CHOROBY NEUROLOGICZNE
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Informacje przedstawione tutaj sa tylko i wylacznie do celow edukacyjnych — nie
w celu zastapienia porady lekarza weterynarii. Prosze szukac porady u
profesjonalisty przed podaniem lekow wymienionych w tym artykule.

Rozne badania sugeruja, ze do 80% zdrowej populacji krolikow jest
nosicielami pierwotniaka Encephalitozoon cuniculi, bez wystepowania
kiedykolwiek objawow klinicznych choroby oraz bez rozwoju choroby.
Niewiele wiadomo na temat biologii i cyklu rozwojowego E. cuniculi, takze
sposob jego przenoszenia sie nie jest jeszcze w peini okreslony. Giéwna
droga transmisji wydaje sie by¢ bardziej wertykalna (pionowa): od matki na
jej potomstwo, niz horyzontalna (pozioma): przez zakazone odchody i mocz.
Prawdopodobnie krélik moze zostac¢ zakazony takze w pdézniejszym okresie
zycia przez swojego zainfekowanego towarzysza albo przez zakazone,
brudne podloze, chociaz sa liczne przyktady mieszkajacych razem krolikow,
gdzie u jednego z nich stwierdza sie w organizmie obecnos$c¢ E. cuniculi, a u
drugiego nie.

Pasozyt atakuje system nerwowy i glowne organy, powodujac réznorodne
symptomy wiacznie 2z kreczem szyi, niewydolnoscia watroby,
niewydolnoscia nerek, nietrzymaniem moczu, zapaleniem btony naczyniowej
oka, katarakta (zacma), niedowladem konczyn przednich i tylnych (jednej,
lub po obu stronach), oczoplasem (przewracanie oczyma) i/lub innymi
objawami neurologicznymi. Krélik zawsze umiera z powodu zapalenia
moézgu i opon mézgowych.

Obecnos¢ pasozytow Microsporidae u ssakow prowadzi do niedoborow
witamin i mikroelementow, co w rezultacie moze spowodowac anemie. Brak
jest doktadnych informacji dotyczacych E.cuniculi.
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Zwyczajowe leczenie: Benzimidazole

E. cuniculi jest obecnie rutynowo leczone benzimidazolami. Leki te sa
stosowane z sukcesem u wielu krdlikow, mogq jednak powodowac niewielki
do sredniego wzrost poziomu enzymoéw watrobowych.

Dziatanie benzimidazoli jest powolne i bardziej zalezy od ich obecnosci w
przewodzie pokarmowym i krwi niz od obecnego stezenia. Benzimidazole
unieszkodliwiajq tubuliny pasozyta i blokuja je. Zgrupowanie tego bedacego
dimerem biatka tubulinowego z mikrotubuli odgrywa wazna funkcjonalng i
strukturalng role u pasozytow (transport molekut odzywczych, podziat
komorki). Benzimidazole co wiecej blokuja pewien metabolizm pasozytow,
taki jak transport i przyjmowanie glukozy, bez wplywania negatywnie na
zywiciela (krdlika, kota, psa). Wlasciwosci roznych bezimidazoli uzywanych
w leczeniu E. cuniculi sq zréznicowane:

e Albendazol — wiadomo ze rozpada sie w watrobie na produkty bardziej
hydrofilne, co zmniejsza jego mozliwosci przej$cia przez bariere mézg —
krew; jednakze skutecznos¢ produktow rozpadu w zwalczaniu E.cuniculi
nie jest znana. Stosowanie albendazolu, leku nie przeznaczonego do
stosowania u krolikow, doprowadzito do szybkiej $mierci zdrowych
krolikow lub wystapienia niewydolnosci szpiku kostnego, aczkolwiek nie
zostalo to przetestowane klinicznie. Ogdlnie jest uznane, ze albendazol
jest mniej efektywny niz oksybendazol.

e Oksybendazol jest raczej lipofilng molekuta, ktora nie jest rozktadana w
organizmie. Zaleta oksybendazolu jest jego przejscie przez bariere krew-
moézg do moézgu lub centralnego ukiadu nerwowego, brak witasciwosci
teratogennych u krolikow oraz brak jego rozpadu w watrobie, przed
przejsciem do dalszych czesci ciata, w przeciwienstwie do albendazolu.
Nie jest jeszcze niestety wiadomo w jakim stopniu oksybendazol jest
skuteczny w zwalczaniu E. cuniculi oraz jakie sq dlugoterminowe efekty
uboczne tego zwiazku.

e Fenbendazol byt badany pod katem jego witasciwosci zapobiegawczych i
leczniczych u krolikdow zakazonych E. cuniculi a rezultaty zostaly
opublikowane w czasopismie naukowym (Veterinary Record, 2001,
strony 478-480). To byt duzy przelom poniewaz byly dane naukowe na
poparcie odkry¢ oraz poniewaz to byta pierwsza terapia ktéra, uwazano,
doprowadzita do wyleczenia (a nie tylko zwyklej kontroli) stanu
chorobowego. Co wiecej pokazano, ze sam fenbedazol przekracza
bariere krew-mé6zg u myszy. W rzadkich przypadkach diugoterminowe
przyjmowanie fenbendazolu bylo taczone 2z wystepowaniem
niewydolnosci szpiku kostnego, problemami z uki. pokarmowym i
anoreksja, chociaz nie sprawdzono tego klinicznie.
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Kroliki laboratoryjne wykazaly wyzsze miano po roku po leczeniu
fenbendazolem i pozostawaly przez ten rok bez objawow klinicznych. Te
kroliki ktore zostaly usmiercone w rok po leczeniu fenbendazolem wciaz
mialy pasozyta w ich mézgu. Niezaleznie nie wystepowaly u nich zadne
objawy choroby.

UWAGA:

Fenbendazol pozostaje obecnie lekiem z wyboru w leczeniu E.
cuniculi.

Ostatnio jednak coraz wiecej krolikow leczonych jednym Ilub kilkoma
zwigzkami benzimidazoli wykazato nawroty choroby podczas okresu
leczenia lub kiedy zaprzestano podawania lekow. Obecnie, kilku opiekunéw,
ktorzy podawali krolikom diugoterminowo oksybendazol zgtosito, ze kuracja
stopniowo przestaje dziatac, tak jakby pasozyt wytwarzat odpornosc na nia.
Bo czy mozliwe jest zeby dwa rézne pasozyty zainfekowaty krolika, takie jak
E. cuniculii toksoplazmoza?

Zastosowanie pirymetaminy?

W oparciu o literature naukowq oraz doswiadczenia weterynarzy, niektore
alternatywne leki sa wyprobowywane w ,beznadziejnych” przypadkach,

krolikow skazanych na
eutanazje. Zwiazki ktorych
probowano to: lufenuron,

pirymetamina (stosowana w
leczeniu toksoplazmozy u
krolikow) czy ponazuril i
okazaly sie one bardziej lub
mniej skuteczne.

Schemat leczenia E. cuniculi
powstal w oparciu o terapie

stosowana w leczeniu
Sarcocystis sp. czy Toxoplasma
spp. u koni i kotdow,

odpowiednio, przy uzyciu leku

przeciwpierwotniakowego
pirymethaminy (Daraprim) w
H. McMurray potaczeniu z sulfonamidem

Sweetie, 10. letni krélik z wysokim mianem _ _ potencjalizowanych
E.cuniculii pierwszy krolik u ktorego z trimetoprimem podawanych

sukcesem, po raz pierwszy zastosowano razem z niesterydowymi
schemat leczenia pirymetamina. . . .
lekami przeciwzapalnymi.
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Terapia jest stosowana przez jeden miesiqc u koni i dwa tygodnie u kotéw.
Efekty uboczne wydaja sie by¢ rzadkie. Chociaz wczesniejsze badania
wykazaly, ze pirymethamina jest nieskuteczna w zwalczaniu E. cuniculi przy
badanych stezeniach 5 i 20 mg/ml, stezenie 50 mg/ml wykazalo 35%
zahamowanie wzrostu. Obecne wstepne testy in-vivo pokazaly jednak, ze
wzrost sporow E. cuniculi zostat zatrzymany w obecnosci terapeutycznego
stezenia pirymethaminy.

U kroélikbw pyrimethamina jest stosowana do leczenia toksoplazmozy,
Pneumocystis carinii, kokcydiozy watrobowej, itd. Wykazano, ze stosowanie
pirymethaminy u krolikow jest bezpieczne we wlasciwej dawce. Lek
zwalczajacy pierwotniaki bezposrednio atakuje pasozyta, blokujac
metabolizm kwasu foliowego u pasozyta oraz zwieksza aktywnosc
sulfonamidu potencjalizowanego trimetoprimem w zwalczaniu pasozyta.

Terapia jest oparta na schemacie leczenia stosowanym u kotéw w
zwalczaniu toksoplazmozy:

e Kwas foliowy: 3 do 5 mg podawany od dwoch razy na tydzien do
codziennego podawania,

e Pirymetamina: 0.5 mg/kg dwa razy dziennie,

e Sulfadiazyna ( dlugo dzialajacy sulfonamid): 30 mg/kg dwa razy
dziennie.

UWAGA:

I Dawka kwasu foliowego wydaje sie duza, ale jest to
dawka odpowiadajaca stosowanej w leczeniu
toksoplazmozy u kotéw.

Kwas foliowy mozna zastapi¢ tiaming. Kwas foliowy jest najlepszy, ale
drozszy. Stosowanie trimethoprim-u jest przeciwwskazane. Uwaza sie, ze
ten sulfonamid zwieksza toksycznos¢ pyrimetaminy.

Leczenie trwa minimum miesiqc. Poniewaz potaczenie pirymetaminy i
sulfadiazyny wptywa na funkcje szpiku kostnego, obserwuje sie anemie i
leukopenie (zmniejszenie ilosci biatych krwinek). Efekty rzadko sa powazne;
niezaleznie zaleca sie monitorowanie krdlika i regularne wykonywanie
morfologii krwi. Podawanie kwasu foliowego zmniejsza wystepowanie tych
efektow ubocznych.

Krolik musi koniecznie by¢ leczony jednoczesnie sulfonamidem i
pyrimetaming podawanymi codziennie. Zaobserwowano wystepowanie
odpornosci Sarcocystis spp. na pyrimethamine w przypadku nie podawania
jednoczesnie sulfonamidow.
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Kroliki obecnie leczone tymi lekami sq pod nadzorem lek.wet. Marka
Lennox-a i lek.wet. Joanne Hach.

Sweetie — krélik w wieku ok. 10 lat, z wysokim mianem E.cuniculi oraz
catkowitym niedowtadem jego tylnej konczyny. Wiekszo$¢ czasu lezat w
jednym miejscu, z objawami depresji. Po kilku dniach nagle zaczat probowa¢
wiecej sie poruszaé¢, wstawac chociaz jego konczyna zesztywniala. Z
pewnoscia nie ma juz depresji, wykazujac zainteresowanie swoim kréliczym
towarzyszem i zyciem. Krélik leczony tymi lekami wykazat ogromna
poprawe jakosci swojego zycia i mobilnosci.

Takie same pozytywne efekty zaobserwowano u Sidney, 4,5 rocznego
krolika z wysokim mianem E. cuniculi, cierpiacego na paraliz konczyn
tylnych. Po 18 dniach leczenia mdgt sie poruszac i préobowat wskoczy¢ do
swojej kuwety od tytu.

Sharon McGovern

Po lewej: Sidney z wysokim mianem E.cuniculii paralizem dolnych czesci konczyn jest drugim
krolikiem u ktorego zastosowano ten protokot.
Po prawej: Po 18 dniach leczenia pyrimetaming Sidney probuje przeskoczy¢ przez tylng scianke
swojej kuwety.

Podziekowania

Dziekuje Heather McMurray (USA) i Sharon McGovern (USA) za przystanie zdjec
swoich krdlikdow podczas stosowania tego leczenia i ich regularne informowanie o
efektach, oraz Sue Chang za wyprobowanie tego nowego leczenia na swoich
krolikach.

Serdeczne podziekowania takze dla P. Deplazes (lek..wet. Szwajcaria) za
poswiecenie czasu na podzielenie sie swojq wiedza na temat E. cuniculi.

Dziekuje rowniez Sweete, Sidney i jego partnerowi za cierpliwos¢ podczas sesji
zdjeciowych.
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