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陕西省径阳县疑似猪水肿病的研究
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径阳县畜牧兽医工作站

第一部分 疑似猪水肿病的诊断

陕西省径阳县
, 1 9 7 5年夏末秋初在幼猪中流行一种临床上表现神经症状的疾病

,

有

些猪还表现眼睑
、

头皮水肿
,

一般突然发病
,

病程很短
,

死亡率很高
。

当时主要怀疑为

猪水肿病
,

但从症状上石
,

也象猪传染性脑脊髓炎
。

为了弄清病性
,

探索有效防治办

法
,

我们进行了以下工 作
。

一
、

流行病学调查

1 9 7 5年 10 月上旬对该县三个公社五个生产队发生这种疾病的社员户进行了粗略的调

查
。

调查结果
:

共计10 户
,

养猪 18 头 (大猪 3 头
,

其余为小猪 )
,

发病 1 3头
,

死亡 12 头
,

病死率达 92
.

3%
。

发病时间 8 月份 l 例
,

多集中在 9 月份 ( n 例 )
,

10 月份 l 例
。

在 13

头发病猪中营养良好者 占11 头
,

其余 2 头为中等膘 色
;
体重都在 15 至 20 市斤之间

,
有些

社员户同圈养的小猪发病死亡
,

而大猪依然健在
,
公猪 占 7 头

,

母猪 占 6 头
; 病程以

1一 7天者居多
,

也有仅为 3 小时或长达 14 天者
,

但为数极少
。

二
、

临床症状观察

起初
,

病猪大都体温升高
,

表现不活泼
,

食欲减退
,

腿部无力
,

站立不稳
,

易跌

倒
,

或呈犬 坐姿势
,

或前肢跪地
,

走路 时左右摇摆不定
,

共济失调
,

如酒醉状
,

有些病猪

表现无 目的的转圈
,

部分病猪眼睑水肿和头
、

颈部皮下水肿
,

颈部和腹部皮肤有象跳蚤

咬过的红点
。

有些病猪有呕吐现象
,

大便或于或稀
,

此时对于声光刺激反应迟钝
,

但意

识尚较清楚
,

疾病很快转剧
,

很多小猪全身肌肉震颤
,

最后侧卧于地
,

意识消失
,

四肢

抽搐或作游泳状运动
,

或者表现阵发性弧直
,

有些病猪还表现眼球震颇
,

最后体温下降

到常温以下而死
。
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三
、

病理解剖诊断

1
.

眼观病变

对 1 5例水 d)rJ 病猪作了系统病应解剖
。

水 )zIJ, 病变以淋巴结水肿和头皮下水肿 较 为 多

见
,

胃壁水肿和肠系膜水肿
,

以及腹水增多和
日

臼包派增多 也常可见到
,

丽百肺水肿
、

眼睑

水肿及胸水增多等病变较为少见
。

在头部皮下结缔组织里常见有白色胶样浸润
。

水肿厚度从 0
.

5一 cI m 不等
,

水肿的

区域有的仅有核桃大小
,

有的则从头顶直至鼻镜上缘都显著水肿变厚
,

在一些病诸还可

看到清亮的水肿液沿皮肤切 口不断流出
。

在颈下
、

腹下和两月兼的皮下结缔组织里 也能看

到程度不同的 ( 厚度 1一 cZ m ) 白色胶样浸润
。

少数病猪眼睑皮下胶样浸 润
,

使上下眼

睑易于外翻而露出透亮的睑结膜
,

甚至第三眼睑 也)4J, 胀裸露
。

全身淋巴结一般都表现肿胀
,

有的淋巴结周困的结缔组织也发生水肿
,

有些同时还

表现有周边 出血和充血
。

胃内充满食物
。

胃底籽!膜上有弥漫或散在的小点出血
,

或者充血
,

也有严重的出血

遍及胃底和责门区枯膜
,

成为一些出血斑
,

或者呈错笔粗的条纹状出血
。

部分病猪 胃壁

明显水肿
,

其水 4JJ, 区通常在贡门腥区
,

由这里 可能扩展到胃底脉区和贡门口 周围的无腺

区
,

有日J仅仅在无腺区可看到局限的但却是明显的水肿
,

厚度在 0
.

3一 I c m不等
,

水肿区

的大小也有
一

很大差异
,

小的局限性水肿要剪开多处才能发现
。

大结肠肠伴的系膜水肿致使相邻结肠间的距离变宽
,

水肿的系膜稍高于该部肠管
。

但是有些病例结肠系膜的水肿也可能是局限的一个小区或者仅仅能看到它
。

也有些严重

的水肿使得小肠系膜和盲肠及小肠也呈现肉眼可见的变化
,

肠道有小点出血或弥漫的小

点出血
,

或者表现为充血
。

腹水
、

胸水和心包液都有不同程度的增多
,

一般均较清亮或稍带黄色
。

肝脏呈红黄 色或表面出现稍黄的斑块
,

质脆 易碎
,

切面结构模糊
,

个另lJ病例的胆囊

周围出现显著的胶样浸润
。

脾变化不显著
。

肾脏被膜下有时有小点出血
,

色变士黄或有

灰黄色的不规则斑块
,

有的切面上可看到肾乳头郁血
。

有些病例的脑脊液增多
,

软脑膜

充血
。

出血变化在一些病例的肌间
、

膀胧粘膜上也可见到
。

2
.

组织学变化

对 10 例水肿病猪进行组织学检查
。

肝
:

肝细胞浊肿或脂肪性变
,

有的肝小叶中央静脉淤血
。

窦隙扩张
,

毛细淋巴管

高度扩张
。

窦壁细胞增生肿张
,

肝窦充血
。

门沟区血管充血
,

小叶间淋巴管扩张
,

结缔

组织水肿
。

在一些血管内有弥散性血管内凝血
。

肾
:

肾小管上皮细胞浊肿
,

有的在胞装甲 出现空泡
。

在肾小管的间质里可见到小 的

出血灶和间质结缔组织的轻度增生
。

血管周围结缔组织有的发生轻度水肿
,

问质里有嗜

酸性 白细胞及淋 巴样细胞浸润
。

在一些血管内有弥散性血管内凝血
。

肺
:

肺 泡壁毛细血管充血
,

肺泡间质有少数嗜酸性 白细胞和淋巴样细胞浸润
,

支气

管及血管周围组织水肿
,

淋巴管扩张
。

在一些血管内有弥散性血管内凝血
。
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淋巴结
:
有些病例淋 巴细胞弥漫性增生

,

血管充血
。

在一些囊下窦和髓窦出血
, ,
在

髓索中有多量的嗜酸性 白细胞浸润
。

胃 :
责门区粘膜下层结缔组织水肿变宽

。

胃壁固有层和粘膜下层均有少数嗜酸性白

细胞和淋巴样细胞浸润
,

血管充血或出血
。

肠
:

小肠和结肠的粘膜下层因水肿而变宽
。

在固有层和粘膜下层都有不少的嗜酸性

白细胞或淋巴样细胞浸润
,

血管充血
。

脑
:
血管充血

,

血管璧上有少数的淋巴细胞和淋巴样细胞浸润
。

在皮层
、

丘脑
、

延

脑
、

桥脑
、

小脑都可见到有小的出血灶
。

神经细胞往往出现不同程度的退行性变化
。

四
、

细菌分离和鉴定

水肿病猪死亡后
,

在 2 小时内
,

以无菌手术打开腹腔和胸腔
,

并以无菌手术从肠系

膜淋巴结
、

结肠内容物
、

肝脏和心血采取材料
,

当场接种于普通肉汤或琼脂斜面 ( 在可

能情况下
,

还直接在鲜血琼脂平板或远藤氏平板上划线分离 )
,

待细菌生长后
,

从其中

取材划线于鲜血琼脂平板上
,

挑取单个菌落接种于琼脂平板上
,

从菌落形态和菌休形态

确证其纯粹后
,

进行生化试验和糖发酵试验
。

共计分离出 9 株细菌
,

各株鉴定结果见

表 l 。

五
、

细菌毒素致病力试验

从分 离到的细菌看
,

有大肠埃希氏菌
、

弗劳地 氏埃希氏菌
、

中间型埃希氏菌
、

朴罗

菲登氏菌类和粪产硷杆菌等五种
,

这些细菌能不能引起水肿病的症状还有待确定
。

根据

有关资料记载
,

关于水肿病病原说法颇不一致
,

但大多倾向于
“
毒血症

”
一说

。

为了验

证我们分离到的菌株能否引起水肿病的症状
,

进行了这一试验
。

1
.

细菌毒素的制备

将分离的大肠埃希氏菌
、

弗劳地氏埃希氏菌
、

普罗菲登氏菌类第一生化组第五生化

型及粪产碱杆菌
,

分别接种于普通 肉汤
,

在 37 一 38 ℃培养 72 一 1 20 小时
,

然后经过连续

3 次冻融
,

所得的冻融物即为制备的细菌毒素液
。

2
.

试验动物

选体重在 1。市斤左右断奶的健康幼猪 15 头进行编号 ( 其中 l 号猪体重较重
,

为 18 市

斤 )
。

这些猪 由集市买来
,

买来的第二天均进行了猪瘟兔化弱毒疫苗 ( 冻于苗 ) 肌肉接

种
,

每猪 1毫 升
。

3
。

接种方 法
、

接种量及接种后猪的反应
:

上述制备的各种细菌毒素液均给试验猪

耳静脉注射
。

接种量不等
,

少者 10 毫升
,

多者达 75 毫升
。

接种后猪只程度不同地表现不

安
,

空口咀嚼
,

随即呕吐
,

精神沉郁
,

频排粪尿 ( 个别便血 )
,

后肢软弱
,

常取犬坐姿

势
,

行走时后躯摇摆
,

甚至全身瘫软
,

不能站立
,

有时扶起后尚勉强能够站立
,

呈现出

各种强迫姿势
,

有的作转圈运动
。

有些菌株在注射量小时
,

猪只可以耐过
,

于注射后数

小时炙刨犬消失
,

有些菌 株其毒素的毒性很强
,

虽注射量不算太大
,

但猪只仍不免于注射

后数小时死亡
,

死前瘫卧于地
,

四肢作游泳状运动
,

或呈阵发性抽搐
,

昏迷
,

眼睑反射

消失
,

少数猪只 眼球震颤
。

个别猪临死时从鼻孔流出多量带泡沫的血液 ( 详见 表 2 )
。
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有两头猪耳静脉注射未接种细菌的肉汤或肉汤的 3 次冻融物
,

作为对照
。

这两头猪

除注射后不久精神萎靡阵发性颤栗外
,

别无其他异常表现 ( 详见表 2 )
。

4
.

细菌所产有毒物质是内毒素还是外毒素的测定

按文献记载许多人认为猪水肿病系一种大肠杆菌 引起的肠毒血症
。

为了确定细菌的

有毒产物是内毒 素还是外毒素
,

进行了这个实验
。

( l ) 毒素液的制备

取北流和东鸟两菌株分别接种肉汤各 1 00 毫升
,

在 37 一 38 ℃培养 3 天后
,

以 3 5 0 0转 /分

的速度离心半小 时
,

此时菌体绝大部分沉于管底
。

倒出上清液
,

经蔡氏滤器滤过
,

其

滤液作为外毒素的测试液
。

另将管底的菌体用灭菌生理盐水反复洗涤 3 次
,

即在加入生

理盐水后用灭菌吸管搅功并连续吹打底部的菌体沉淀
,

使其成为均匀的细菌悬浮液后
,

用上述速度离心
,

沉淀其中的菌体
,

吸弃上清
,

如此反复洗涤 3 次
。

最后一次离心后
,

吸弃上清
,

向沉淀的菌体中加入等于原菌液量的无菌蒸馏水
,

搅匀
,

在室内放置过夜
,

使其中的菌体部分崩解
,

第二日经反复 3 次冻融
,

其冻融物作为内毒素测试液
。

内
、

外毒素测试液制成后
,

均放入低温 ( 一 10 ℃ ) 冰箱保存备用
。

( 2 ) 动物接种

试验动物— 体重 3
.

75 ~ 8
.

6 市斤的健康小猪 10 只
,

由集市购得
,

接种前以兔化猪

瘟弱毒疫苗进行了免疫
,

并早晚测温
,

观察采食情况
,

证明健康者
。

以属于朴罗菲登氏菌类第一生化组第五生化型和大肠埃希氏菌的内
、

外毒素测试液

各耳静脉接种小猪 2 头
。

另有 2 头未接种作为对照
。

接种后观察其反应情况
,

并每日早 晚测温
、

记载其体温倩况
,

为期 10 天
。

( 3 ) 结果

两株菌制成的内
、

外毒素测试液给小猪注射后
,

表现精神萎靡
,

大部分小猪于第

5 一 15 分钟开始呕吐
,

并有其他表现
,

说明两侏菌 的内
、

外毒素测试液中均含有毒素成

分
。

两株菌的内毒素测试液较外毒素测试液毒性强
。

例如 6 尹 号猪注射东鸟内毒素测试

液 1 4毫升
,

而 10
产

号猪注射 同菌株外毒素测试液 20 毫升
,

前者体重较后者为重
。

但前者

表现出明显的四肢发软
,

共济运动失调
,

转圈
,

抽搐等水肿病的明显症状
,

并于 当日夜

间死亡 , 而后者则仅表现出明显的全身震颤拉稀
,

延长到注射后第五天夜间才死
。

又如

7 产号猪体重 7 市斤注射北流内毒素测试液 25 m l
,

而 2, 号猪体重 3
.

75 市斤
,

注射北流外

毒素亦为 25 lm
,

但前者注射后的表现较后者明显得多
。

反应的详细情况见表 3
。

这个试验表明水肿病自然发病病例的临床症状
,

系 由细菌的内
、

外毒素两种因素的

综合作用所 引起
。

六
、

接种试验猪病理变化的观察

对接种毒素而死亡的 18 头试验猪进行了病理解剖检查
。

虽然使用了不同菌株的培养

物
,

但是所起的病理变化大致相同
,

这些变化与自然发病猪的病理变化极为相近
。

一些试验淌颈部和卿腹下皮眯发红
,

淋巴结肿胀
,

有华淋巴结充血
,
{出血

,

甚至淋
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陕西省径阳县疑似猪水肿病的研究

巴结周围的结缔组织 也水肿
。

有两头试验猪的胸水 和腹水约增加二倍多
,

呈淡黄色
,

在胸水和腹水中有纤维蛋 白

絮状物漂浮
。

胃底腺区和贵门腺区往往弥散有出血小点
,

或者由于严重的出血
,

致使整个胃底粘膜

似红油漆涂过
,

有的呈现蚕豆大的出血斑
,

这些斑块突起而高 出粘膜面
,

或者沿皱装成

条状出血
。

胃内较空虚或有带浅红色的粘液
。

肠粘膜充血
,

散在有出血小点
,

也有的呈

条状的出血
。

在 3 例试验猪的大结肠肠拌的肠系膜褶表现程度不同的水肿
。

肝脏质地脆
,

在彼膜下有散在的小出血点
。

肝门部分的结缔组织往往有 白色胶样浸

润
,

有 5 例试验猪的胆囊水肿
,

在胆囊的外面有 0
.

2 ~ o
.

c4 m厚 的白色胶样浸润
,

使胆囊

象一个饱满的白葡萄
。

肾的表面有散在出血小点
,

有些在皮质部也可见出血小点
。

膀胧粘膜上往往有散在

的出血小点
。

心内膜和心外膜上可见出血小点
。

肺脏上有出血小点
。

有 5 例试验猪表现明显的肺

水肿
,

小叶间隙增宽
,

特别是边缘部分的小叶间有 白色透亮的液体浸润
。

七
、

类似疾病的排除试验

为了排除猪传染性脑脊髓炎 ( 捷申病 )
,

取东鸟队
、

西太西队
、

金南队和手帕杜队

4 头病猪的脑脊髓
,

共计 91 克
,

在 一 20 ℃低温冰箱保存 4 ~ 6 天
,

取出后
,

置灭菌乳钵

内
,

剪碎
,

研磨
,

加入灭菌生理盐水 4 00 m l
,

制成 乳剂
,

作为感染材料
。

取体重 5 市斤左右的幼猪 2 头 ( 编号为 g 号和 10 号 )
。

将上述感染材料以胃管给猪

灌服
。

9 号猪灌服 20 0 lm
,

10 号猪灌服 10 o lm
。

此外
,

以此感染材料给每猪鼻内滴入 5

滴
,

并打开 口腔
,

将此感染材料涂擦于事先造成轻微擦伤的扁桃体上
,

然后每天测温
,

并观察其是否发病
。

结果
:

( l ) 10 号猪子灌服后的第三天体温曾一度升达 42 ℃
,

并于感染后的第五天起
,

体

温在 40 ℃ 以上维持 3 天 ; 此外
,

在感染后的头几天
,

精神沉郁
,

饮食稍减
,

心跳节律不

齐
,

但 以后尽管有时体温升至 40 ℃ 以上
,

而精神食欲等未见异常
,

连续测温 25 天 以后继

续观察 5 天
,

未出现传染性脑脊髓炎症状
。

( 2 ) 9 号猪于灌服后的第二天
,

心跳节律不齐
,

但很快转入正常
,

体温始终维持

在正常范围内
,

精神食欲未见异常
,

连续测温 25 天
,

以后继续观察 5 天
,

未出现传染性

脑脊髓炎症状
。

根据上述结果
,

可以排除猪传染性脑脊髓炎
。

八
、

小结

1
.

陕西省径阳县 1 9 7 5年夏末初秋在仔猪中流行的具有神经症状的疾病
,

不 论在临

床症状上
、

病理解剖上和流行规律上都与文献所叙述的猪水肿病十分相似
。

2
.

从病猪尸体分离出大肠埃希氏菌
、

中间型埃希氏菌
、

弗劳地氏埃希氏菌
、

朴罗



西北农学院学报 19 7 9年第 l 期

菲登氏菌类 ( 属于付大肠杆菌 ) 的第一生化组第五生化型和第六生化型
,

另外还分离出

粪产碱杆菌
,

共计 9 株
。

从各种菌中选代表菌株制成毒素
,

耳静脉注射于小猪
,

可使小

猪产生和水肿病相同的症状和病变
。

3
。

通过以病猪脑脊髓饲喂仔猪的试验
,

排除了猪传染性脑脊髓炎
。

4
.

根据我们的工作结果
,

认为径阳县 1 9 7 5年夏末初秋在仔猪中流行的具有神经症

状的疾病为猪水肿病
。

此种疾病可 由多种细菌的内
、

外毒素的混合物引起
。

九
、

几个值得探讨的问题

1
.

关于猪水肿病的病原
,

迄今尚未弄清
,

有的说是营养性疾病
,

有 的说是过敏性

疾病
,

有的说是毒血症
。

毒血症的说法认为肠道内的大肠杆菌
、

弧菌或球菌在肠道内繁

殖
,

释放出大量有毒物质
,

被动物机体吸收后 引起 中毒
。

但是近多年来
,

许多人倾向于

认为是大肠杆菌性肠毒血症
,

并认为特异血清型大肠杆菌 ( 0 1 39 : K 82 ( B )
、

0 1 38

: K 肚 ( B )
、

0 14 1 : K ? 等 〕 的毒素是猪水肿病的致病原因
。

但是肠道内存在 这 些

型特异性大肠杆菌并不一定发病
,

必须在肠内存在一种条件
,

易使这种产生水肿病的大

肠杆菌大量增殖
,

释放大量毒素
,

被机体吸收之后才能出现症状
。

我们将所分离的三株

大肠埃希氏菌送卫生部药品生物制品检定所
,

确定其血清型
,

结果东关株为 0 7 9
,

西太

西株为 01 39
,

北流株未得到结果
。

除大肠杆菌外
,

我们还分离出多种细菌如中间型埃希

氏菌
、

弗劳地埃希氏菌
、

付大肠杆菌的朴罗菲登氏菌类
,

这些细菌都属于肠杆菌科
,

另

外我们还分离到无色杆菌科的粪产碱杆菌
。

所有这些细菌的毒素均能使仔猪产生典型的

水肿病症状和病变
,

从我们的工作结果看
,

同意肠毒血症的说法
,

但是引起肠毒血症的

细菌
,

不只大肠杆菌一种
,

到底有多少种细菌能够引起水肿病
,

尚需进一步证实
。

2
.

水肿病的自然发生常与饮食有关
,

可能在肠内产生一种条件
,

不仅使产生水肿

病的细菌增殖
,

也 引起释放大量毒素经机体吸收而引起水肿病
。

因此
,

在预防猪水肿病

的发生上
,

应从仔猪的断奶做起
,

第一
:
仔猪断奶不宜过早

;
第二

:

对于哺乳仔猪应提

早给以补词
,

不要使断奶过于突然 , 第三
: +)J 断奶的仔猪应给予营养物质完全并易于消

化的饲料
,

最好在饲料中加入微量元素添加剂
,

增加饲喂次数
,

做好清洁卫生工作
,

夏

天防止过热
,

冬天防止过冷
,

科学地进行饲养
。

按 目前径阳县的情况
,

仔猪断奶一般偏

早
,

为了使仔猪快速生长
,

常加喂羊奶而不补饲精料 , 待至逢集之 日
,

将仔猪装于麻袋

或其他容器内
,

用自行车从几十华里 以外驮到集上出售
,

造成仔猪精神紧张
,

顾主购回

之后
,

突然改用新的饲料和新的饲养方式 饲管
,

使仔猪很难很快适应
,

这些都给水肿病

的发生创造了条件
。

为了预防猪水肿病的发生
,

应该向群众宣传这方面的知识
。

第二部分 药物抑菌试验

本试验的目的在于确定所分离的细菌对某些抗菌药物的敏感 度
,

为临床治疗提供一

定依据
。
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一
、

方法

将定性滤纸以打孔器凿成直径 6 毫米的园片
,

置清洁的青霉素小瓶中
,

每 瓶 1 .0

枚
,

千热灭菌
,

冷后以无菌手术向每瓶中分别加入稀释的抗菌素溶液或磺胺类药液 l 毫

升 ( 青霉素浓度为 100 单位 / 毫升
,

链霉素
、

土霉素
、

四环素和卡那霉素的浓 度 均 为

2 0 0 0微克 / 毫升
,

庆大霉素的浓度为 8 00 毫克 / 毫升
,

磺胺啥吮和磺胺唾哇的浓度均为

1 0 0毫克 / 毫升 ) , 增效磺胺吻咙钠
、

复方磺胺 一 5 一 甲氧心吮和长效磺胺均为 12 % 注

射溶液
,

每毫升浸滤纸片 60 枚
。

滤纸片在药液中浸泡 1小时
,

干燥备用
。

山枝
、

二花
、

连翘
、

白头翁
、

黄答和黄柏等中药各称取 3 克
,

碾碎后装入试管中
,

每管加入 0
.

9%生理氯化钠溶液 10 毫升
,

在沸水中水浴半小时
,

待冷
,

用滤纸滤过
,

将

滤液装入试管中
,

在沸水中又水浴 10 分钟备用
。

另外还制备直径 n 毫米的滤纸片
,

置空

平皿内高压灭菌备用
。

在营养琼脂平板上分别浓厚地涂布东鸟
、

西关
、

东关不红
、

东关金光
、

西太西
、

北

流
、

金南园圈
、

庆东和金南 9 个菌株
。

然后用无菌手术
,

以无菌镊子夹取上述浸过抗菌

素和磺胺类药物的纸片置于接种过细菌的营养琼脂平板表面 ( 每个琼脂平板均匀分布放

置 4 枚 )
,

置 37 一 38 ℃温箱中培养
。

中药抑菌试验是将灭菌滤纸片以无菌手术平铺在已

经接种上述细菌的琼脂板表面
,

然后用容量为 1毫升的兰芯注射器配以人用 2 0号针头
,

分别吸取上述中药浸汁
,

小心地向每个滤纸片上滴加 1 滴药液
,

然后置 37 ~ 38 ℃温箱中

培养
。

均于培养 2 4小时后从温箱中取出
,

记录抑菌效果
。

二
、

结 .

药物抑菌结果见表 4
、

5 。

从表 4
、

5 可以看出
,

9 个菌株对庆大霉素和卡那霉素均属高度教感 (
;

抑 菌 圈 直

径 > 15 毫米 ) , 东鸟
、

东关不红和东关金光 3 株细菌对土霉素和四环素均具有 抗 药 性

( 抑菌圈直径 < 10 毫米 )
,

其余 6 株对土霉素和四环素均属高度敏感 , 链霉素的抑菌作

用除东关不红一株为中度敏感 ( 抑菌圈直径为 10 ~ 15 毫米 ) 外
,

其余 8 株均属 高 度 敏

感
。

9 株细菌中
,

东鸟和金南两株对于增效磺胺 ( 包括 5 D N a 、
S D M 和 S M P ) 均

高度敏感
,

西太西株为中度敏感
, 庆东株不够敏感

,

其余 5 株未做
。

9 株细菌对青霉素
、

磺胺鹰哇
、

磺胺嗜淀以及 6 种中药均具有抗药性 ( 金南园圈对青霉素中度敏感
,

是一例

夕卜)
。
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陕西省径阳 县疑似猪水肿病的研究

衰 5 中药对四个菌株的抑菌效果

单位
: 了

严 m

’

一

—
}——

}一—
一一下 , 一 ,

-

一一丁一一一一一 ,

—
一一 , 甲一 , 一一 下丁

菌株名称 白头翁 二 花 山 枝 连 翘 黄 答 黄 柏

11111 1
。

555

111
。

555 111

000
。

555 111

000
。

555 111

注
:
表中所列数值 为滤纸边缘抑菌圈的宽度

第三部分 猪水肿病菌苗制造的初步尝试

为了进一步预防本病发生
,

从疫苗接种的角度探索其可能性
,

进行了本试验
。

一
、

制造 菌苗

1
.

菌种
:

以东鸟和北流 2 株细菌作为菌种
。

此 2 株菌自分离后在普通琼脂培养基

上已传三代
。

2
.

菌苗制造方法
: 基本上仿照仔猪副伤寒菌苗制造方法进行

。

( 1 ) 种 子培养
:

以东鸟和北流 2 株细菌分别接种于普通 肉汤各
.

1 管 ( 每管 5 毫

升 )
,

培养 24 小时
,

经镜检证明无杂菌污染
,

作为
.

液体培养的种子培养石另以 子株细菌

分别接种普通琼脂斜面
,

各 4 管
,

培养 24 小时后
,

经肉眼和镜检检查无杂菌生长
。

每管

用无菌生理盐水 5 毫升洗下
,

振荡均匀
,

作为 固体培养的种子培养
。

( 2 ) 细菌培养
:

取容量为 5 00 毫升的盐水瓶 2 个
,

每瓶盛普通肉汤 1 50 毫升
,

15

磅 30 分钟灭菌后
,

侯冷
,

其中 l 瓶接种东鸟种子培养
`

1管
,

另 1瓶接种北 流种子培养 l

管
。

接种后
,

送入 3 7 ~ 38 ℃ 温箱中培养
,

每 2 昼夜取出振荡一次
。

于接种后第六日
,

从

温箱中取出
。

这种培养物由于长期培养
,

积累了大量的细菌毒素
。

另取克氏瓶 4 个
,

每

个内装营养琼脂培养基
, 1 5磅 30 分钟 灭菌后

,
.

制成琼脂平板
。 .

其中 2 瓶接种东鸟株种子

培养
,

另 2 瓶接种北流株种子培养
。

每瓶接种量均为 5 毫升
。

_

转动克氏瓶使种子培养均

匀分布于琼脂平板
,

然后将克氏瓶反转
,

送入 37 ~ 38 ℃ 温箱中培养 48 小时
,

取出
,

经 肉

眼和显微镜检查无杂菌生长者
,

以无菌操作向每个克氏瓶内力q界菌生理盐水料毫升
,

将

菌苔洗下
,

成为浓稠的细菌悬液
。

( 3 ) 制苗
:
将自固体培养 基上洗下的浓稠细菌悬液各取 40 毫升

,

以无菌手术
,

分

别加入上述东鸟株和北流株的液体培养物中
,

使各混合菌液的总量各达 1 90 毫升
。

然后

将10 肠钾明矾加热至名o℃ , 缓攀向每瓶混食液内加入 15
·

4毫
一

升
, 边加边振荡 , 最后再振
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荡 2 分钟 , 振荡后再向每瓶中加入福尔马林 8
.

2毫升
,

使含福尔马林 0
.

4%
。

送入 37 ~

38 ℃温箱内
,

放置 10 昼夜
,

每昼夜自温箱中取出振荡 15 分钟 , 10 天后
,

从温箱中取出
,

置室温 ( 当时室内气温为 10 ℃左右 ) 中 10 昼夜即成
。

( 4 ) 菌苗检验
.

肉眼检查

—
用东鸟株制成的菌苗静置后

,

易于沉淀
,

沉淀物为灰白色
,

上部液体

基本清朗
,

呈黄色
,

摇振后 即成均匀的混浊液 , 用北流株制成的菌苗静置后除一部分沉

淀外
,

另一部分不易沉淀
,

故上部液体始终混浊
,

摇振后亦成为均匀的混浊液
。

无菌检查— 将两种菌苗分别接种普通琼脂斜面
,

普通肉汤和厌气肉肝汤各 3 管
,

在 37 ~ 38 ℃温箱中培养 3 天
,

经肉眼和涂片镜检
,

证明无细菌生长
。

二
、

免皮试脸

1
.

试验猪系购自生产队
,

共计 20 头
。

其中 8 头 尚未断奶
,

体格均很小
。

小猪购到

后 当即每头肌肉注射猪瘟兔化弱毒苗 吃冻干苗 ) 1毫升 ( 对照组小猪中有一部分未注射

猪瘟疫苗 )
,

观察 2 日
,

均无不 良反应
。

按体格大小搭配编为 4 组
。

其中一组每头股内

侧皮下接种
“
东鸟

”
菌苗 5 毫升

,

另一组每头股内侧皮下接种
“
北流

”
菌苗 5 毫升

,

其

余两组不接种菌苗作为对照
。

7 日后给接种过菌苗的小猪每头于颈侧皮下再接种同种菌

苗 5 毫升
。

每头小猪自始至终均坚持每日早晚各测温 l 次
,

并详细观察反应情况
。

2
.

菌苗注射后猪的反应情况

( 1 ) 两种菌苗于注射后均在局部形成难 以吸收的硬结
,

时间稍久则局部 溃 烂 化

脓
。

( 2 ) 两种菌苗于注射后的第 2 ~ 3 天
,

部分猪有短暂的体温升高 ( 41 ℃左右 )
,

一般很快转至常温
,

猪的精神
、

食欲无大的变化
。

( 3 ) “
东鸟

”
菌苗注射组中有 1 头小猪于第一次注苗后的当天夜间死亡

。

该小猪

于注射前患仔猪白痢
,

并曾服抗菌药物
。

,’J 七流 ”
菌苗注射组中亦有 1头小猪于第一次

注苗后的第 9天死亡
。

该小猪于第一次菌苗注射后
,

食欲缺乏
,

拉白痢
,

体温 逐 渐 升

高
,

曾连续给予抗菌药物
,

不见好转
。

故未进行第 2 次菌苗接种
,

终于死亡
。

两组对照

组小猪亦各有 1 头小猪死亡
,

亦呈现拉 白痢症状
。

不论菌苗注射组或对照 组死亡的小猪

均系未断奶的
、

体格较小的小猪
。

( 4 ) 差不多在菌苗接种组小猪第一次接种菌苗后体温升高的同时
,

对照组的小猪

也大都有一定程度的体温升高
,

原因不详
。

三
、

, 盆免应效力侧定

为 了证实菌苗免疫的效力
,

于 1 9 7 6年元月 7 ~ 8 日 ( 即第一次注苗后一个月 ) 进行

了这一工作
。

1
.

细菌毒素的制备
:

将普通肉汤分装于 2 50 毫升盐水瓶内
,

每瓶 1 20 毫升
,

高压

灭菌后
,

取东鸟及北流株普通琼脂斜面培养物各一管
,

每管刮取 3 铂耳圈分别接种于上
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述普通肉汤内
,

在 37 ~ 38 ℃ 温箱中培养 3 天
,

成为极其混浊的悬液
,

经无菌检查
,

确证

无杂菌生
一

长
,

然后将其置于 一 10 ℃低温冰箱内
,

待其结冻后
,

移置室温中令其 自融
,

如

此反复冻融 3 次即成
。

由于在冻融过程中
,

冰箱迭出故障
,

有时尚未冻好即在冰箱内自融
。

因此
,

冻融的

详细过程不甚清楚
。

在使用的前一天夜晚将其放于露天
,

第 2 天早晨发现东鸟株冻融物

结成薄冰
,

而北流株冻融物则不结冰
,

进行肉眼检查
,

发现前者较清朗
,

后者较混浊
,

且有较大的团块
。

2
.

攻毒结果

( l ) 东鸟菌苗免疫组—
给 10 号

、

n 号和 16 号猪 ( 已经过 “
东鸟

”
菌苗 两 次 接

种 ) 按每市斤体重耳静脉注
“
东鸟

”
毒素 0

.

8毫升
, 另外 7 号猪由于耳静脉注 射 未 成

功
,

改为腹腔注射
。

所有注射细菌毒素的猪
,

或者表现精神稍沉郁
,

或后肢稍软
,

或出

现呕吐
,

但均存活
。

另外
,

13 号
、

14 号和 17 号对照猪按上述剂量和途径注射毒素后
,

均

出现典型的水肿病症状
,

经过 40 分钟至 5 小时死亡
,

而按每市斤体重腹腔注射毒素 0
.

8

毫升的 1 号猪未死
。

( 2 ) 北流菌苗免疫组— 给经过
“
北流

”
菌苗两次免疫的 2 号

、

9 号和 15 号猪按

每市斤体重静脉注射 ,’J 匕流 ”
毒素 0

.

6毫升 ( 3号猪耳静脉注射毒素未成功 )
。

3头猪

均于细菌毒素注射后精神不佳
,

或有呕吐现象
。

2 号猪与 7 号猪于当天夜间死亡
,

( 自

注射毒素至死亡的具体时间不详
,

但至少在 10 小时以上 )
,

15 号猪未死
。

对照组的 19 号

猪耳静脉注射毒素 O
。

8毫升 / 市斤
,

20 号猪耳静脉注射毒素 1
.

2毫升 / 市斤后
,

均立即

全身发软
,

呼吸困难
,

抽搐而死
。

12 号猪耳静脉注射毒素 0
.

6毫升 / 市斤后
,

出现典型

的水肿病症状
。

18 号猪耳静脉注射毒素 O
。

5毫升 / 市斤后
,

出现呕吐症状
。

这两头猪于

注射后 的当天下午均不吃食
,

但均未死亡
。

四
、

讨论

1
. “

东鸟
”
菌苗免疫猪

,

自第一次接种菌苗后经一个月
,

用 “
东鸟

”
毒素耳静脉

攻击的 3 头猪全部得到保护
,

而对照组的 3 头猪耳静脉注射 “ 东鸟
”
毒素后

,

则全部表

现急性水肿病典型症状而死
,

说 明
“
东鸟

”
菌苗具有一定的免疫力

。

但腹 腔 注 射
“
东

鸟
”
毒素的猪

,

不论是否注射过菌苗
,

均未死亡
,

可能是腹腔注射需要毒素量较大
,

而

我们仍用静脉注射量攻击
,

毒素量不足之故
。

2
.

,’ J 匕流 ”
菌苗免疫猪

,

自第一次接种菌苗后一个月
,

用 ,’ J 匕流 ”
毒素耳静脉攻

击的猪
,

菌苗接种组 2 头死亡
,

l 头存活
,

保护率仅为 3 3
.

3% , 而对照组用 ,’ J匕流”
毒

素耳静脉攻击的 4头猪仅死亡 2头
,

死亡率为 50 %
,

说 明所制的
“
北流

”
菌苗 极 不 理

想
。

失败的原因可能是
:

( l ) “
北流

”
菌苗与

“
东鸟

”
菌苗的制造方法完全相同

,

但
“
北流

”
菌苗与

“
东

鸟
”
菌苗却有某些性状上的差别 ( 前者不易沉淀

、

上层液体混浊 ) , 另外
, “

东鸟
”
毒

素和
“
北流

”
毒素在制造方法上也完全相同

,

但两种毒素在同一温度下
,

前者 易 于 冻

结
,

后者却不易冻结
。

由此看来
“
北流

”
株和

“
东鸟

”
株在代谢产物上既不同

, 制造菌
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苗的方法似应不同
。

( 2) 由于 “
北流

”
株肉汤培养物不易冻结

,

因此在冻融过程中菌体破坏 不 够 充

分
,

制成的 “
北流

”
毒素中有较大的细菌絮块

,

给猪耳静脉注射前 既未经细菌 滤 器 滤

过
,

亦未设法将细菌絮块打碎
,

因此在耳静脉注射后
,

部分猪可能由于形成细菌性栓塞

导致死亡
,

造成了菌苗接种组的死亡率反高于对照组的情况
。

这可能是此次
“
北流

”
菌

苗免疫力测定失败的主要原因
。

从这个方面看
, “ 北流 ”

菌苗的保护力还应在排除这些

因素的基础上进行复试
。

3
.

不论是
“
东鸟

”
菌苗还是 ,’4 匕流 ”

菌苗
,

当注射于股内侧皮下时
,

在注射的局

部均形成一个难以吸收的肿块
,

时间稍久则化脓破溃
,

后改用颈侧皮下分两点注射
,

局

部反应程度较轻
,

说明制造菌苗的方法还须进一步改进
。

4
.

两种菌苗在第一次接种后
,

许多猪表现一定的反应
,

如
:
不 吃食

,

体温升高
,

甚至各有一头猪死亡
。

但未注射菌苗的对照组也各有一头猪死亡
,

在同一时期也呈现体

温升高和拉 白痢等症状
。

因此
,

菌苗注射后所呈现的反应不一定是菌苗本身所 引起的反

应
,

可能是由于仔猪 白痢在猪群中流行所引起
。

5
.

本试验所用的仔猪有 的尚未断奶
,

试验的时间正值气候严寒之际
,

加之猪舍保

温条件不好
,

这些未断奶 的仔猪普遍拉 白痢
,

甚至死亡
,

在不得 已的情况下
,

又将其母

猪赶来和仔猪养在一起
,

情况才逐渐好转
。

因此
,

这种试验宜在气温较高的季节进行
,

并以断奶后的小猪作为试验动物较为理想
。

、

小结

初步看出我们所试制的
“
东鸟

”
菌 苗具有较好的免疫力

,

但该菌苗注射后能引

起注射部位肿胀化脓
,

并且全身反应较大
,

因此
,

在菌苗制造方法上还应继续改进
。

2
. “

北流
”
菌苗试制失败

,

但应在改进菌苗制造方法
,

排除一些不良影响的基础

上进行复试
,

以肯定其效力
。

六
、

建议

从我们所做的工作看
,

从猪水肿病病 例分离出的细菌种类很多
,

且均能复制出水肿

病的症状和病变
,

因此
,

在研究单一菌苗的基础上
,

今后应着重研究用所分离的菌株制

造联合菌苗
,

借以预防水肿病
。

承卫生部药品生物制品检定所对
一

所分离的大肠埃希氏菌血清型代为鉴定
,

谨致谢意
。

—
作者


