ci pentru TTR. Afinitatea crescuta fata de
proteinele plasmatice a T, face ca rata
clearance-ului metabolic sa scada iar timpul de
injumatatire sa creasca. Timpul plasmatic de
Tnjumatatire a T4t la céine este de 10-16 h spre
deosebire de oameni unde e de 7 zile [5, 6, 7].

Existenta celor trei tipuri de proteine de
cuplare ofera organismului o oarecare
siguranta care a fost observata in cateva cazuri
documentate unde lipsa unei astfel de proteine
nu a avut repercursiuni negative asupra
organismului. Controlul concentratiilor
plasmatice ale T, este asigurat de secretia
adeno-hipofizara de TSH. La oameni peak-ul
de TSH se inregistreaza pe timpul noptii, iar
limita inferioara se observa dupa-masa tarziu.

er
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Cu T4 $i 80% cu T3, TTr in proportie de 15% T4
si 9% T3, iar ALB transporta 20% din T4 si 11%
din Ts.

Tabelul 2

Afinitatea hormonilor T4 si T3 pt. proteinele
plasmatice [sinteza dupa Hulbert] [14].

Proteine Afinitatea
plasmatice Tasi T3
Ridicata
Intermediara
Scazuta

Se estimeaza ca din 30 000 de molecule
de ALB doar una este cuplata cu T4, O
molecula de TTR din 300 este cuplata si una
din cele trei molecule de TBG [Tabelul 3]
[14,20].

Tabelul 3
Proprietati si parametrii metabolici ai principalelor proteine de legare ai hormonilor tiroidieni
[sinteza dupa Refetoof] [20]

54

monomer tetramer monomer

20 - -

1 2 cateva
16 250 40,000
75 20 5

75 <5 20

5 2 15

15 650 17,000

Singurele specii la care secretia de TSH
este diurna sunt: sobolanii, amfibienii si pestii
[14, 20]. In general, concentratiile plasmatice a
acestor hormoni sunt mai putin labile
comparativ cu alti hormoni, iar modificarile
plasmatice sunt, de cele mai multe ori,
rezultatul modificarii proteinelor de cuplare si
nu a modificarilor de la nivel tiroidian.

Aceste proteine plasmatice joaca un rol
important Tn stocarea hormonilor tiroidieni ce
vor actiona sub forma unui sistem tampon
atunci cand glanda tiroida prezinta modificari
patologice.

Obregon si col. [1981] a observat prin
tiroidectomia unor sobolani ca, concentratiile
plasmatice de T, si Tz au scazut dramatic in
proportie de 96 - 98% pe cand concentratiile de
T, si T3 de la nivelul creierului, cordului si
muschilor au scazut doar in proportie de 50%
[14].
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Se stie faptul ca, atat T, cét si T3, se leaga
la un anumit numar de proteine celulare, iar
Oppenheimer, Schwartz si  Surks [1974]
estimeaza ca mai putin de 15% din Tj tisular se
leaga la receptorii nucleari specifici, cu
exceptia celor din adenohipofiza unde acesta
atinge un procent de 50%. Nu se stie in ce
procent T, si T3 extranuclear se leaga la

proteinele extranucleare. Aceste locuri de
legare extranucleare sunt localizate 1n
membrana plasmatica, Tn mitocondrii si in

citosol, majoritatea avand afinitate crescuta
pentru T3 [14, 20].

Odata ajunsi intracelular, T, si T3 vor suferi
numeroase transformari metabolice, iar una
dintre cea mai importanta transformare a
hormonilor tiroidieni este deiodinarea. Din
totalul de T4, Tn proportie de 80% va fi supus
procesului de deiodinare rezultand T3 si Tar iar
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metabolizare, printer  care: conjugare,
dezaminare, decarboxilare si  degradare
oxidativa. In ceea ce priveste T3, acesta va fi
metabolizat prin aceste cai alternative 1in
proportie de 56%. Sediul acestor procese fiind
reprezentat de rinichi si ficat. T rezultata este
o iodotironina mult mai activa biologic decét T,
[de 3,4 ori] In special datorita unei afinita{i mai
crescute a acestuia pentru receptorii nucleari
pentru T3[14, 20, 27].

Monodeiodinarea hormonului T, implica
inlaturarea unei molecule de iod fie de la inelul
extern [fenolic], fie de la inelul intern [tirozil] cu
producerea de Tz si Tz revers. Aceste doua
molecule pot fi in continuare deiodinate cu
obtinerea a trei tipuri de iodotironine 3,5-To,
3,3-T, sau 3,5-T, care printr-o noua
deiodinare formeaza 3-T; si 3'-T; [Figura 10].
Ultimele putand fi convertite Tn tironine lipsite

restul de 20% va urma alte cai de deiod[14,27].
rT3 COOH
HO o CH,—CH
@ 'LHz @
T4 COOH T,
| COOH
HO ) CH,—CH ; > ; : |
[ HO o} CH,—CH
NH, [
NH,
(G2 D LE coon (D3 DD

CH,—CH

NH,

Figura 10. Monodeiodinarea tiroxinei sub actiunea deiodinazelor D1, D2 si D3 [35].

Inactivarea acestor hormoni se realizeaza
sub actiunea a trei tipuri de deiodinaze, D1,D2
si D3 diferentiate de cinetica si cale de
deiodinare, Tnsa putand fi indentificate cu
ajutorul ADNc al acestora. Fiecare tip din cele
trei pare a contine un reziduu de selenocisteina
la situsul activ al enzimei, seleniul avand
importantd majora in determinarea eficacitafji
catalitica. Pentru o buna activitate, cele ftrei
tipuri enzimatice necesita prezenta unor tioli
citosolici.

Ele poseda afinitate diferita fata de
substrat dar si fata de celelalte tipurile de
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iodotironine. Deiodinazele sunt enzime de
cuplare membranara, localizate pe fractiunea
microzomala a f{esuturilor, sugerand o
localizare la nivelul reticulului endoplasmatic
sau a membranei plasmatice [14, 21, 27].
Localizarea celor trei deiodinaze este
diferita, astfel ca D1 este prezent in aproape
toate tesuturile dar cu activitate specifica n
ficat, rinichi, glanda tiroida si sistem nervos
central. La nivelul rinichilor, D1 este localizat
pe membrana plasmatica bazolaterala a
celulelor tubului contort proximal, pe cand in
ficat este prezent in reticulul endoplasmatic.
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Acesta, este capabil de ambele tipuri de
deiodinare, a inelului extern dar si a celui
intern. Totusi, activitatea acestei enzime este
inhibata de agentii medicamentosi antitiroidieni
ca: Propiltioruracil, Metimazol [14].

A doua deiodinaza, D2 a fost localizata in
sistemul nervos central, tesut adipos brun,
adenohipofiza si placenta dar spre deosebire
de D1, aceasta produce deiodinarea doar a
inelului extern, Tnsa are o afinitate mai crescuta
fatd de T, si nu este inhibatda de actiunea
agentilor antitiroidieni Aceasta este localizata
pe membrana plasmatica din cortexul cerebral.
Tu si col. observa in situ, ca la nivelul
hipotalamusului si a hipofizei, distributia
deiodinazei este neuniforma, insa pare a se
concentra Tn tanicite, adica Tn celulele gliale
localizate Th podeaua si peretele lateral al celui

de-al treilea ventricul a carei procese
citoplasmatice lungi se extind péna in
neuropilul adiacent hipotalamusului si a

eminentei mediane unde sunt associate intim
cu axonii terminali si vasele sangvine [14].

Urmatoarea deiodinaza, D3, este prezenta
in sistemul nervos central dar si in placenta
unde realizeaza deiodinarea inelului intern. Nici
acesta nu este inhibata de agentji antitiroidieni.

Toate cele trei deiodinaze par a fi Tnrudite,
iar distributia lor tisulara difera intre speciile
vertebrate, Tnsa se stie faptul ca ele reprezinta
0 parte integrala a axei tiroidiene si sunt
influentate de statusul glandei tiroide.

Acestea sunt implicate si in procesul de
autoreglare a hormonului T3 la nivel celular din
timpul perioadelor 1in care concentrafia
plasmatica a hormonilor tiroidieni este alterata,
n special la nivelul creierului [14,27].

Prezenta deiodinazelor intracelular atesta
faptul ca majoritatea hormonilor T3 rezulta din
deiodinarea T4-ului. Tnsd o proportie de 55%
din T3 circulant provine din glanda tiroida, unde
un procent semnificativ este produs prin
deiodinarea intratiroidiana a hormonului T, sub
actiunea deiodinazei D1 proprie tiroidei, iar
restul de T3 va avea provenienta renala si
hepatica [14].

Importanta Ts-ului provenit din deiodinarea
celulara locala este reprezentata de T3 provenit
in proportie de 2-4% din pulmoni $i muschi
scheletici si de 65% din cortexul cerebral. In
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ceea ce priveste concentratiile totale si libere
ale hormonilor circulati, acestea pot fi alterate
de o serie de factori farmacodinamici si
farmacocinetici [Tabelul 4].

Glucocorticoizii si acidul salicilic scad
concentratia plasmatica a Tat, dar nu afecteaza
componenta libera de T, Diferentele de rasa
determina deviatii ale limitelor de referinta in
cadrul unei populati de canide. In general,
rasele de talie mica au o concentratie de Tat
mai mare decéat cei apartinand raselor de talie
mare. Concentratii scazute de T4t s-au
Tnregistrat la Whippet si rasele nordice, iar la
Greyhound atéat concentratia de T4t céat si cea
de T,liber este redusa [9].

Tabelul 4
Factorii ce modifica valorile normale
de T4, T4 liber, T3 [14,17].

Varsta,

- sub 3 luni

- peste 6 ani
Dimensiunea
corpului

- sub 10 kg

- peste 30 kg
Obezitate
Slabirea/ajunarea

Creste
Scade

Creste
Scade

Creste

Scade T4, nici un efect asupra
T4 liber

Creste T4, scade TSH, nu
afecteaza T4 liber

Creste Ty

Scade Ty total si liber,
depinzand de boala TSH
poate creste sau scadea

Exercitii intense

Gestatia
Boli concurente

Medicamente
-Carprofen

- Glucocorticoizi
-Furosemid

- metimazol

- fenobarbital

- fenilbutazona
- progestageni

- propiltiouracil
- sulfamide
Aport exogen de
iod
Autoanticorpi
tiroidieni

Scade T4 si T4 liber
Scade T4 si T4 liber
Scade T4

Scade Ty si T4 liber
Scade T4 si T4 liber
Scade T4

Scade T4

Scade T4 si T4 liber
Scade T4 si T4 liber
Daca este excesiv, scade T4 si
Ty liber,

Creste sau scade Ty

Concentratiile hormonilor liberi si cuplafi
sunt influentate si de aportul de hrana
crescandu-le valorile dupa hranire si atingand
peak-ul dupa aproximativ 60 de minute.
Cregterea este sporadica pentru T3z in
comparatie cu cea a T4 Atat in deprivarea de
hrana, cat si  1n bolile non-tiroidiene,
concentratiile plasmatice a hormonilor tiroidieni
se reduc, in special cea a T3, dar nu siceaa Ts
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revers care va creste. La pisici, bolile non-
tiroidiene scad semnificativ  concentratia
plasmatica de T, total nemodificand
concentratiile de T, liber [14,21].

Cregterea plasmatica de T,t este realizata
in timpul gestatiei datoritd cresterii nivelului
sangvin de TBG, in schimb T, liber raméane
nemodificat. Lachiver si Petrovic au observant
0 crestere a T4t la soareci in cazul expunerii la
temperature joase, acesta fiind considerat un
raspuns homeostatic cu scopul de a mentine
un nivel constant de T4[14].

Concluzii

Produsii de secretie ai glandei tiroide au o
importantd majora in mentinerea homeostaziei,
astfel ca sinteza si secretia hormonilor
tiroidieni, concentratiile acestora de la nivel
plasmatic precum si aportul lor tisular sunt din
tot mai mult studiatj.
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Rezumat

Dezvoltarea faciala este rezultatul cresterii si modelarii fiecarui element scheletic sau functional in parte,
al puterii sale de proliferare si a unor multiple influente care se exercita asupra lor. Tinand seama de
multitudinea factorilor care influenteaza dezvoltarea faciala se poate explica variabilitatea individuala a
scheletului facial si legat direct de aceasta, varietatea mare a dizarmoniilor maxilarelor. Aspecte esentiale
ale acestui topic sunt prezentate schematic in acest mini-referat.

Abstract

Facial development is the result of growth and skeletal modeling for every component skeletal and /or/
functional, both together or in part, of his power and the proliferation of multiple influences which shall
be exercised on them. Taking into account the myriad factors affecting facial development can be
explained the large variety of individuals, and also, the large amount of dento-maxillary anomalies.
Essential aspects in this topic are presented schematically in this mini-review.

Introducere 1. Zonele de crestere osoasa

Todd (Todd,1981) defineste cresterea ca o Modificarile de dimensiune si form& ale

.,mdrire a dlmen5|un|lo.r, iar (.jezvoltarea Ca elementelor osoase se efectueaza prin mai
.porogres cdatre maturitate”, fiecare proces e modalitat:

bazandu-se pe celalalt [15].

Dupa Maronneaud (Maronneaud, 1965),
adaptarea  morfofunctionala rezulta  din
actiunea concomitenta a unor factori biologici
inifiali ce raspund la legile genetice (fortei
genetice) si a unor factori biologici secundari

e crestere periostala [2];

e crestere la nivelul suturilor [12];

e crestere la nivelul cartilajelor [5];

e activare osteogeneticd si  osteo-
transformatoare a ligamentului alveolo -

. e N Loa dentar [4];
ce-si exercita actiunea in decursul cresterii. In e . . .
. . e modificari de dimensiune, forma si
cadrul lor, acorda un rol mare factorilor . . .
raporturi prin actiuni osteo-

functionali [10].

La nivelul extremitatii cefalice se gasesc
doua traiectorii de crestere, cea a:

e craniului siceaa

transformatoare si modelante (resorbtie
si apozitie) [11].

o fetei; 1.1. Cresterea periostala

precum si doua potentiale de dezvoltare, cel:
e ereditar si cel Cresterea periostala are un rol deosebit n
e ce tine de solicitarile functionale. cresterea oaselor de membrand. Se pare ca
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exista un anumit aport periostal chiar in
perioada de formare a piesei o0soase
membranoase (care se realizeaza atéat pornind
de la punctele de osificare, cét si de la invelisul
exterior periostal).

Dupa constituirea  piesei osoase,
activitatea periostala de marire a osului
continua sa se produca pana la stadiul de
adult. Tn timpul vietii intrauterine, toate oasele
craniene si faciale cresc activ pe toata
suprafata lor.

Ulterior, cresterea devine relativ electiva;
continua pe unele suprafete, in timp ce pe
altele inceteaza sau diminua foarte mult. Pe
masura ce se apropie de stadiul adult, ritmul de
marire a dimensiunilor devine mai lent, in
schimb se precizeaza din ce in ce mai mult prin
modelaj forma adulta. Modelajul formelor
exterioare se datoreaza, Tn mare parte,
factorilor functionali si Tn special actiunii
musculaturii, cu care are nu numai raport de
contiguitate, dar si prin insertie pe periostul
osului respectiv. Activitatea stimulatorie a
musculaturii la locurile de insertie creeaza zone
de fertilitate osteogenetica periostala crescuta,
ceea ce explica aparitia crestelor si a
rugozitatilor la locurile de insertie. De
asemenea, a fost pusa in evidenta o corelatie
pozitiva intre gradul de robustete a mandibulei
si al dezvoltarii musculaturii mobilizatoare a
acestui os.

Ponderea cresterii periostale este diferita
la maxilarul superior fata de mandibula.
Aceasta reiese, in primul rand, din faptul ca,
mandibula este acoperita de jur-imprejur cu
periost (cu exceptia suprafetei capului
condilului si a locului de iesire al dintilor), in
timp ce maxilarul superior este acoperit de
periost numai pe fata sa palatinala, iar pe fetele
externe numai pana la unirea cu celelalte oase
ale fetei si bazei.

Mandibula se pare ca beneficiaza in mai
mare masura de aceasta crestere decéat
maxilarul superior.

1.2. Cresterea la nivelul suturilor

Modul obisnuit de unire dintre oasele
extremitatii cefalice 1l constituie suturile, carora
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li se atribuie un rol osteoformator dintre cele
mai importante.

Dupa Lebourg (1951), in timpul evolutiei
lor, suturile trec prin mai multe stadii.

Primul stadiu este de natura cartilaginoasa
- stadiul de sincondroza, care este inlocuit cu
stadiul de sinfibroza, in care, in locul tesutului
cartilaginos, cele doua oase sunt unite printr-un
tesut fibros mai mult sau mai pufin lax, ce
permite o libertate mai mare de deplasare
relativa a pieselor osoase pe care le leaga [8].

Pe de alta parte, acest stadiu are un rol
deosebit in cresterea osoasa, dirijand, in mod
activ, procesul osteoformator.

Prin formarea osului nou la marginile
pieselor osoase, acestea ajung, la un moment
dat, in contact unele cu altele; articulatia
devine foarte strdnsa, posibilitatle de
mobilizare a unei piese osoase fata de celelalte
fiind practic inexistenta. Se ajunge astfel la
stadiul de sinartroza.

In acest stadiu, cele doud suprafete
osoase in contact sunt acoperite de suturi
(,periostul de conjugare”), ceea ce face ca
procesul de crestere, de amplitudine foarte
redusa, sa fie totusi posibil. Acest stadiu poate
persista pana la varsta adulta.

Ultimul stadiu de evolutie al suturilor este
cel de sinostoza, in care, intre cele doua piese
scheletice s-a creat o punte osoasa.

Structura suturilor faciale dupa descrierea
lui Pritchard (1956) este reprezentata de 5
straturi:

e cate un strat celular osteogenetic, situat
intern (adiacent osului);

e acestea sunt acoperite, catre osul
vecin,

e de catre un strat fibros (capsula
externa);

e intre cele doua capsule externe se
gaseste un “strat intermediar” din tesut
conjunctiv [13].

In timpul vietii intrauterine, straturile
osteogenetice sunt pluristratificate, ceea ce
denota o activitate osteogenetica suturala
intensa.

Din acest considerent, principalele suturi
care asigura dezvoltarea faciala si raporturile
cu baza craniului sunt orientate n planuri
similare ce privesc de sus in jos si dinainte
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Tnapoi (directie oblica), iar sensul de crestere
imprimat este Tnainte si in jos.

Cu cat sutura prezintd un traiect mai
anfractuos, cu atat cresterea la acest nivel este
mai importanta.

Cregterea desmala la nivelul suturilor este
stimulatad de tractiunile pe suturi. Intr-o prima
etapa, tractiunile determind o marire a suturii
cu subtierea acesteia si stimularea dezvoltarii
tesutului desmal la acest nivel. In acelasi timp,

prin mecanismul de osificare, sutura Tsi
recapata dimensiunea initiala [14].
Trebuie, de asemenea, precizat ca,

suturile nu reprezinta centre de crestere, ci le
putem denumi situsuri de crestere, notiuni care
trebuie considerate separat. Un situs de
crestere este doar un loc in care se produce
cresterea, n timp ce un centru de cregtere este
un loc in care se produce cresterea controlata
genetic (independent).

Iniial, suturile dintre oasele membranoase
ale craniului si maxilare au fost considerate
centre de crestere, alaturi de locurile de
osificare encondralda de la nivelul bazei
craniului si a condilului mandibular. Sub acest
aspect, cresterea era rezultatul exprimarii unui
program genetic.

Daca aceasta teorie ar fi corect3,
cresterea la nivelul suturilor s-ar produce
independent de factorii de mediu, astfel incat
nu ar fi posibila modificarea expresiei de
crestere.

Pentru ca aceasta teorie de crestere era
inifial dominanta, s-au realizat putine incercari
pentru a modifica cresterea faciala pentru ca
ortodontii ,stiau” ca nu se poate produce.
Actualmente, se cunoaste faptul ca suturile si
tesuturile periostale, in general, nu sunt
determinant{i primari ai cresterii cranio-faciale
[7]. Doua argumente au dus la aceasta
concluzie.

Primul este acela ca atunci cdnd o zona a
unei suturi dintre douad oase faciale este
transplantata n alta locatie (de exemplu, ntr-
un sac abdominal), fesutul nu va continua sa
creascd. Acest lucru demonstreaza lipsa
potentialului Tnnascut de crestere al suturilor.

in al doilea rand, s-a observat ca cresterea
la nivelul suturilor va raspunde la influente
externe ntr-o serie de circumstante.
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Daca oasele faciale sau ale craniului sunt
tractionate mecanic la nivelul suturilor, spatiul
va fi umplut de os nou, iar oasele vor deveni
mai mari decét ar fi normal.

Daca o sutura este comprimata, cresterea
la acel nivel va fi Tmpiedicata. De aceea,
suturile  trebuie considerate zone care
reactioneaza si nu determinanti primari. Deci,
suturile maxilarului sunt situsuri de crestere si
nu centrii de crestere [9].

1.3. Cresterea la nivelul cartilajelor

Exista diferete privind rolul cartilajelor
primitive ale craniului si fetei pe de o parte, si
cartilajele secundare ale mandibulei (condilian,
angular si coronoid), pe de alta parte.
Cresterea maxilarului este mai dificil de
explicat prin crestere la nivelul cartilajelor, dar
nu imposibil.

Desi nu exista cartilaj propriu-zis la nivelul
maxilarului, exista cartilaj la nivelul septului
nazal, iar complexul nazo-maxilar creste in
bloc.

Cartilajul este localizat astfel T1ncéat
cresterea sa sa produca cu usurinta translatia
maxilarului in jos si Thainte.

Daca suturile maxilarului servesc ca zone
de reactie, atunci ele vor raspunde la translatie
prin formarea de os nou prin forte de la nivelul
cartilajelor de crestere.

Sub acest aspect, septul nazal cartilaginos
a fost considerat pacemaker pentru cresterea
maxilarului.

Desi cantitatea de sept nazal cartilaginos
se reduce pe masura ce cresterea continua,
cartilajul persista in aceasta zona de-a lungul
vietii, iar rolul de pacemaker este cu certitudine
posibil.

Cartilajul septului nazal are un rol deosebit
in cresterea verticala si sagitala a partji
superioare a fetei, printr-o particularitate de
asamblare diferitd la nivelul celor doua
extremitati ale sale:
fixare laxa in scobitura vomerului
mult mai puternica de zona maxilara.

De asemenea, se atribuie un rol important
in cresterea si dezvoltarea faciala capsulei
nazale.
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Capsula nazala cartilaginoasa formeaza
scheletul primordial al partii superioare a fetei,
iar in jurul ei se dezvolta oasele:

e maxilare,

e nazale,

e |acrimale,

e etmoidul,

e vomerul,

e oasele palatine,
astfel Tncat ea joaca un rol
determinarea formei initiale a fetei.

La nivelul mandibulei, se poate vorbi
despre un cartilaj primar (segmentul anterior al
cartilajului Meckel), care are rol de sustinere,
de mentinere a formei si 0 anumita stabilitate in
dimensiunile mandibulei, Tnsa nu intervine n
cresterea osului mandibular.

Cartilajul Meckel apare in zilele 25 - 28 de
dezvoltare intrautering, la nivelul
mezenchimului mugurilor mandibulari.

In realitate este vorba de doua cartilaje:
unul drept si altul sting, care se prezinta sub
forma a doua bare lungi si simetrice, cu
originea la nivelul cavitatii timpanice, de unde
se orienteaza in jos, Tnainte si Tnauntru, pentru
a se intalni pe linia mediana.

Cartilajului Meckel i se descriu patru zone:

e timpanica,

e retro-mandibulara,

e para-mandibulara si

e simfizara.

Extremitatea timpanica sau dorsala,
dilatata si rotunjita, sta la originea a doua oase
din urechea medie:

e ciocanul si

e nicovala.

O data ce a parasit regiunea otica,
cartilajul Meckel devine mai ingust, trecand
profund de glanda parotida si de artera
carotida externa.

In regiunea retromandibulard cartilajul
degenereaza, iar pericondrul sau, care este
fibros, participa la formarea ligamentului
sfenomandibular.

Regiunea paramandibulara a cartilajului se
orienteaza anterior si profund, reprezentand o
mandibula primitiva.

Destul de timpuriu nervul mandibular
stabileste raporturi cu sectoarele pe care le va

important in
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inerva. O ramura a lui, nervul alveolar inferior,
se va situa Tn afara cartilajului Meckel; alta
ramura, nervul lingual, va trece superior de
cartilaj, pentru a patrunde in limba.

Extremitatea simfizara, anterioara,
intramandibulard are un diametru vertical mai
mare decét cel orizontal. Pe linia mediana cele
doua extermitati fuzioneaza.

In luna a treia, Tn tesutul conjunctiv
mandibular apar alte cartilaje care nu deriva
din cartilajul Meckel, din aceasta cauza
numindu-se cartilaje secundare.

Dintre acestea prezinta importania Tn
special cartilajul condilian, deoarece celelalte
au o existenta scurta si dispar Tnainte de
nastere.

Cartilajul condilian este cel mai dezvoltat,
apare la 12 saptamani si persista pana la
pubertate, uneori intalnindu-se si la indivizi de
25 de ani.

Din acest cartilaj deriva:

e condilul mandibular,

e meniscul ATM si

e suprafafa articulara a osului temporal.
Deci, la om, articulatia mandibulei cu craniul se
stabileste pornind de la cartilajul condilian,
independent de cartilajul Meckel.

Condilul matur este format din tesut osos
de tip spongios, acoperit de un strat subtire de
tesut osos de tip compact si o suprafata
articulara cartilaginoasa. pe toata perioada
cresterii mandibulei, condilul este ocupat de
cartilaj, care scade in grosime si activitate o
data cu varsta.

Suprafata articulara a condilului este
formata de {esut fibros. Profund de aceasta se
afla o patura subtire proliferativa care persista
toata viata si este responsabila de modificarile
structurale din timpul vietji adulte.

Partea postero - superioara a acestui
cartilaj este cea care asigura marirea indeosebi
verticala a ramurii ascendente (deoarece restul
se osifica foarte repede).

Prin depuneri de straturi noi osoase,
condilul nu poate fi deplasat posterior si in sus
datoritda raporturilor cu planul articular al
temporalului, punct relativ fix, ci se deplaseaza
restul mandibulei n directie opusa, adica in jos
si Tnainte.



Grigorescu et al.

Rezulta ca gnationul avanseaza si
coboara si ca rezultat al cresterii de la nivelul
acestui cartilaj.

Activitatea  proliferativa deosebita a
cartilajului condilian ar fi atestata si de faptul ca
este strabatut de canale vasculare speciale
pana la celulele proliferative.

El creste intr-o zona libera, dar
vulnerabila, si este protejat printr-un mecanism
muscular de socurile si presiunile masticatorii. |
se atribuie un rol mare in reglarea cantitatii si
directiei de crestere a mandibulei.

Oprirea in crestere a cartilajului condilian
determina o hipodezvoltare mandibulara.

Directia de crestere cea mai frecventa este
antero-inferioara, dar exista si multe variatii;
uneori este aproape orizontala — Tnainte, alteori
aproape verticald, foarte rar ar avea un sens i
catre posterior.

Aceste variatii ar juca un rol in producerea
unor anumite anomalii dentomaxilare.

Chateau (1950), intr-o Tincercare de
clasificare a anomaliilor dentomaxilare,
propune denumirea de hipocondilie pentru
afectiunea tipica situata in impartirea Angle in
Clasa a ll-a, subdiviziunea 1, caracterizata prin
ingustarea, compresiunea arcadei superioare
cu prodentie accentuata, ocluzie foarte adéanca
si foarte distalizata [3].

Experimentele de transplantare au
demonstrat ca nu toate cartilajele scheletale
reactioneaza in aceeasi maniera atunci cand
sunt transplantate.

Daca este transplantata o parte din epifiza
unui os lung, aceasta va continua sa creasca
intr-o noua zona sau in culturi, indicand faptul
ca aceste cartilaje au potential Tnnascut de
crestere.

Cartilajul de la nivelul sincondrozei sfeno-
occipitale a bazei craniului creste, de
asemenea, atunci cand este transplantat, dar
nu atat de bine (experiment realizat in vitro
datorita conditiilor dificile de obtinere a
cartilajului de la nivelul bazei craniului).

Experimentele recente au demonstrat ca
septul nazal cartilaginos creste Tn culturi la fel
de bine ca si cartilajul epifizar.

Rolul Tn crestere al septului cartilaginos a
fost relevat si de putinele cazuri in care
pierderea acestuia la o varsta mica printr-un
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traumatism, a determinat un deficit de
dezvoltare al etajului mijlociu al figurii.

De asemenea, nu s-a observat crestere
sau doar intr-o mica masura atunci cand a fost
transplantat condilul mandibular, iar cartilajul
de la nivelul condilului mandibular a aratat o
crestere semnificativ mai mica in culturi decét

alte cartilaje.

1.4. Activitatea osteogenetica si osteo-
transformatoare a ligamentului alveolo-
dentar

Activitatea ligamentului alveolodentar pare
sa fie reglatda in primul r&nd de influentele
functionale.

Existenta unei corelatii intre sistemul
dentar si cel osos a stat la baza formularii

diferitelor categorii de indici utilizati Tn
ortodontje.
Impulsurile sosite din contactele

functionale interarcadice sunt transmise, prin
intermediul unitatii dinte proces alveolar,
restului maxilarelor, iar mai departe oaselor
faciale si bazei craniului.

Schimbarile din sistemul de transmitere a
fortelor pot determina modificari in structura si

forma oaselor, ca de exemplu, marirea
sinusurilor frontale n prognatisme
mandibulare.

Se pare ca sistemul dentar joaca un rol si
in inchiderea unghiului mandibulei, care este
foarte deschis la copilul mic (circa 160 grade la
nastere) si se inchide treptat pana la 115
grade.

Aceste modificari ar fi paralele cu
cresterea in inal{ime a arcadei dentare [1].

Unele fapte de patologie duc finsa la
anumite rezerve (de exemplu, la ocluzia
adanca acoperita, unghiul mandibulei este mic,
dar inalfimea verticala este redusa).

1.5. Modificarile de dimensiune, forma si
raporturi prin acfiuni osteo-
transformatoare si modelante (resorbtie si
apozitie)

Procesul de remaniere osoasa se face prin
actiunea conjugata a proceselor de: resorbtie
osoasa (prin osteoliza — fenomen chimic si
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osteoclazie — fenomen celular) si de apozitie cu
formarea de os nou.

Cunoasterea  acestui fenomen are
importanta  deosebitd pentru  intelegerea
mecanismelor de aparitie ale anomaliilor dento-
maxilare si a mecanismelor de actiune ale
aparatelor ortodontice.

Resorbtia si apozitia osoasa, in cadrul
unui proces corelat, reprezinta o modalitate
importanta de crestere mandibulara.

Au fost deja prezentate mecanismele de
crestere n lungime care au loc la nivelul
cartilajului condilian.

Acest al doilea mecanism se refera la
lungirea ramurii orizontale si la modificarile
ramurii ascendente.

La nivelul marginilor anterioare ale ramurii
ascendente, a apofizei coronoide, la incizura
sigmoida, pe fata posterioara a condilului.

Totul se petrece ca si cum ramura
ascendenta ar fi deplasata succesiv catre
posterior.

Deoarece condilul are o pozitie

determinata de catre celelalte elemente ale
A.T.M., el raméne pe loc si ramura orizontala
se alungeste.

Asa se explica faptul ca desi molarii
permanenti se formeaza unul Tnapoia celuilalt,
ei ocupa poziti asemanatoare in raport cu
marginea anterioara a ramurii ascendente.
Aceasta crestere osoasa le ofera posibilitatea
sa-si redreseze axul.

Procesul de resorbiie si apozitie corticala
prezinta doua mecanisme:
unul periostal, extern si
unul endoosos, intern (pe fata interna a
corticalei).

Osificarea corticala poate proveni numai
din unul din cele doua mecanisme, sau poate fi
rezultanta interactiunii unor efecte inverse pe
cele doua fete ale corticalei osoase.

Altfel spus, cele doua laturi pot actiona n
acelasi sens, deplasand structura osoasa, cu
pastrarea Th mare a dimensiunii acesteia, sau
pot avea sens centripet, caz in care se ajunge
la jonctiunea dintre cele doua procese, cu
modificarea formei substratului osos. Locul de
jonctiune poarta denumirea de linie de
inversiune (eng. reverse line).
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In timpul cresterii, pe masura structurarii
scheletului cranio - facial, fenomenele corticale
isi pot schimba directia.

In acest fel, stimularea endoosoasa poate
antrena dupa sine, in timp, modificarea directiei
de crestere periostala — externa.

Aceste modificari atrag dupa
deplasarea  corticalelor ca  urmare
mecanismelor descrise mai sus.

Daca masa de tesut osos care se
resoarbe este echivalenta cantitativ cu masa
de os care se formeaza, grosimea corticalei
ramane constanta.

In schimb, dacd apozitia este superioara
resorbiiei, se remarca, pe langa ingrosarea
corticalei si marirea globala a osului, acest
fenomen predominand in faza de crestere [6].

sine
a
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Rezumat

Trichostrongilidozele sunt helmintoze ale rumegatoarelor, cu localizare gastro-intestinala, manifestate
clinic prin abatere, diaree, slabire, anemie estivala, cagexie. Sunt produse de paraziti ce apartin familiei
Trichostrongylidae, cu genurile: Ostertagia, Haemonchus, Trichostrongylus, Cooperia si Nematodirus.
Studiul a fost efectuat in anul 2013, in localitatea Hidiseul de sus din judetul Bihor, si Tsi propune testarea
eficacitatii produsului Albendazole 10% in infestatiile naturale cu nematode gastrointestinale la ovine.
Turma de ovine a fost formata din 60 de indivizi din rasa Turcana. Fecalele s-au examinat prin metoda de
flotatie iar pentru a cunoaste nivelul infestatiei s-a recurs la metoda McMaster, calculand OPG in ziua 0 a
tratamentului, O.P.G.-ul in ziua 7 p.t, iar In ziua 14 post tratament. Eficacitatea antihelmintica (E%) a
produsului utilizat a fost de 97,03% dupa formula FECRT. Pentru o mai concludenta exprimare s-a recurs
la relatiile Presidente si Borgsteede, unde rezultatele au fost de 98% pentru ambele formule de calcul.

Abstract

Trichosrongylids are helminths of ruminants located gastrointestinal and manifested clinically mainly by
diarrhea, weight loss, anemia and cachexia. They are produced by parasites belonging to the family
Trichostrongylidae with genres: Ostertagia, Haemonchus, Trichostrongylus, Cooperia and Nematodirus.
The study was accomplished in 2013 in Hidiseul de Sus village, Bihor County, and aimed to test the
effectiveness of the Albendazole 10% in the natural infestations with gastrointestinal nematodes in
sheep. Sheep studied consisted of 60 individuals from Turcana breed. Feces were examined by flotation
method and to know the infestation level McMaster method was used, calculating the EPG value on day 0
of treatment, day 7 and day 14 post treatments. Anthelmintic efficacy (E%) of the used product was of
97.03% after the FECRT formula. For a more meaningful expression it was used also Presidente and
Borgsteede relations, where the result of efficiency for the tested product was 98% for both formulas.

Introducere Folosirea incorecta si nejudicioasa a
. 3 . produselor antihelmintice (produse pe baza de
Trlchostrongllldozek=T sunt helml.ntoze. ale albendazol), a genereazd un fenomen de
rumegatoarelor, cu localizare gastro-intestinala rezistentd. Rezistenta trichostrongililor la
s r.nanlfesta'Fe C'_'”'Cv prin gbatere, diaree, penzimidazolice este cea mai frecvents [9].
slabire, anemie estivala, cagexie [4-6]. Scopul lucrarii a fost acela de a testa
.Boala. are 0 evolu.tle Sezonera, CU  eficacitatea  produsului  Albendazole  10%
manifestari clinice la sfargitul verii si toamna. (Torox) in infestatile naturale cu nematode
Infestarea are loc "3_ pasune, o data.cu hrana si  gastrointestinale la ovine. Studii asemanatoare
apa. Afe.cteaza mai ales tineretul, iar in acest g, fost efectuate si la noi in tara de catre Indre
caz pot fi mortale [3]. in 2011, unde aratd o valoare a eficacitatii a

Trichostrongilidozele sunt produse de produsului Gardal de 98,46% [8].
paraziti ce apartin familiei Trichostrongylidae

din care fac parte mai multe genuri, mai Materiale si metode
importante fiind: Ostertagia, Haemonchus,
Trichostrongylus, Cooperia si Nematodirus. Studiul a fost efectuat in anul 2013, in

localitatea Hidiseul de sus din judetul Bihor.
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Turma de ovine a fost formata din 60 de
indivizi din rasa Turcana, cu vérsta cuprinsa
intre 1 si 6 ani. Animalele au fost crotaliate si
identificate conform normelor fin vigoare,
crescute la pasune. Unele dintre animale
prezentau semne clinice manifestate prin:
scaderea n greutate, abatere.

De la fiecare animal identificat s-au
recoltat probe de fecale direct din rect, pastrate
in lada frigorifica, dupa care au fost prelucrate
in cadrul laboratorului de Parazitologie si boli
parazitare al FMV Timisoara.

Au fost folosite ca metode:

e metoda Willis (metoda de flotatie) si

e metoda McMaster (metoda cantitativa).

S-a calculat Tncarcatura parazitara (OPG)
Tnainte de tratament, in ziua 0, in ziua 7 post
tratament si n ziua 14 post tratament. Ovinele
luate n studiu au fost impartite in doua loturi:
lotul A, a fost reprezentat de 40 ovine
care au fost tratate cu produsul
Albendazol 10% si
lotul B cu 20 ovine netratate, care a
reprezentat lotul martor.

Tratamentul s-a efectuat individual,
dimineata, inainte ca animalele sa fie hranite s-
au scoase la pasune, administrat oral in functie
de greutatea fiecarei oi.

Solutia s-a administrat per os cu ajutorul
unei seringi de 10 ml pe la comisura buzelor.

Produsul Albendazole 10%, contine
albendazol 100 mg/mililitru suspensie.
S-a administrat individual, o doza

recomandata de firma producatoare respectiv
0,5 ml/ 10 kg corp, pe cale orala.

Figura. 1. Ovine luate in studiu
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Figura 2. Lama McMaster [12].

Descrierea produsului ALBENDAZOLE 10%
conform prospectului redat de firma TOROX.

Albendazole 10%

Producator: Torox

DCl:

Albendazol 100g

Indicatii:

Nematode gastrointestinale in stadiu larvar si adult:
Haemonchus, Ostertagia (incluzand si larvele ei
hipobiotice), Trichostrongylus, Oesophagostomum,
Cooperia, Nematodirus, Capillaria, Bunostomum,
Strongyloides

Descriere:

Albendazole 10 % este un antihelmintic sub forma unei
suspensii orale de culoare alba in flacon din plastic.
Compozitie:

Fiecare ml ALBENDAZOLE 10 suspensie orala
contine: Albendazol 100 mg; Excipient pana la 1ml.
Actiune farmacologica:

Albendazolul este un antihelmintic cu spectru larg. Are
si actiune ovocida, reducand astfel contaminarea prin
pasunat. Combate toti parazitii in acelasi timp. Nu este
eficient asupra trematodelor adulte

Indicatii:

Pentru combaterea urmatoarelor infectii cu paraziti la
rumegatoarele domestice si salbatice si la camelide:

e nematode gastrointestinale in stadiu larvar si
adult: Haemonchus, Ostertagia (incluzand si larvele
ei hipobiotice), Trichostrongylus,
Oesophagostomum, Cooperia, Nematodirus,
Capillaria, Bunostomum, Strongyloides la
rumegatoare mici, bovine si camelide; Chabertia
ovina, Marshallagia marshali si  Gaigeria
pachyscelis — la ovine.

e nematode pulmonare in stadiu larvar si adult:
Dyctiocaulus,  Protostrongylus  spp. la
rumegatoare mici.

e viermi lati hepatici adulti (trematode): Fasciola

hepatica — la rumegatoare mici si mari;
Dicrocoelium dendriticum — la rumegatoare mici;
Fasciola gigantica, Fascioloides magna,

Paramphistomum — la bovine.
e tenii (indepartarea segmentelor si a scolecsilor):
Moniezia.
Dozare si mod de administrare
Numai pentru administrare orala.
Flaconul se agita energic inainte de folosire.
la viermi gastrointestinali, viermi pulmonari, tenii:
e Ovine, caprine: 0,5 ml/10 kgc;
e Bovine, camelide: 4 ml/50 kgc. - viermi plati
hepatici (trematode):
e Ovine, caprine: 0,5-0,75 ml/10kgc (pentru viermi
mari); 1 ml/10kgc. (pentru viermii mici);
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e Bovine: 5 ml/50kgc. (pentru Fasciola hepatica); 7,5
ml/50kg corp (pentru F.gigantica F.magna,
Paramphystomum).

Animalele expuse constant
retratate dupa cum se impune.
Contraindicatii: nu are.
Precautii:

Intrucat au fost semnalate efecte teratogene la
sobolani, iepuri si ovine, dozele recomandate nu
trebuie depasite la animalele cu gestatie timpurie (in
prima luna de gestatie la ovine si caprine si in primele
6 saptamani de gestatie la bovine si camelide).Pentru
o dozare exacta este necesara determinarea precisa a
greutatii  corporale. Albendazole 10 este un
medicament foarte sigur in cazul rumegatoarelor.
Efecte adverse:

Nu se anticipeaza efecte adverse dupa administrarea
orala a dozelor recomandate.

Timp de asteptare:

e Carne: 14 zile;

e Lapte: 3 zile

e Specia: Bovine, ovine

la reinfectie trebuie

Numarul de oua pe gramul de fecale (
E.P.G. sau O.P.G.) se va calcula dupa formula:

E.P.G.=n x 100/2,

unde:
“n” reprezinta numarul de oua gasite in ambele camere ale
lamei McMaster [2].

Eficacitatea  antihelmintica (E%) a
produsului utilizat s-a calculat dupa formulele
FECRT,; Presidente si Borgsteede.

OFG inainte de tratament ( zina 0] - 0PFG zina 14

OPG Z zina 0 x 100

E%=

Pentru o mai buna apreciere a FECRT, s-a
recurs, suplimentar la interpretarea rezultatelor
prin alte doua relatii de calcul; Presidente
(1985) si Borgsteede (1987):

Presidente (%)= (1- 2= x Z)x 100
T1 c2

T2 _ Medla globala sublect ziua O
Tl Medig Dot marter zius 14 )

Borgsteede(%) = (1 -
100

Unde:

T1 si T2 reprezinta media coproscopiei Tn ziua 0, respective
ziua 14 la lotul tratat, iar

C1 si C2 reprezinta media aritmetica in ziua O, respectiv 14 la
lotul martor.

Rezultate si discutii

Din grupul animalelor luate in studiu unele
ovine au prezentat semne clinice manifestate
prin, scaderea in greutate, abatere.
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In urma tratamentului efectuat cu produsul
Albendazole 10%, semne clinice s-au ameliorat
si au disparut dupa 2-3 zile.

Prin metoda flotatiei (Willis) au fost puse in
evidentd ouale de nematozi gastrointestinali
din genurile: Trichostrongylus, Nematodirus,
Cooperia, Haemoncus, Ostertagia.

Figura.3. Oua de nematozi gastrointestinali

Pentru a cunoaste nivelul infestatiei pe
gramul de fecale s-a recurs la metoda
McMaster, calculand OPG 1in ziua 0 a
tratamentului, acesta fiind de 1350, ceea ce
aratad ca am avut o infestatie ridicata. O.P.G.-ul
in ziua 7 post-tratament a fost de 60, iar n ziua
14 post-tratament acesta fiind de 40.

Eficacitatea  antihelmintica (E%) a
produsului utilizat a fost de 97,03% dupa
formula FECRT:

E% =%x 100= %x 100 = 97,03%

Pentru o mai concludentd exprimare s-a
recurs la relatiile Presidente si Borgsteede,
unde rezultatele au fost de 98% pentru ambele
formule de calcul (Presidente si Borgsteede).

1350

;)= 100=0,98x 100= 98%

Presidente (%)= (1- == x
1350

1350
L3an

Soutello si col. (2010), intr-un studiu
asemanator, testeaza mai multe tipuri de
antihelmintice la rumegatoare, evaluand
numarul de oua din fecale [11].

40
Borgsteede (%) = ( 1- PR )x 100= 0,98x 100= 98%
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Antihelminticele folosite au fost:
moxidectinul, ivermectina, levamisol fosfat si
albendazol sulfoxid. Tn primele 24 de ore,
levamisolul a redus numarul de oua per gramul
de fecale semnificativ cu 97 %, moxidectinul cu
98,3% dupa 36 de ore, iar albendazolul
sulfoxid cu 95,9% dupa 36 ore post tratament.

In India, In anul 2013 un grup de
cercetatori condus de Rialch, au investigat 14
turme de capre si oi, detectdnd o rezistenta la
benzimidazolice la opt turme din cele 14
examinate, avand un FECRT care variaza de
la 54,95 % la 90,86 % [10].

Un studiu a fost efectuat in Uganda de
catre Byaruhanga si col. (2011), arata o
eficacitate de: 28,5 % pentru Albendazol, 91 %
pentru Levamisol, si de 98 % pentru
Ivermectina, mpotriva nematodelor
gastrointestinale [1].

Godara si col. (2011), arata o eficacitate a
substantelor antihelmintice: fenbendazol,
levamisol si ivermectin, impotriva nematodelor
gastrointestinale la  caprele  Jamnapatri.
Eficacitatea a fost de doar 23% pentru
fenbendazol, de 63% pentru levamisol si de
98,11% pentru ivermectina [7].

Studii asemanatoare au fost efectuate si la
noi in tara de catre Indre si col., in 2011, unde
arata o valoare a eficacitati a produsului
Gardal de 98,46%, impotriva nematozilor
gastrointestinali .

Concluzii
In localitatea Hidiseul de sus Judetul
Bihor, ovinele au fost infestate natural cu

nematozi gastrointestinali.

Eficacitatea produsului Albendazole 10%
calculata prin formula FECRT a fost de
97,03%.

Evolutia O.P.G.-lui in ziua 0 si 14 post-
tratament la loturile de ovine atesta incadrarea
produsului Albendazole 10% in limita de
sigurantd, Tn infestatia cu nematode
gastroinestinale.

Eficacitatea aceluiasi produs (Albendazole
10%) exprimatad prin relatile Presidente si
Borgsteede a fost de 98%. Semnele clinice au
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disparut dupa trei zile de la administrarea
produsului Albendazole 10%.
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Rezumat

Analizele prin metode chimice a probelor de apa si sol au identificat cantitatile de cloruri, nitrati si fosfati
prin compararea cu limitele maxime admise de legislatia in vigoare. Testele de toxicitate acuta pe
embrioni de peste zebra reprezinta o alternativa de testare a probelor de apa din jurul fermelor de suine
din regiunea Banatului, datorita faptului ca embrionii nu se supun legislatiei de protectie a animalelor pe
parcursul experimentelor. Utilizarea ramelor Eisenia fetida ca indicatori de poluare a permis aprecierea
comportamentului de evitare a solurilor cu potential poluant prelevate de la distante diferite de ferme.

Abstract

Analyses of water and soil samples by chemical methods identified the quantities of chlorides, nitrates
and phosphates by comparison with the maximum limits of law. Acute toxicity tests on zebra fish
embryos is an alternative test of water samples around swine farms in Banat region, because embryos
are not subject to animal protection legislation during experiments. The use of Eisenia fetida earthworms
as pollution indicators allowed assessment of avoidance behavior of potentially polluting soils collected
from different distances from farms.

Introducere Conform testelor omologate mortalitatea

martorilor nu trebuie sa depaseasca 10% la
Testele de toxicitate acuta pe peste zebra a,situl testarii [16, 17].

constituie o alternativa aprobatd la nivel Gradul de acumulare al metalelor in
international la testele de toxicitate pe pesti tesyturile pestilor, atat in musculatura cat si in
adulti [7]. ficat poate avea efecte nefaste asupra
Rata de fertilizare a icrelor de peste se principalului consumator: omul [14].
reduce considerabil in apele poluate [8]. Fosforul aplicat pe sol in cantitati mari
Corionul are capacitatea de a proteja poate duce la eutrofizarea apelor de suprafata.
embrionul de peste zebra in primele 24 h Aplicarea dejectiilor lichide provenite de la
postfecundare iar o eventuala degradare a gyine duce la cresterea nivelului de fosfor la
acestuia poate avea drept consecintd o rata |ocy| injectarii in sol. Injectarea controlata a
redusa de supravietuire (< 10%) [5]. dejectiilor in stransa corelatie cu limitele

Anomalile  pestilor ~ zebra  variaza (eectate de fosfor poate avea efect asupra
dependent de concentratia substantelor ndicelui de profit al fermei [10].

poluante si de stadiul de dezvoltare embrionara
[1,4]. Tn timpul testarilor pestii zebra suferad
modificari de tipul anxietatii, letargiei si a
faptului ca nu se sustrag capturarii [12].

Poluarea cu nitrati poate duce de
asemenea la eutrofizare, efecte toxice asupra
organismelor acvatice cat si la afectarea
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economiei prin efectele nocive asupra sanatatii
umane [2].

Dejectiile animalelor reprezintd o sursa
majora de deseuri organice, care aplicate pe
sol in cantitati mari pot afecta echilibrul ducand
astfel la bioacumularea toxinelor in plantele
furajere, afectand lantul trofic animal- om [3, 6,
9,11, 13, 15].

Analizele chimice ale probelor
de apa si sol

Determinarea cantitatii de cloruri
din probele recoltate

Pentru determinarea clorurilor s-a utilizat o
metoda titrimetrica iar rezultatele s-au exprimat
in mg/L (ppm). Rezultate obtinute sunt
prezentate in tabelul 1:

Tabelul 1
Valoarea clorurilor din probele de testare
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Citirea absorbantelor s-a realizat pentru
fiecare proba / standard in dublu (Tabelele 2-5.

Tabelul 2

Absorbantele si valoarea nitratilor din apa

Valoarea inregistrata

Probe Abscoitritt);nga a nitratilor din apa
(mg / dm®)

0.225

10 0.022 | 0.022 0.550 0.550
50 0.013 | 0.011 0.325 0.275
P1 0.078 | 0.081 1.950 2.025
P2 0.095 | 0.095 0.375 2.375
P3 0.085 | 0.086 2.125 2.150
P4 0.124 | 0.120 3.100 3.000
P5 0.094 | 0.100 2.350 2.500

Tabelul 3

Absorbantele si valoarea fosfatilor din apa

Valoarea inregistrata a
fosfatilor din apa
(mg / dm®)

Probe Absorbanta

citita

Probe de apa Nivelul de cloruri determinat 0.025

si sol n urma testarii (ppm) 25 0.001 | 0.002 0.025 0.050

) : 5 0.002 | 0.001 0.050 0.025

P1 (Padureni) 29 40 P1 | 0.696 | 0.643 0.057 0.030

P2 (Parta) 40 ol P2 0.526 | 0.538 0.027 0.021

P3 (Peciu Nou) 37 32 P3 0.429 | 0.432 0.076 0.074

P4 (Voiteni) 30 44 P4 0.578 | 0.582 0.001 0.001

P5 (Ciacova) 75 79 P5 0.577 | 0.564 0.001 0.008
Din datele prezentate se observa ca Tabelul 4

valorile clorurilor din apa prezinta valori care se
incadreaza in limitele admise conform
legislatiei in vigoare (Legea nr. 458 din 8 lulie
2002 privind calitatea apei potabile completata
cu Legea nr. 311/ 2004).

Determinarea cantitatii de nitrati din
probele recoltate

S-a utilizat o metoda spectrofotometrica
bazata pe proprietatea nitratilor de a reactiona
cu acidul fenol - disulfonic cu formare de
nitroderivati de culoare galbenda, a carei
intensitate este proportionala cu concentratia
nitratilor din proba.

In vederea realizarii curbei de etalonare s-
au ales standarde pentru probele de apa si sol,
a caror absorbante au fost citite la
spectrofotometru impreuna cu probele iar
rezultatele redate tabelar (Tabelele 2 - 5).

Absorbantele si valoarea nitratilor din sol

Valoarea inregistrata

Probe Absorbanta citita a nitratilor din sol
(ppm)
5 0.005 0.008 0.125 0.200
10 0.002 0.005 0.050 0.125
50 0.004 0.001 0.100 0.002
Pla 0.251 0.248 6.275 6.200
Plb 0.238 0.243 5.950 6.075
P2a 0.217 0.218 5.425 5.450
P2b 0.215 0.219 5.375 5.475
P3a 0.235 0.235 5.875 5.875
P3b 0.229 0.226 5.725 5.650
P4a 0.119 0.115 2.975 2.875
P4b 0.113 0.116 2.825 2.900
P4c 0.120 0.122 3.000 3.050
P5a 0.138 0.140 3.450 3.500
P5b 0.149 0.148 3.725 3.700
C 0.146 | 0.145 3.650 3.625

Cu ajutorul programului Excel 2010 s-a
trasat curba de etalonare, s-a calculat ecuatia
dreptei (y) si coeficientul de corelare (R?
(Graficele 1->2).
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Tabelul 5
Absorbantele si valoarea fosfatilor din sol

Valoarea inregistrata

Probe | Absorbanta citita | a fosfatilor din sol
(ppm)

0.010 | 0.010 5.700 5.700

0.1 0.010 | 0.015 5.700 5.677
0.3 0.090 | 0.092 5.315 5.381
0.5 0.181 | 0.187 4.877 4.923
0.7 0.205 | 0.203 4.836 4.846
1.0 0.026 | 0.026 5.699 5.699
Pla 0.022 | 0.028 5.718 5.689
Plb 0.025 | 0.029 5.704 5.685
P2a 0.017 | 0.018 5.743 5.738
P2b 0.020 | 0.022 5.728 5.718
P3a 0.033 | 0.034 5.665 5.661
P3b 0.027 | 0.027 5.694 5.694
P4a 0.022 | 0.023 5.718 5.714
P4b 0.027 | 0.025 5.694 5.704
P4c 0.021 | 0.026 5.723 5.699
P5a 0.043 0.051 5.617 5.579
P5b 0.039 | 0.039 5.636 5.636
C 0.015 0.017 5.677 5.743

Graficul 1

Curba de calibrare a standardelor pentru
fosfati din apa

y=2x-11667
R%=0,9796

Graficul 2

Curba de calibrare a standardelor pentru
fosfati din sol

y=0,1929x-0,2333
R?=0,9685

Rezultatele

testelor chimice pentru
determinarea nitratilor, fosfatilor si clorurilor din
apa si sol aratd ca acestia se incadreaza in
limitele legislatiei in vigoare.

68

Medicamentul Veterinar / Veterinary Drug

Vol. 8 (2). Decembrie 2014

Teste de ecotoxicitate acuta pe
embrioni de peste zebra

S-a utilizat pe parcursul testarii un numar
de 500 embrioni de peste zebra si 100
embrioni martor. Testele pe embrioni au avut la
baza Standardul European 1SO 15088:2007 cu
scopul evaluarii mortalitati  in  vederea
aprecierii toxicitatii acute a apelor din testare
asupra stadiilor de dezvoltare a pestilor zebra
[16]. Punctele critice ale testului care permit
aprecierea semnelor toxicitatii acute au fost:
lipsa de detasare a cozii, absenta batailor
inimii, cat si prin prezenta icrelor coagulate.
Prezenta oricarui punct critic presupune un
indiciu al poluarii, embrionii fiind astfel inclusi in
indicele de mortalitate monitorizat pe perioada
desfasurarii testarii.

o

Figura 1. Stadii de diviziune celulara a embrionilor in
primele orele post-fecundare
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Figura 2. Embrion de peste zebra complet dezvoltat la
48 h post-fecundare (10X)

Figura 3. Embrion de peste zebra la 24 h post-
fecundare — anomalii de dezvoltare a capului si cozii
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Figura 4. Privire de ansamblu asupra dezvoltarii
embrionilor la 60 h post-fecundare - sub lupa (2.5%)

Figura 5. Aspectul ochilor embrionilor la finalizarea
testului (40x)

Figura 6. Aspectul microscopic al cozii de peste zebra

la 60 h post-fecundare (40x%)

Figura 7. Embrioni in interiorul membranei corionice
(10x)
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Figura 9. Aspecte hemoragice la nivelul sacului
pericardic (10x)

Figura 10. Aspecte hemoragice la nivelul sacului
pericardic (40x)

Graficul 3
Inregistrarea mortalitatii embrionare Tn urma

testelor acute de ecotoxicitate pe probe
de apa prelevate din Judetul Timis
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Mortalitatea cea mai mare s-a inregistrat
pentru dilutile 4x, 8x si 32x (proba de la
Padureni), dilutia 1x si 32x (Parta), dilutia 2x
(Peciu Nou), dilutia 1x (Voiteni) si dilutia 4%
(Ciacova). In cadrul dilutiilor de control au murit
martori ai dilutiilor: 4x si 8x (Parta), 2x si 32x
(Peciu Nou), 1x (Ciacova).

Experimente prin utilizare indicatorilor de
poluare Eisenia fetida

Probele de sol au fost prelevate din jurul
fermelor de suine din Padureni, Parta, Peciu
Nou, Voiteni si Ciacova de la o distantd de 100
- 300m si de la 500 - 1000 m.

S-a recoltat si o proba de la o distanta de
peste 1000 m de ferma de la Peciu Nou.

Comparativ s-au utilizat probe de sol
curate, drept martori, prelevate dintr-o zona
practic lipsita de contaminanti din dejectiile
suinelor (Parc Padurice).

Experimentele pe indicatori de poluare a
solului (rdme Eisenia fetida) s-au derulat Tn
incinta laboratorului de Farmaco - Toxicologie
din cadrul Platformei Impact Timisoara, prin
utilizarea testului de evitare EPS 1/ RM / 43/
lunie 2004 [18].

In cadrul testarilor pe rame Eisenia fetida
s-a utilizat un numar de 250 organisme de
testare cu greutate corporala fnregistrata
individual.

Réamele s-au cantarit individual cu ajutorul
balantei analitice KERN ag; 220-4M (KERN &
SOHN Germania).

Figurile 11-12. Dispozitiv de evitare metalic cu pereti si
capac protejat de lumina in vederea prevenirii uscarii
excesive a solurilor din testare

In cazul testarilor pe soluri de la Parta s-a
constatat ca organismele-indicatori de poluare
evita solurile prelevate de la o distanta de 100-
300 m de ferma din zona comparativ cu solurile
de la o distanta mai mare, intre 500-1000 m de
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ferma unde rémele s-au regasit in numar mai
mare.
Tabelul 6

Dinamica populationala a ramelor Eisenia
fetida in solurile de testare de la Padureni

Probe sol Padureni 1

DT | a | b | c | d | e |
Numarul de rame/ compartiment
P1 5 1 - 1 4
P2 - - - 3 1
P3 2 2 3 1 2
C1 - 3 1 2 1
C2 1 1 4 1 1
C3 2 3 2 2 1
Probe sol Padureni 2
Numarul de rame / compartiment
P1 3 1 2 2 1
P2 1 1 5 1 4
P3 1 3 - 2 1
C1l 1 5 1 2 1
C2 1 - 1 2 3
C3 3 - 1 1 -

in cazul ramelor utilizate pentru testele de
evitare a solurilor provenite de la Padureni s-a
constatat ca acestea evita solurile cu potential
poluant preluate de la o distantd de 100-300 m
de ferma in comparatie cu solurile preluate de
la distanta de 500-1000 m de ferm& unde s-a
regasit un numar mai mare de rame fata de
solurile martor considerate curate.

Tabelul 7

Dinamica populationala a rAmelor
Eisenia fetida In solurile de testare de la Parta

Probe sol Parta 1

_or | f | g | h | i | j |
Numarul de rame/ compartiment
P1 - 1 2 - 2
P2 4 - 1 1 1
P3 - - 2 4 1
C1l 2 4 1 1 4
C2 2 1 2 3 1
C3 2 4 2 1 1
Probe sol Parta 2
Numarul de rame/ compartiment
P1 1 2 3 - 6
P2 1 3 1 4 -
P3 1 5 1 1 -
C1 - - 1 - -
C2 7 - 2 5 2
C3 - - 2 - 2
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Tabelul 8

Dinamica populationala a ramelor Eisenia
fetida Tn solurile de testare de la Peciu Nou

Probe sol Peciu Nou 1

DT | k| I | m | n | o |

Numarul de rame / compartiment

Probe sol Peciu Nou 2

Numarul de rame / compartiment
P1 1 2 4 1 -
P2 2 - 1 1 3
P3 3 2 - 1 1
Cl 4 1 - 1 1
C2 - 1 - 3 5
C3 - 4 5 3 -

Probe sol Peciu Nou 3

Numarul de rame /compartiment
P1 5 1 - 1 -
P2 1 3 - - -
P3 3 3 1 1 -
Cl 1 - 1 7 1
C2 - 2 3 1 1
C3 - 1 5 - 8

Pentru probele prelevate de la Peciu Nou
s-a inregistrat un numar mai mare al rdmelor
prezente in solurile de test prelevate de la
distanta de 100-300 m de ferma iar in testarile
realizate pe probe prelevate de la distanta de
500-1000 m respectiv de la peste 1000 m de
ferma din zona s-a constatat ca ramele evita
solurile din testare.
Tabelul 9

Dinamica populationala a ramelor Eisenia
fetida in solurile de testare de la Voiteni

Probe sol Voiteni 1

DT | p | g | r | s | t

Numarul de rame/ compartiment

2 6 4 2
1 - 1 -
2 1 1 2
2 - - 4
3 2 1 2
Probe sol Voiteni 2
Numarul de rame/ compartiment

P1 2 3 2 2 1

P2 2 - 5 1 -

P3 2 - 1 1 -

Cl - 3 1 - 1

C2 1 4 1 1 4

C3 3 - - 5 4
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in ceea ce priveste rezultatul testelor de
evitare prin utilizarea solurilor prelevate de la
Voiteni, de la distanta de 100 - 300 m de ferma
s-a constatat ca organismele indicatoare de
poluare nu au o preferinta fatd de un anumit tip
de sol prin compararea cu solurile martor.

Testele pe rame atunci cand se utilizeaza
probe de sol de la distanta de 500 - 1000 m de
ferma de la Voiteni arata ca ramele evita
solurile cu potential poluant.

Tabelul 10

Dinamica populationala a ramelor Eisenia fetida
in solurile de testare de la Ciacova

Probe sol Ciacova 1

_ DOT | u | v [ w | x |y |
Numarul de rame/ compartiment
P1 - 1 3 5 1
P2 4 4 - - 1
P3 1 1 2 - 1
C1 2 1 1 3 2
C2 2 1 3 2 2
C3 1 2 1 - 3
Probe sol Ciacova 2
Numarul de rame/ compartiment
P1 1 2 - 2 -
P2 1 5 - 1 1
P3 1 1 2 3 4
C1l 4 1 6 1 1
C2 2 1 1 1 1
C3 1 - 1 2 3

Rezultatele testelor pe probe prelevate de la
Ciacova arata ca ramele evita solurile poluate
prin comparatie cu probele de sol martor,
indiferent de distanta de prelevare fatd de
ferma din regiune.
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Rezumat

Virusul PRRS, agentul etiologic al Sindromului Respirator si Reproductiv Porcin, prin acfiunea sa
imunosupresoare poate afecta semnificativ raspunsul imun postvaccinal. S-a urmarit reactfia imunologica
indusa de vaccinarea antirujetica la porci crescuti atat in sistem intensiv cat si in gospodariile populatiei.
Materialul biologic luat in studiu a fost reprezentat de suine clinic sanatoase, de diferite varste. Animalele
au provenit din 4 locatii diferite. Au fost efectuate examene serologice prin prelevare de sange [din
confluentul jugular] Tnainte si dupa vaccinarea antirujetica. Investigatiile au fost realizate prin metoda
ELISA. Tn sistemul de crestere industrial, seroprevalenta anticorpilor anti PRRS a prezentat niveluri
ridicate, In contrast cu nivelul scazut al anticorpilor antirujetici postvaccinali. In gospodariile populatiei
incidenta virusului PRRS a fost scazuta iar seroconversia in urma vaccinarii antirujetice a fost ridicata. In
urma examenului anatomopatologic si a examenelor bacteriologice efectuate din leziuni de la nivelul
diferitelor organe [pulmoni, limfonoduli, ficat, splina, intestin] s-a evidentiat prezenta unor germeni de
asociatie, patogeni sau potential patogeni. Rezultatele indica o legatura intre existenta virusului PRRS in
populatiile de porcine si raspunsul imun postvaccinal, prezenta acestuia putand interefera semnificativ
cu eficienta protocoalelor de vaccinare.

Abstract

PRRS virus, the etiologic agent of Porcine Reproductive and Respiratory Syndrome by
immunosuppressive action can significantly affect the immune response after vaccination. It was
intended the following of the immunological reaction induced by the Erysipelothrix rhusopathiae
vaccination from pigs from intensive system and from households. The biological material studied was
provided from clinically healthy pigs of different ages. The animals were from four different locations.
Serological examinations were performed by blood sampling [gathered from the confluence of jugular
vein] before and after the vaccination. The investigations were performed by ELISA method. In the
industrial breeding system, seroprevalence of anti PRRS presented high levels, in contrast to the low
level of postvaccinal E. rhusopathiae antibodies. In households the incidence of PRRS virus was low and
the seroconversion after the vaccination was raised. The morphopathological and bacteriological
examinations performed from the lesions in various organs [lungs, lymph nodes, liver, spleen and
intestine] has revealed the presence of germ association, pathogenic or potentially pathogenic. The
results point the link between the existence of PRRS virus in the swine populations and post-vaccinal
response, its presence interfering significantly with the vaccination protocols efficacy.

Introducere Boala se transmite pe cale aerogena,
_ _ _ ~genitala si transplacentara.
Sindromul  Respirator i Reproductiv Difuzarea este rapida si poate cuprinde tot

Porcin [PRRS] este o boala prezenta atat la purceii sugari in numai 1 - 2 s3ptamani.

porcinele domestice céat si salbatice [6], care Agentul etiologic este un virus ADN cu
afecteaza toate categoriile de varsta, cel mai  gigmetru de 45 - 55 nm. din familia

frecvent scroafele si purcei sugari. Arteriviridae, genul Arterivirus. Replicarea
Bpala are o raspandire foarte larga pe plan  y;rysylui are loc initial in macrofagele alveolare,
mondial [2, 4, 8, 11]. a caror afectare va favoriza aparitia infectjilor

secundare cu germeni precum Actinobacillus
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pleuropneumoniae, Haemophilus
Pasteurella multocida etc.

Produce tulburari de reproductie cu
avorturi sau fatari de fetusi mumifiafi. Purceii
infectati in maternitate prezinta tulburari de
crestere, dispnee, anorexie, febra si horipilatie.
Anatomopatologic se poate constata
penumonie interstitiala. [1, 3, 5, 7].

Un studiu anterior efectuat de colectivul
nostru de cercetare, iIn 2 ferme si 1In
gospodariile  populatiei, a aratat ca
seroprevalenta PRRS a fost de 69,5% [313
probe pozitive din 450] si 0% in gospodarii [10].

Alt studiu efectuat de colectivul nostru de
cercetare pe porcine din zonele silvatice, prin
testari serologice nu a evidentiat prezenta
PRRS la mistreti [9].

parasuis,

Obiective

Aceasta lucrare prezinta un studiu efectuat
n crescatoriile de porcine din sistem intensiv si
din gospodariile populatiei din tara noastra,
stind ca exista la nivel mondial agenti
patogeni, recunoscuti a avea activitate
imunosupresoare in populatiile de porcine.

Acestia pot determina slabirea capacitatii
de aparare a organismului ducand la cresterea
riscurilor de aparitie si evolutie grava a unor
boli.

Un astfel de patogen, care poate interfera
semnificativ cu eficacitatea protocoalelor de
vaccinare, este virusul PRRS, agentul etiologic
al Sindromului Respirator si Reproductiv
Porcin.

Pentru acest motiv s-a urmarit reactia
imunologica indusa de vaccinarea antirujetica
la porci crescuti atat in sistem intensiv céat si in
gospodariile populatiei, luandu-se ca referinta
influenta virusului PRRS, asupra raspunsului
imun antirujetic deoarece vaccinarea
antirujetica este o0 actiune prevazuta si
executata in tehnologia actuala aplicata in
fermele de porcine.

Materiale si metode

Materialul biologic luat in studiu a fost
reprezentat de porcine clinic sanatoase, de
diferite varste.
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Animalele au provenit din 4 locatii diferite
[A, B, C, D] de crestere a porcinelor: 3 ferme
de crestere intensiva [Ferma A: 172 animale,
Ferma B: 90 animale, Ferma C: 99 animale] si
gospodariile populatiei [50 animale].

Au fost efectuate examene serologice prin
prelevare de sange [din confluentul jugular]
Thainte si dupa vaccinarea antirujetica.

S-au folosit mai multe tipuri de vaccin
antirujetic, viu si subunitar, de la diferifi
producatori.

Prin metoda ELISA, au fost analizate 728
probe ser sanguin obfinute de la 512 porcine:
390 tineret porcin [1,5 — 4 luni], 70 porci grasi
[6 luni - 1 an] si 52 scroafe in asteptare.

Detectia anticorpilor Ig G specifici virusului
PRRS si Erysipelothrix rhusiopathiae din serul
sanguin s-a efectuat cu ajutorul kit-urilor ELISA
pentru PRRS [HerdCheck - PRRS X3 IDEXX
Laboratories, SUA] Si Erysipelothrix
rhusiopathiae [Erysipelothrix rhusiopathiae SE /
MR, Cypress Diagnostics].

In vederea examenelor bacteriologice, de
la animale din experiment s-au recoltat probe
de secretii nazale pe tampoane sterile, iar de la
cadavre s-au recoltat seturi de organe cu
leziuni [pulmoni, limfonoduli, ficat, splina,
intestin].

Examenele bacteriologice au constat in
ihsamantari pe medii de Timbogatire si
selective. Identificarea s-a efectuat cu
sistemele multitest API [Biomerieux].

Rezultate si discutii

Ferma A [Ferma Picovit] se bazeaza pe
cresterea industriala [intensiva] a tineretului
porcin cu achizitionarea de porci din strainatate
[Olanda] si din tara.

Achizitionarea se face la véarsta de 65-70
zile iar cresterea se face pana la varsta de
150-160 zile, cand are loc livrarea. In aceasta
perioada se fac vaccinari pentru PRRS si rujet.

Supravegherea serologica se face pentru
pesta porcina clasica. S-au testat 329 probe,
din care 188 au fost pozitive pentru PRRS
[57.1%)].

Seroconversia dupa vaccinarea
antirujetica a fost de 5.8%, respectiv 11 probe
pozitive din 187 testate [fig. 1].
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in ferma B [Ferma Perig] se practicad un
sistem de crestere cu circuit nchis
[reproductie, crestere si ingrasare] iar
materialul de reproductie [scrofite si vierusi]
sunt din prasila proprie.

57.1%
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5.8% Rujet
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Figura 1. Raspunsul imun dupa vaccinarea antirujetica
in ferma A

Supravegherea sanitar-veterinara se face
pentru pleuropneumonie, boala Aujeszky si
bruceloza, iar autocontrolul se face serologic
pentru PRRS si  Circovirus, dar si
anatomopatologic. In fermad se practica
vaccinarea contra rujetului la porci cu varsta de
90-120 zile si la scroafe la 3 zile dupa fatare si
cu 3 zile Tnainte de intarcare.

S-au testat 170 probe, obtindndu-se 161
pozitive pentru PRRS, iar seroconversia dupa
vaccinarea antirujetica a fost de 23.7%,
respectiv 19 probe pozitive din 80 testate [fig.
2].

94,7%

100
80

60 B PRRS

40

23,7% Rujet

20

FERMA B

Figura 2. Raspunsul imun dupa vaccinarea
antirujetica in ferma B

in ferma C [PigCom Satu Nou] activitatile
de reproducere, crestere si ingrasare a
porcinelor se deruleaza in 13 spatii de cazare
[hale], astfel:
3 hale pentru reproductie, unde se aplica
in exclusivitate insamantarile artificiale,
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materialul seminal fiind asigurat de la cei
28 vieri terminali. In perioada anterioara
materialul seminal a fost achizitionat si
din import, constituind probabil sursa de
infectie cu PRRS, circovirus;

2 hale de maternitate destinate fatarii si
cresterii descendentilor pana la varsta de
intarcare [30 - 32 zile];

2 hale pentru cresterea tineretului de
unde se selectau din punct de vedere

fenotipic, cele mai reprezentative
exemplare de scrofite pentru inlocuirea
matcii;

6 hale pentru porcinele la ingrasat
Materialul de reproductie femel este
reprezentat de tineretul obfinut Tn unitate care
constituie materialul de nlocuire al reformelor
de scroafe, exploatate de 2,1 ori pe an si vierii
terminali donatori de material seminal,
achizitionati de la SC PIG Romania, SC Dan
Bred SRL din judetul Arges, in perspectiva de
la unitati de profil din Ungaria, cu care se
negociaza conditiile de achizitie.

Trecerea la categoria tineret crestere se
face la varsta de 30-32 de zile de sedere in
maternitate, practicandu-se procedeul
tehnologic "totul plin totul gol" cand un procent
redus dintre acestia 1l reprezinta exemplarele
ramase in crestere pe care se grefeaza o
anumita flora care determina un procent totusi
ridicat de pierderi prin mortalitate de 8-10%,
fenomen cantonat Tn proporiie ridicata la
aceasta categorie de purcei.

Porcii grasi sunt crescuti la sol pana la
atingerea varstei si a greutatii de livrare, cand
sunt valorificati la taiere.

Din cele 99 probe testate, 41 au fost
pozitive pentru PRRS [49.4%].

Seroconversia dupa vaccinarea
antirujetica a fost de 9%, respectiv 9 probe
pozitive din 99 testate [figura 3]. Din
gospodariile populatiei s-au testat 130 probe,
obtindndu-se 3 probe pozitive pentru PRRS
[2.3%)].



Chiurciu et al.

50
40

41,4%

30 B PRRS

20
10

9% Rujet

FERMA C

Figura 3. Raspunsul imun dupa vaccinarea
antirujetica in ferma C

Seroconversia dupa vaccinarea
antirujetica a fost de 57,5%, respectiv 23 probe
pozitive din 40 testate [figura 4].

80
57.5%
60 m PRRS
40
Rujet
20
2,3%
0 :
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Figura 4. Raspunsul imun dupa vaccinarea
antirujetica in gospodatriile populatiei
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Sinteza rezultatelor examenelor serologice
privind seroprevalenta virusului PRRS si a
raspunsului imun dupa vaccinarea antirujetica
este prezentata in tabelul 1.

In sistemul de crestere  industrial,
seroprevalenta anticorpilor anti PRRS a
prezentat niveluri ridicate, Tn contrast cu nivelul
scazut al anticorpilor antirujetici postvaccinali.

In  gospodarile populatiei incidenta
virusului  PRRS a fost scazuta iar
seroconversia in urma vaccinarii antirujetice a
fost ridicata [figura 5].
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Figura 5. Raspunsul imun postvaccinare
antirujetica in gospodatriile populatiei

Tabelul 1.

Incidenta virusului PRRS la porcine si raspunsul imun postvaccinal antirujetic

Rezultate IgG ELISA

Locatji PRRS Rujet
Nr. probe pozitive Seroprevalenta Nr. probe pozitive Seroconversia

/ probe testate [%6] Iprobe testate [%6]

FERMA A 188 /329 57,1 11/187 5,8
FERMA B 161/170 94,7 19/80 23,7

FERMA C 41 /99 41,4 9/99 9
Gospodarii 3/130 2,3 23 /40 57,5
TOTAL 393/728 54 62 / 406 15,3

In urma examenului necropsic nu s-au
identificat semne clinice caracteristice, dar s-au
observat leziuni specifice unor infectii
secundare precum: boala Glasser,
pasteureloza pulmonara, colibaciloze,
salmoneloze si altele [echimoze, petesii
pulmonare, bronho-pneumonie, poliserozita
fibrionoasa, splina marita, lifoganglioni mariti si
hemoragici, enterita catarala si cataral-
congestivd]. Prin examene bacteriologice
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efectuate din leziuni de la nivelul diferitelor
organe [pulmoni, limfonoduli, ficat, splina,
intestin] s-a evidentiat prezenta unor germeni
de asociatie, patogeni sau potential patogeni
[Mannheimia [Pasteurella] haemolytica 1
tulpinad, Pasteurella multocida 2 tulpini,
Pseudomonas aeruginosa tulpini,
Streptococcus spp. — 3 tulpini, Klebsiella
pneumoniae — 1 tulpina, Escherichia coli — 14
tulpini].
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Concluzii

Rezultatele obtinute atat in cercetarile
anterioare céat si in cele finale, efectuate in
ferme industriale indica existenta unei corelatji
negative intre prezenta virusului si raspunsul
imun postvaccinal. Astfel, in urma vaccinarii
antirujetice, aplicatda in unitati de crestere a
porcilor, diferite ca status imun si conditii de
crestere, seroconversia a fost scazuta [5,8%,
23,7% si 9%; cu o medie de 12,8%] ca urmare
a seroprevalentei ridicate a virusului PRRS,
indiferent de tipul de vaccin antirujetic folosit.

Comparativ. cu aceste rezultate, Tn
gospodariile populatiei seroconversia a fost
crescuta [57,5%] dupa vaccinarea antirujetica,
ca 0 consecinfa a seroprevalentei foarte
scazute [2,3%)] a virusului PRRS.

Din totalul probelor analizate prin testul
ELISA din sistemele de crestere industrial si
gospodaresc, seroprevalenta crescuta [54%] a
PRRS aindus o seroconversie scazuta [15,3%]
dupa vaccinarea antirujetica.

Prezenta virusului PRRS in populatiile de
porcine a aratat ca acesta are actiune
imunosupresoare, demonstrata prin
capacitatea slaba de raspuns imun in urma
vaccinarilor antirujetice, prin existenta unor
germeni de asociatie si prin evolutia grava a
unor boli.

Virusul PRRS este un patogen care s-a
dovedit ca poate interfera cu eficacitatea
protocoalelor de vaccinare aplicate 1n
tehnologia actuala de crestere a porcinelor.
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Rezumat

Patologia dintilor sinusali (care prin apexurile lor stabilesc rapoarte directe de vecinatate cu sinusul maxilar) este
un subiect sensibil al stomatologiei moderne. Implicatile pe care aceste rapoarte de vecinatate, le incumba in
stabilirea unui plan de tratament vizeaza domenii variate ale medicinei dentare. Daca ar fi sa detaliem, rapoartele
dintilor sinusali cu podeaua sinusului maxilar limiteaza insertia implantelor dentare, de exemplu, conditionand
aceasta manevra terapeutica de asocierea sau nu a elevarii sinusului (procedeu cunoscut sub denumirea de
sinus lifting). Tn ortodontie, prezenta unui sinus maxilar care se insera printre radécinile dintilor din zona laterala,
limiteaza posibilitatile de deplasare mezio-distala si / sau Tn plan vertical a acestor dinti la dimensiunea remanenta
a osului alveolar, care permite procese de absorbtie si apozitie osoasa. Nu Tn ultimul rand, procesele apicale ale
dintilor sinusali, acute sau cronice, au de multe ori rasunet in patologia sinusala, ceea ce impune orientarea de
timpuriu a pacientului spre un serviciu ORL. Avand in vedere toate aceste considerente, determinarea cat mai
exacta a dimensiunii sinusului maxilar pe ortopantomograma aduce beneficii de necontestat in ceea ce priveste
stabilirea unui plan de tratament, limitand la maxim necunoscutele legate de rapoartele de vecinatate ale dintilor
sinusali.

Abstract

The pathology of the teeth sinus (which by their apexes established direct neighborhood reports with maxillary
sinus) is a sensitive subject of modern dentistry. The implications of these neighborhood reports, it rests in
establishing a treatment plan aimed at various fields of dentistry. If we were to detail, reports of the teeth sinus
with maxillary sinus floor limit insertion of dental implants, for example, conditioning this therapeutic maneuver
with combination or not with sinus elevation (process known as sinus lifting). In orthodontics, on the other hand,
the presence of the maxillary sinus that is inserted through the roots of the teeth in lateral displacement limit the
scope of the mesial-distal and / or in the vertical plane of these teeth in the remaining size of the alveolar bone,
which allows the processes of absorption and bone in growth. Finally, sinus tooth apical processes, acute or
chronic, often have echo in sinus pathology, which requires the patient to early orientation ENT service. Given
all these considerations, an accurate determination of the size of the maxillary sinus panoramic radiography
submit undeniable benefits in terms of establishing a treatment plan, limiting the maximum uncertainties related
reports sinus tooth neighborhood.

Introducere Material si metoda
Dupa majoritatea autorilor, determinarea Obiective
dimensiunii  sinusului maxilar, pentru fiecare
pacient in parte, reprezinta un atu in plus Pentru determinarea dimensiunii sinusului

pentru medic in demersul de orientare al axilar s-a selectat un lot de 587 de
planului de tratament [1-5]. ortopantomograme ale pacientilor care s-au
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prezentat la un cabinet de stomatologie din
Bucuresti, solicitand asistenta de specialitate.

Primul crietriu de includere Tn studiu a fost
reprezentat de efectuarea investigatiei la
acelasi aparat de radiologie (pentru a se putea
realiza masurarea standardizata a
dimensiunilor sinusului maxilar).

Al doilea criteriu de includere in studiu a
fost reprezentat de realizarea  orto-
pantomogramei, in relatie de ocluzie habituala,
la Tnceputul tratamentului (cu alte cuvinte,
Tnainte de orice interventie terapeutica).
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Aparatul de radiologie utilizat a fost
modelul Plannmeca Dimax 4 Ceph, iar
expunerea s-a realizat la urmatorii parametri:
66,0 Kv, 9,0 mA, 15,8 s, 107,5 mGyxcm?.

Ca reper pentru masurarea dimensiunii
maxime Tn plan vertical a sinusului maxilar —
realizata pe ortopantomograma digitala in

relatie de ocluzie habitualda — s-a utilizat
planseul foselor nazale, din care s-a coborat o
perpendiculara la locul de maxima adancime a
sinusului maxilar (fig. 1)
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Figura 1 Masuratorile pentru adancimea maxima a sinusului maxilar (9,2 mm) in plan vertical, lungimea maxima
(26,0, respectiv 34,1 mm) si distantele apexurilor dintilor sinusali pna la podeaua acestuia
(6,9 mm, 3,5 mm, 3,7 mm)

Dimensiunea orizontala a sinusului s-a
determinat intre cele 2 membrane sinusale,
care delimiteaza lateral si medial sinusul
maxilar. Tot pe ortopantomograma s-a
determinat si distanta dintre apexurile dintilor
sinusali si membrana sinusala de la nivelul
planseului sinusului maxilar (fig. 1).

Rezultate si discutii

Un clasament al dintilor care au raport cu
sinusul maxilar plaseaza pe primul loc molarii
unu si doi maxilari, care stabilesc, aproape fara
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exceptie, rapoarte directe de vecinatate cu
aceasta formatiune anatomica.

La mica distanta se situeaza premolarul 2,
care are rapoarte de vecinatate cu sinusul
maxilar in aproximativ 85% din cazuri (rezultate
preliminare), si apoi premolarul 1 (cu 75% din
cazuri, de asemenea, rezultate preliminare).

In ceea ce priveste caninul, acesta
stabileste rapoarte directe de vecinatate cu

sinusul maxilar in doar 41% din situatii
(conform datelor preliminare).
in altd ordine de idei, dimensiunea

sinusului maxilar este extrem de variabila de la
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un individ la altul, dar se coreleaza statistic
semnificativ cu numarul dintilor sinusali.

Volumul sinusului maxilar poate prezenta
variatii importante, intre 2 si 20 cm?®, in functie
de varsta pacientului si prezenta sau absenta
edentatiilor, studiul nostru confirmand datele
din literatura de specialitate [6, 7].

Concluzii

Marea varietate individuala este un motiv
in plus de a apela la aceasta tehnica
radiologica de investigatie, fie ca este vorba de
un pacient care solicita tratament ortodontic, de
reabilitare protetica prin implante, care necesita
tratament endodontic sau extractii dentare, nu
neaparat in aceasta ordine.

In conditiile in care explorarea radiologica
se efectueaza Tn prezent majoritar prin tehnici
digitale, consideratile privind expunerea
pacientului la doze mari de radiatii sunt total
nejustificate.

Mai mult decat atat, investigatia de tip
ortopantomograma este obligatorie, atat timp
cat ortopantomograma in sine se constituie
Tntr-un document medico-legal.
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Parazitofauna intalnita la perusi — Studiu pe 167 de pasari

Parasite found in parakeets - Study on 167 birds
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Rezumat

Perusul (Melopsittacus undulatus) este un papagal mic cu coada lunga, care consuma seminte. Perutii
sunt singurele specii din genul australian Melopsittacus care se gasesc inca in libertate de-a lungul
coastelor australiene unde specia a supravietuit conditii aspre pentru ultimii cinci milioane de ani.
Cercetarile s-au desfasurat in judetele Timis si Mehedinti timp de noua luni si ainclus 167 de pasari care
au fost supravegheate parazitologic, probele fiind analizate Tn cadrul Facultatii de Medicina Veterinara
Timisoara. Rezultatele au relevat ca ponderea afectiunilor parazitare la perusi a fost detinuta de genul
Eimeria 18,56% (31 de pasari), pediculoza penelor a afectat 16,16% (27 de pasari), acarienii crustosi ai
membrelor 8,38% (14 pasari), in 1% din cazuri fiind identificata ascaridioza pasarilor.

Abstract

The budgerigar (Melopsittacus undulatus) is a small, long-tailed, seed-eating parrot. Parakeets are the
only species in the Australian genus Melopsittacus, and are found wild throughout the drier parts of
Australia where this species has survived harsh inland conditions for the last five million years. The
researches were conducted in two counties, Timis and Mehedinti throughout nine months, including 167
birds which were parasitologicaly controlled. The results that were analyzed to Faculty of Veterinary
Medicine from Timisoara revealed:18,56 % (31 birds) for Eimeria spp., next were the feathers lice, 16,16%
(27 birds), scaly leg mites 8,38% (14 birds) and at the fine ascaridiasis (1%).

Introducere ventilatie corespunzatoare, lumina naturala pe
cat posibil si spatiu suficient pentru zbor [1-7].
Perusul (Melopsittacus undulatus) este o Dezinfectarea si deparazitarea se fac,

specie de pasari foarte cunoscuta in toatd obligatoriu, de doua ori pe an, primavara si
lumea. Abia la inceputul secolului 19 a inceput toamna, prin curatirea si varuirea volierei.

exportul acestei mici pasari din Australia in Se vor evita supraaglomerarile si

ntreaga lume [8]. introducerea de noi paséari fara o carantind in
In Romania, perusii au fost introdusi n prealabil.

ultimele decenii ale secolului al XIX-lea. Inca Deoarece In Romania datele referitoare la

de la inceput s-a pus problema reimprospétarii parazitozele perusilor sunt sporadice, iar
genelor folosind pasari aduse din alte zone, cresterea perusilor nu a cunoscut o nflorire

acest lucru realizandu-se prin importarea a 10 gsa mare precum n Australia , ne-am propus:
exemplare in anul 1901, direct din Australia. e investigafii epidemiologice,

Numarul perusilor a crescut rapid, e clinice,
ajungand sa egaleze, chiar sa depaseasca, cu
mult mai mult, numarul vechilor musafiri din
tara noastra, canarii.

Bolile pentru perusi, nu reprezintd o
problema atata timp cat se respecta un Material si Metod
program corect de alimentatie si deparazitare, ’

e coproparazitologice,
e necropsice Si
¢ histopatologice
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Studiul a fost realizat la Facultatea de
Medicina Veterinara din Timisoara, pe o
perioada de 9 luni (01.09.2011-14.06.2012), pe
un lot de 167 perusi, atat din pet-shop-uri cat si
de la crescatori, in douad judete din vestul si
sud-vestul Romaniei, Timis si Mehedinti.

Pentru diagnosticul coproscopic s-au
efectuat probe Willis.

S-a prelevat o parte din intestinul unei
pasari moarte, suspicionate ca fiind afectata de
coccidioza n vederea executarii examenului
histopatologic [1, 2].

Rezultate si discutii
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In cadrul examenul clinic al pasarilor s-au
putut evidentia leziunile caracteristice produse
de Cnemidocoptes pilae, ,scaly face” si ,scaly
legs” la una din cele doua crescatorii abordate
n judetul Timis (Figura 1) [3-7].

Pasarile afectate erau nou achizitionate,
fiind introduse de la inceput in voliera de
carantind. Perusii care manifestau forma
podalda erau vizibili afectati, postural,
mentinandu-se si deplaséndu-se cu greu pe
stinghii. Un singur perus a manifestat o
afectiune mai veche, la acest exemplar

obsevandu-se erodarea valvei superioare a
ciocului, afectiune ireversibila chiar si dupa
aplicarea oricarui tratament (Figura 1) [3-7].

Figura 1. Perus afectat de Cnemidocoptes pilae - scaly leg (stdnga — sus), scaly face (dreapta - jos) (Timis) (Orig.)

Tot prin intermediul examenului clinic, pe
majoritatea pasarilor din voliera din Mehedinti,
s-au observat paduchi de pene (Figura 3).

Unele exemplare, mai inchise la culoare
manifestau semnele caracteristice acestei
infestatii, sesizabile cu ochiul liber, eroziunea
penelor in apropierea axului central.

La necropsierea wunui cadavru s-au
observat depuneri de urati pe suprafata
intestinelor, iar la sectionarea lor am observat
si o infestatie cu ascarizi (Figura 2).
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Figura 2. Ascarizi la perus - Mehedinti (Orig).
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Figura 3. Paduchi de pene la perus-dreapta sus adult,
dreapta jos oua ale parazitului- Mehedinti (Orig).

Figura 4. Oochisi coccidii — perus - Ob. x40 (Orig).

Prin examenul coproparazitologic s-a
reusit punerea in evidentd a oochistilor de
coccidii la toate probele de fecale provenite de
la pet-shopul din Timis (Figura 4).

Pasarile aveau aproximativ. 3 luni si
proveneau, in totalitate de la un crescator din
judetul Arad. Tnainte de a se solicita examenul
coproparazitologic, in decursul a trei zile au
murit subit 7 pui de perus.

Pasarile nu manifestau semne clinice
evidente, fiind gasite moarte, iar cadavrele
prezentau penele din jurul cloacei aglutinate
din cauza diareei (Figura 5).

Cadavrele a doua pasari erau emaciate,
iar efectuarea examenului necropsic s-a putut
observa congestia si inflamatia intestinala ca
urmare infestatiei cu Eimeria spp. (Figura 6).

Din mucoasa intestinala s-au executat
raclate, acestea fiind ulterior etalate pe lama si
examinate la microscopul electronic cu
obiectivul de 10 si 40, dar rezultatele au fost
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negative, neevidentiindu-se nici o eimerie [1,
2]. Examenul histopatolgic a reliefat un infiltrat
limfocitar redus la baza glandelor Lieberkuhn si
trofozoizi de eimerii infiltrati Tn mucoasa

intestinala, la nivelul glandular (Figura 7).

Figura 6. Evidentierea leziunilor provocate de eimeria:
congestia si inflarea intestinelor — Timis (Orig).

N

“"-‘J 'ﬁ-\a- A%

Figura 7.Trofozoizi la nivelul celulelor glandulare
coloratie HEA (Orig.)
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Concluzii

Pana in prezent, in Roméania, aceasta este
prima lucrare care trateaza parazitofauna
intélnita la perusi. Din studiile realizate in tara,
pe durata celor 9 luni, un timp foarte scurt
desigur, daca luam in calcul de exemplu, cei
18 ani de activitate ai doctorului Marshall pe
acest topic.

Pe lotul de 167 perusi tinuti in captivitate
atat in pet-shop-uri cét si la cele 4 voliere, in
judetele Timis si Mehedinti, au rezultat
concluziile:

en urma examinarii prin metoda Willis a
materiilor fecale recoltate de la perusii
din pet-shop-ul din Timis, s-au identificat
oochisti de coccidii.

e Prin examenul clinic s-a pus in evidenta
parazitismul masiv cu paduchi de pene la
perusii proveniti din voliera din Mehedinti
si 0 parazitoza, cu raie cnemidocoptica
intr-o voliera din Timis.

e Examenul necropsic a relevat leziunile
caracteristice n infestatia cu Eimeria
spp, dar si un caz de ascarioza in

Mehedinti.
In studile realizate 1n clinica de
Parazitologie si boli parazitare din cadrul

Facultatii de Medicina Veterinara, din totalul de
167 pasari, supus observatiei:
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e eimerioza detinea 18,56% (31 de pasari)
din totalul cazurilor prezentate, urmata
de:

e infestatia cu paduchi de pene, 16,16%
(27 cazuri),

e ascarioza 1% (1 caz),
iar:

e rdia varoasa 8,38% (14 cazuri),

erestul de pasari (94), au fost clinic
sanatoase.
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Tratamentul chirurgical al unei plagi palmare atone la iguana verde
(lguanaiguana) — o prezentare de caz

Flap surgery in a green iguana (Iguana iguana) with a non-healing palmar
wound — a case presentation
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Rezumat

In aceastd prezentare de caz de tip tutorial pentru practicieni se prezinta eficienta unei tehnici chirurgie
simple intr-un caz de plaga palmara atona, inflamatorie si piogenica la o iguana verde (Iguana iguana) de
noua ani, sex masculin. Rana a aparut cu doua luni Tnainte ca reptila sa fie prezentata la medicul
veterinar, cultura bacteriologica efectuata relevand o asociatie masiva bacteriana unde Enterococcus
faecalis si Staphylococcus epidermidis au fost dominante. Prin urmare a fost realizata antibiograma,
rezultatele indicand rezistenta la penicilina si cloramfenicol si respectiv, eficacitatea la gentamicina,
eritromicina si tetraciclina. Tratamentul initial a fost inceput cu gentamicina 5%, dar, distrugerea masiva a
tesutului a impus apelarea la tehnica chirurgicala. Sub anestezie, zona a fost curatata pana la tesutul
sanatos, rana fiind debridata cu bisturiul pana a avut loc sangerarea, pielea fiind inchisa cu un capsator
de piele chirurgical. Aceasta tehnica s-a dovedit a fi nepotrivita pentru iguana verde datorita tensiunii
mari din regiunea operata, prin urmare apelandu-se la tehnica chirurgicala "twisted flap", noi considerand
acesta tehnica ca cea mai potrivita alegere Tn cazul iguanei. Dupa suturare si tratamentul local si general
animalul a fost recuperate n totalitate, punctele de sutura fiind eliminate dupa cinci saptamani.

Abstract

In this tutorial clinical report for young vets, there is presented the clinical efficiency of a common
surgery technique in a non-healing decubitus inflammatory crusted and pyogenic wound to a nine years
male green iguana (Iguana iguana). The wound appeared two months before the reptile was presented to
control and the bacteriologic culture made revealed a massive bacterial association where Enterococcus
faecalis and Staphylococcus epidermidis were dominant. Consequently, the antibiogram was
accomplished, the results indicating resistance to penicillin and chloramphenicol and respectively,
efficacy to gentamicin, erythromycin and tetracycline. The initial treatment with gentamicin 5%, as topic
application was started, but though the massive tissue destruction, the surgical way was chosen. Under
anaesthesia, the area was scratched and the wound was debrided with scalpel until the bleeding occurred
and skin was primarily closed with a surgical skin stapler, but this technique proven to be totally unsuited
to green iguana, because of the skin’s tension developed consequently the intervention. Following, the
“twisted flap” surgical technique was accomplished, we considering this way as a choice one in iguana’s
case. After the local and general antibiotic treatment, animal was fully recovered, the suture points being
removed after five weeks.

Introducere achizitionate de la pet-shop-urile de animale de
companie de la noi si din Europa.
Iguana verde (Iguana iguana) este una din Datoritd avantajelor acestei specii, care

cele mai populare reptile care pot fi urmeaza sa fie ad&dpostite n terarii (nu
hiberneaza), sperantd de viatda lunga 1in
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captivitate (10 la 15 ani), de caracter docil,
rezistenta si lipsa de conditii speciale necesare
pentru hranire (erbivor) si reproducere
(umiditate relativa 60-85%, temperatura 29-
33°C, BS iluminat = spectru larg: UVB 290-300
nm), fac din aceasta un animal de companie
popular in multe case.

La iguana principalele probleme patologice
identificabile sunt legate de: dieta, crestere si
conditile necorespunzatoare in care sunt
tinute, majoritatea fiind de ordin metabolic
(MBD Metabolic Bones Disease), renal,
parazitar intern (coccidioze) sau extern
(acarieni), dermatologice si traumatice, mai
ales la indivizii in varsta [1, 2, 4, 6].

Materiale si metode
Istoricul cazului

Ingo, o iguana verde (lguana iguana),
mascul de noua ani a fost prezentat la clinica
cu o plaga la nivelul membrului fatd stanga.
Rana a aparut cu doua luni Tnainte reptila sa fie
prezentata la control.

Anamneza a relevat faptul ca rana
palmara era de tip aton, cu cruste, avand un
caracter inflamator si de natura piogenica.

Cultura bacteriologica efectuata a relevat o
asociatie masiva bacteriana unde
Enterococcus faecalis si  Staphylococcus
epidermidis au fost specii dominante. Prin
urmare, antibiograma a fost realizat, dupa
metodologia cunoscuta.

Probele prelevate direct de pe rana s-au
brazdat la 5% sange de oaie (BAP = Blood
Agar Plate) (Merck, Darmstadt, Germania), un
mediu de uz general pentru cultivarea
microorganismelor si  vizualizarea reactii
hemolitice si incubate aerob la 36 °C pentru 48
ore. Dupa incubare s-a realizat un al doilea
pasaj pe agar de inalta rezistentd si a fost
aplicat un inel testare antibiotic TRG 8 VET 1
(Mast Diagnostica GmbH, Reinfeld, Germania).

Rezultatele au indicat rezistenta la
penicilind si  cloramfenicol si respectiv,
eficacitatea la gentamicing, eritromicina si
tetraciclina (figura 1- 1).

Tratamentul topic
gentamicina 5%, dar

fost
datorita

a initiat  cu

nivelului

88

Medicamentul Veterinar / Veterinary Drug

Vol. 8 (2). Decembrie 2014

distrugerilor tesuturilor, a fost alesa tehnica
chirurgicala ca o alternativa mai buna.

Inainte de operatie s-a efectuat un examen
clinic complet, iar animalul a fost cantarit.
Animalul a fost acoperit cu un prosop cald
pentru a calma si s-a mentinut la 28 °C.

Anestezia generala si locala a fost
aplicatd dupa tehnica prezentatda de catre
Nardini si col. (2014), cu propofol 1%
(Rapinovet, Intervet, Minchen, Germania),
doza de 10 mg/kgc. asociat cu isofluran 2%
(Isoflo, Intervet, Minchen, Germania) Si
oxigen, (0,8-1,2 litri/min, la intervalul de
concentrare de 0-5%), printr-un cadran reglabil,
cuplat cu un debitmetru de oxigen separat (la
0.2-4 L/min).

Aestezia local a fost facutd cu infiltratii
locale cu lidocaina 2% (Lidocain HCL 2%,
Albrecht, Germania), S.C. 1ml, perifocal [5].

Tehnica chirurgicala

Initial zona a fost usor scarificata si rana a
fost debridata atent cu bisturiul pana la
sangerare.

Dupa debridare, indepartarea puroiului Si
dezinfectia cu 3% peroxid, spalat cu 0,9%
NaCl, s-a administrat enrofloxacina local, iar
marginile plagii a fost aproapiate si capsate cu
un capsator de piele chirurgical (Leukoclip SD
Skin Stapler, Praxisdienst, Longuich,
Germania).

Urmarind evolutia cazului s-a dovedit ca
tehnica capsarii cutisului, aleasa initial a fost
improprie pentru specia iguana verde, datorita
cauza tensiunii pielii dezvoltate consecutiv
acestei operatiuni (figura l-a, b, c, d, e).

Acest fapt a determinat renuntarea la
aceasta tehnica, capsele fiind indepartate.

In consecintda s-a apelat la tehnica
chirurgicala "twisted flap" (sau a lamboului in
evantai), care este o tehnica uzuala Tn chirurgia
plastica si reconstitutiva unde un tesut cutanat
este ridicat de pe un site donor si mutat pe un
receptor, vascularizatia fiind consevata, diferit
de grefa, unde vascularizatia trebuie refacuta
[3]-

Pielea a fost suturata cu fir Ethilon non-
resorbabil (Ethicon, Germania) nr. 2/0 (figura 1
-f,0,h,i,j,K
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Figura 1. Tehnicile chirurgicale / medicale aplicate: a, b, ¢ - curatire plaga si dezinfectie locala, d, e — aplicarea
capselor pe marginile plagii; f, g, h, 1, j: aplicarea tehnicii chirurgicale ,twisted flap”; k aplicarea bandajului de
protectie; | — antibiograma.

Post-operator

Dupa operatie, pe plaga a fost aplicat un
bandaj protector, schimbat o data pe
saptamana si s-a efectuat tratamentul antibiotic
general, cu enrofloxacina (Powerflox 50 ad
us.vet, Virbac, Glattbrugg, Elvetia), doza: 2,5
mg/kgc., S.C., o data / zi, timp de trei zile.

Rezultate si discutii

Animalul fost complet recuperat dupa
tratamentul local si general cu antibiotice,
punctele de sutura fiind eliminate dupa cinci
saptamani.

Tehnica chirurgicala ,lambou in evantai”
si-a demonstrat eficienta, noi considerand
aceasta tehnica ca o alegere potrivita in cazul
plagilor atone ale iguanei.
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Ca urmare a acestei evolutii a cazului, noi
nu recomandam capsarea chirurgicala a pielii,
aceasta tehnica dovedindu-se a fi improprie
pentru iguana verde, datorita tensiunii pielii
dezvoltate.

In ce priveste anestezia si antibioterapia
consideram ca asocierea propofol - isofluran
este o alegere excelenta, perfect aplicabila
pentru aceasta specie de reptile.

Suntem de accord cu alti autori in ceea ce
priveste eficienta enrofloxacinei in patologia
reptilian, noi obtindnd rezultate similare [3].
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