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Review article 
Ανασκόπηση 

• Update on the emergence and pathogenesis of necrotic 
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ABSTRACT. Necrotic enteritis (NE) is a disease of broiler chickens, which is caused by Clostridiumperfringens type A or C and 

is characterized by high mortality and severe intestinal lesions. NE is described as a disease of high economical importance which 

affects health and welfare of broilers and also may pose a threat to public health. Although NE was known as a disease since 1930, 

it did not cause serious problems to the poultry industry. The emergence of the disease occurred after 1986 in Scandinavia and 

2000 in the European Union and was related with the ban of in-feed antimicrobial growth promoter. Furthermore, the ban of meat 

meal and bone meal from the feed of broiler chickens and their replacement by fishmeal increased further the occurrence of NE. 

NE breaks the Koch's postulate, which supports that "a disease-causing organism should not be present in healthy individuals", 

because C perfringens may be detected in high populations in the gut of birds with no visible signs of NE. Moreover, challenge of 

birds with C perfringens does not \eadperse to the development of the disease. It is very well accepted that NE is a multi-factorial 

disease in which a number of co-factors are usually required for the proliferation and toxinogenesis of C. perfringens and 

manifestation of the disease. Toxin -a, since 2006, has been proposed to be the main virulence factor for NE in poultry. The origin 

of this assumption seems to lie to observation that crude supernatant from C perfringens type A cultures induced necrotic lesions 

in broilers. Moreover, the development of NE lesions prevented partially by antibodies against C. perfringens toxin -a. The 

interpretation of these early studies is not clear, because they used crude supernatant and the assumption was made that the effects 

were caused by the dominant protein present (i.e. toxin -a). However, many other proteins are also present in the supernatant of 

C perfringens cultures. The most convincing evidence, that toxin -a is not essential virulence factor for the pathogenesis of NE, 

comes from studies using a toxin -a negative mutant (epa mutant) of a C perfringens strain from NE outbreak, which was able to 

produce characteristic NE lesions. Recently, netB, a novel toxin that is associated with broiler NE, has been described. A netB 

mutant of C perfringens was unable to cause necrotic lesions in the gut of experimentally infected broilers, but a complemented 

netB mutant was virulent, like the wild-type strain. However, netB per se, might not be an essential component of virulence factor 
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for the pathogenesis of NE, because not all strains isolated from diseased birds carry the netB gene. The presence of the toxin -β2, 

although it has been linked with increased incidence of bovine enterotoxaemia, intestinal disorders in human, horses and diarrhea 

in piglets, does not seem to be involved in the pathogenesis of NE in broiler. Most C. perfringens strains isolated from cases of NE 

do not carry the gene (cpb2) which is responsible for the production of toxin -β2. The efficacy of antitoxin -a toxoid vaccines, the 

high concentration of toxin-a at the supernatant of C. perfringens culture and feces of diseased birds, as well as the high titer of 

antibodies against toxin-a in birds with NE, indicate that toxin -a definitely play a role, major or minor, on the pathogenesis of NE 

in broilers. 

Keywords: emergence, pathogenesis, necrotic enteritis, broiler chickens 

ΠΕΡΙΛΗΨΗ. Η νεκρωτική εντεριτιδα (NE) οφείλεται στο Clostridium perfringens τύπον Α ή C, το οποίο προσβάλλει τα κρε

οπαραγωγά ορνίθια προκαλώντας υψηλή θνητότητα με χαρακτηριστικές και σοβαρές αλλοιώσεις. Αποτελεί ένα από τα σημαν

τικότερα αναδυόμενα νοσήματα που απασχολούν παγκοσμίως τον κλάδο της πτηνοτροφίας. Αυτό οφείλεται στο γεγονός ότι, 

εκτός από τη σημαντική επίδραση στην οικονομικότητα της εκτροφής, την υγεία και την ευζωία των πτηνών, αποτελεί κίνδυνο 

και για τη δημόσια υγεία. Η NE ως νόσημα είναι γνωστό από το 1930, χωρίς ωστόσο να αποτελεί σημαντικό πρόβλημα για τη 

συστηματική πτηνοτροφία εκείνη την εποχή. Έξαρση στην εκδήλωση του νοσήματος παρατηρήθηκε τα τελευταία χρόνια και 

ιδιαίτερα μετά το 1986 στις Σκανδιναβικές χώρες και το 2000 στην υπόλοιπη Ευρώπη. Η ανάδυση της NE αποδίδεται στην 

απαγόρευση της προληπτικής χρήσης αντιβιοτικών αυξητικών παραγόντων (ΑΑΠ) στα σιτηρεσια των κρεοπαραγωγών 

ορνιθίων. Επιπρόσθετα, στην έξαρση των κλινικών εκδηλώσεων του νοσήματος συνέβαλε και η διακοπή της χρήσης των κρε-

αταλεΰρων, οστεαλεΰρων και πτηναλεΰρων στα σιτηρεσια των κρεοπαραγωγών ορνιθίων και η αντικατάσταση τους από τα 

ιχθυάλευρα. Παρά το γεγονός ότι το C. perfringens είναι αποδεδειγμένα ο αιτιολογικός παράγοντας της NE, δεν υπακούει στο 

αξίωμα του Koch. Για την εκδήλωση του νοσήματος δεν αρκεί η μόλυνση με C. perfringens, αλλά απαιτείται η ταυτόχρονη 

δράση προδιαθεσικών παραγόντων, οι οποίοι θα διαμορφώσουν κατάλληλα τις συνθήκες στο γαστρεντερικό σωλήνα, έτσι 

ώστε να ευνοείται ο πολλαπλασιασμός και η τοξινογενεση από το C. perfringens. Μέχρι το 2006 ήταν γνωστό ότι η τοξίνη -α 

αποτελεί τον κύριο παθογόνο παράγοντα για την εκδήλωση των αλλοιώσεων της NE. Η υπόθεση αυτή βασίστηκε στο γεγονός 

ότι η μόλυνση με το ακατέργαστο υπερκείμενο υγρό ή της ακατέργαστης τοξίνης -α από την καλλιέργεια C. perfringens τύπου 

Α, ήταν σε θέση να προκαλέσει αλλοιώσεις NE στο έντερο των κρεοπαραγωγών ορνιθίων, καθώς επίσης ότι τα αντισώματα 

έναντι της τοξίνης -α του C. perfringens προστάτευαν μερικώς τα πτηνά από την εκδήλωση της NE. Ωστόσο, η ερμηνεία των 

παραπάνω αποτελεσμάτων παρουσιάζει κάποιες αδυναμίες. Αυτό οφείλεται στο γεγονός ότι σε όλες τις μελέτες χρησιμοποιήθηκε 

το ακατέργαστο υπερκείμενο υγρό της καλλιέργειας του C. perfringens και οι βιολογικές του δράσεις αποδόθηκαν στο κυρίαρχο 

συστατικό του, την τοξίνη -α, αγνοώντας παντελώς την ύπαρξη και τη δράση άλλων συστατικών που συνυπάρχουν. Το πιο 

σημαντικό δεδομένο, στο οποίο βασίζεται η άποψη ότι η τοξίνη -α δεν αποτελεί απαραίτητο παθογόνο παράγοντα για την 

παθογένεια της NE, είναι ότι στελέχη C. perfringens, από τα οποία αφαιρέθηκε το γονίδιο που είναι υπεύθυνο για την παραγωγή 

της τοξίνης -α (epa), διατήρησαν την ικανότητα να προκαλούν τις χαρακτηριστικές αλλοιώσεις της NE. Πρόσφατα, περιγράφηκε 

μια νέα τοξίνη που σχετίζεται με τη NE των κρεοπαραγωγών ορνιθίων, η τοξίνη netB. Στελέχη C. perfringens, από τα οποία 

αφαιρέθηκε με μεθόδους γενετικής μηχανικής το υπεύθυνο γονίδιο (netB) για την κωδικοποίηση της τοξίνης netB, δεν ήταν 

ικανά να προκαλέσουν αλλοιώσεις NE, σε αντίθεση με τα ίδια αρχικά στελέχη, τα οποία έφεραν το υπεύθυνο γονίδιο. Παρά 

τα ενθαρρυντικά και εντυπωσιακά αποτελέσματα των μελετών για τη νέα τοξίνη netB, δεν μπορεί από μόνη της να αιτιολογήσει 

πλήρως την παθογένεια της NE. Ορισμένα στελέχη C. perfringens, ικανά να προκαλέσουν NE, δεν φέρουν το γονίδιο netB. Η 

τοξίνη -β2, παρά το γεγονός ότι έχει ενοχοποιηθεί για την πρόκληση εντερίτιδας στον άνθρωπο, τα ιπποειδή, τα βοοειδή και 

το χοίρο, δεν φαίνεται να διαδραματίζει κάποιο ρόλο στην παθογένεια της NE στα κρεοπαραγωγά ορνίθια. Τα περισσότερα 

στελέχη C. perfringens που απομονώνονται από περιστατικά NE δεν φέρουν το γονίδιο που είναι υπεύθυνο για την παράγωγη 

της τοξίνης -β2 (cpb2). Η αποτελεσματικότητα των εμβολίων ανατοξίνης -α, η υψηλή συγκέντρωση της τοξίνης τόσο στο 

υπερκείμενο υγρό της καλλιέργειας C. perfringens όσο και στα κόπρανα των πτηνών με NE, καθώς επίσης και οι υψηλοί τίτλοι 

αντισωμάτων κατά της τοξίνης -α σε πτηνά με NE υποδηλώνουν ότι η τοξίνη -α σίγουρα διαδραματίζει κάποιο ρόλο, πρωτα

γωνιστικό ή μη, στην παθογένεια της NE. 

Λέξεις ευρετηρίασης: ανάδυση, παθογένεια, νεκρωτική εντεριτιδα, κρεοπαραγωγά ορνίθια 
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1. Εισαγωγή 

Ηνεκρωτική εντερίτιδα (NE) οφείλεται στο 
Clostridium perfringens τύπου Α ή C, το οποίο 

προσβάλλει τα κρεοπαραγωγά ορνίθια προκαλώντας 
υψηλή θνητότητα με χαρακτηριστικές και σοβαρές 
αλλοιώσεις (Immerseel et al. 2004, Williams 2005). 

Το νόσημα αναφέρθηκε για πρώτη φορά το 1930 
από τον Bennetts στην Αυστραλία (Williams 2005). Ο 
Bennetts απομόνωσε το Bacillus welchii (Clostridium 
welchii, Clostridium perfringens) από αλλοιώσεις στον 
εντερικό βλεννογόνο όρνιθας Black Orpington και απέ
δωσε το θάνατο της σε αυτό. Η πειραματική αναπαρα
γωγή και η πλήρης περιγραφή του νοσήματος έγινε από 
τον Parish το 1961 στο Ηνωμένο Βασίλειο. Τα επόμενα 
χρόνια έως και το 1997 η σημασία που δόθηκε στο νόση
μα παγκοσμίως ήταν περιορισμένη (Williams 2005). 

Σήμερα αποτελεί ένα από τα σημαντικότερα ανα
δυόμενα νοσήματα που απασχολούν παγκοσμίως τον 
κλάδο της πτηνοτροφίας. Αυτό οφείλεται στο γεγονός 
ότι εκτός από τη σημαντική επίδραση στην οικονομι-
κότητα της εκτροφής, την υγεία και την ευζωία των 
πτηνών, αποτελεί κίνδυνο και για τη δημόσια υγεία 
(Van der Sluis 2000, Immerseel et al. 2004). Συγκε
κριμένα, η τροφογενής λοίμωξη με C perfringens 
κατείχε την τρίτη σε σειρά συχνότητας λοίμωξη στις 
βιομηχανικές χώρες (Johnson 1989). 

Το κόστος της NE ανά κρεοπαραγωγό ορνίθιο 
στις ΗΠΑ έχει υπολογιστεί σε $0,05, ενώ συνολικά 
το κόστος της ξεπερνά τα $2 δισεκατομμύρια δολάρια 
παγκοσμίως (Van der Sluis 2000). Οι δυσμενείς οικο
νομικές επιπτώσεις της NE στην εκτροφή οφείλονται 
κατά κύριο λόγο στη μείωση των αποδόσεων των πτη
νών που παρατηρείται κατά την υποκλινική της μορφή 
και σε μικρότερο βαθμό στο υψηλό ποσοστό θνητό
τητας που παρατηρείται κατά την κλινική της μορφή 
(Lovland και Kaldhusdal 2001). 

2. Ανάδυση της NE 

Η NE ως νόσημα είναι γνωστό από το 1930, χωρίς 

ωστόσο να αποτελεί σημαντικό πρόβλημα για τη 

συστηματική πτηνοτροφία εκείνη την εποχή. Ενδει

κτικό είναι το γεγονός ότι δεν αναφερόταν σε κατά

λογο με τα συχνότερα νοσήματα των ορνίθων στο 

Ηνωμένο Βασίλειο το 1964, οΰτε και σε παγκόσμια 

έρευνα για τα συνήθη νοσήματα των πτηνών που διε

νεργήθηκε το 1979 (Williams 2005). 

Έξαρση στην εκδήλωση του νοσήματος παρατηρή-
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θηκε τα τελευταία χρόνια και ιδιαίτερα μετά το 1986 
στις Σκανδιναβικές χώρες και το 2000 στην υπόλοιπη 
Ευρώπη. Η έξαρση της NE αποδίδεται στην απαγόρευση 
της προληπτικής χορήγησης αντιβιοτικών αυξητικών 
παραγόντων (ΑΑΠ) στα σιτηρέσιατων κρεοπαραγωγών 
ορνιθίων (Kaldhusdal and Skjerve 1996, Williams 2005). 
Επιπρόσθετα, στην έξαρση των κλινικών εκδηλώσεων 
του νοσήματος συνέβαλε και η διακοπή της χρήσης των 
κρεαταλεΰρων, οστεαλεΰρων και πτηναλεΰρων στα σιτη-
ρέσια των κρεοπαραγωγών ορνιθίων και η αντικατά
σταση τους από τα ιχθυάλευρα (Mateos et al. 2002). 

2.1. Αντιμικροβιακοί αυξητικοί παράγοντες 

Η απαγόρευση της χορήγησης των ΑΑΠ στα σιτη-
ρέσιατων κρεοπαραγωγών ορνιθίων είναι ένας σημαν
τικός παράγοντας, ο οποίος μετέβαλε αναπόφευκτα την 
εντερική μικροβιακή χλωρίδα (Knarreborg et al. 2002). 

Η σημαντικότερη επίπτωση της απαγόρευσης των 
ΑΑΠ στη συστηματική πτηνοτροφία ήταν η αύξηση 
της συχνότητας εμφάνισης της NE, η οποία στην υπο
κλινική της μορφή προκαλεί μείωση των αποδόσεων, 
ενώ στην οξεία της μορφή χαρακτηρίζεται από υψηλή 
θνητότητα (Kaldhusdal et al. 2001, Hofacre et al. 2003). 

Αυτό αποδεικνύεται και από την αύξηση της 
συχνότητας εμφάνισης της NE, αρχικά στις Σκανδι
ναβικές χώρες και αργότερα στις υπόλοιπες χώρες 
τις ΕΕ. Ενδεικτικά, στη Γαλλία η συχνότητα εμφάνισης 
της NE από το 4% το 1995 σχεδόν τριπλασιάστηκε 
και έφτασε το 12,4% το 1999 (Drouin 1999). Οι εκτρο
φείς κρεοπαραγωγών ορνιθίων στην Αμερική, οι οποί
οι σταμάτησαν εθελοντικά τη χρήση ΑΑΠ, παρατή
ρησαν αύξηση στη συχνότητα εμφάνισης των κλω-
στριδιακών λοιμώξεων, όπως της NE, της χολαγγει-
οηπατίτιδας, της γαγγραινώδους δερματίτιδας και 
της αλλαντίασης (Shane 2004). 

Η απαγόρευση των ΑΑΠ είναι το αποτέλεσμα 
της αντίδρασης των καταναλωτικών οργανώσεων, 
των πολιτικών πιέσεων και των επιστημονικών ανη
συχιών για την ανάπτυξη γονιδίων αντιβιοανθεκτι-
κότητας σε βακτήρια των εκτρεφόμενων παραγωγικών 
ζώων, τα οποία μέσω της τροφικής αλυσίδας δυνητικά 
θα μπορούσαν να μεταδοθούν σε βακτήρια που προ
σβάλλουν τον άνθρωπο (Casewell et al. 2003). 

To 1993 υπήρξαν αναφορές για την απομόνωση 
εντεροκόκκων ανθεκτικών στα γλυκοπεπτίδια από 
τα παραγωγικά ζώα στην Αγγλία (Bates et al. 1993). 
Αυτό ήταν απροσδόκητο, επειδή στα παραγωγικά 
ζώα δεν χρησιμοποιούνται γλυκοπεπτίδια. Χρησιμο-
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ποιείται, όμως, η avoparcin, η οποία ανήκει σε συγ
γενική ομάδα. Αυτό προκάλεσε τη διενέργεια επιδη
μιολογικών μελετών για πιθανή συσχέτιση, χωρίς 
ωστόσο ποτέ να αποδειχθεί. Παρ' όλα αυτά, η avo
parcin απαγορεύτηκε στη Δανία το 1995 και στις υπό
λοιπες χώρες της ΕΕ το 1997, λόγω του πιθανού κιν
δύνου μετάδοσης της ανθεκτικότητας. Στη συνέχεια, 
ακολούθησε η απαγόρευση της virginiamycin από τη 
Δανία το 1998 και η ΕΕ απαγόρευσε τους υπόλοιπους 
τέσσερις ΑΑΠ το 1999, στο πλαίσιο της «Προφυλα
κτικής Αρχής» (Casewall et al. 2003). 

Ένας ακόμη σημαντικός παράγοντας, ο οποίος 
συνέβαλε στον περιορισμό της χρήσης των ΑΑΠ, 
κυρίως στις χώρες όπου δεν έχουν απαγορευτεί, όπως 
τις Ηνωμένες Πολιτείες Αμερικής και την Αυστραλία, 
είναι η πίεση που ασκούν οι καταναλωτικές και μη 
κυβερνητικές φιλοζωικές οργανώσεις. Οι οργανώσεις 
αυτές διεκδικούν καλύτερες συνθήκες εκτροφής και 
ευζωίας και ελαχιστοποίηση της προληπτικής χρήσης 
φαρμάκων στα εκτρεφόμενα παραγωγικά ζώα. Απο
τέλεσμα της πίεσης αυτής ήταν η ανακοίνωση των 
μεγαλύτερων εταιρειών κατανάλωσης κρέατος των 
ΗΠΑ, McDonald's και KFC, ότι θα χρησιμοποιούν 
κρέας και υποπροϊόντα του μόνο από εκτροφές που 
δεν χρησιμοποιούν ΑΑΠ (www.kfc.com/about/facts.htm., 
www.mcdonalds.com/corp/values/socialrespons.html.). 

Ο μηχανισμός της δράσης των ΑΑΠ δεν έχει ακόμη 
πλήρως διαλευκανθεί, παρά τη μακρά ιστορία της χρή
σης τους (Niewold 2007, Lu et al. 2008). Για την ερμηνεία 
της δράσης τους έχουν προταθεί τέσσερις κύριοι μηχα
νισμοί (Gaskins et al. 2002, Dibner and Richards 2005): 

1) Η αναστολή των νποκλινικών μολύνσεων, με 
αποτέλεσμα την εξοικονόμηση ενέργειας, λόγω της 
καλύτερης αξιοποίησης της τροφής και της μη διέ
γερσης του ανοσοποιητικού συστήματος. 

2) Η μείωση των τοξικών προϊόντων που παρά
γονται από την εντερική μικροβιακή χλωρίδα, όπως 
η αμμωνία και οι μεταβολίτες χολικών αλάτων. 

3) Ο περιορισμός τον ανταγωνισμού της εντερικής 
μικροβιακής χλωρίδας και του ξενιστή σε θρεπτικά 
συστατικά. 

4) Η ενίσχυση της πρόσληψης και της χρήσης θρε
πτικών συστατικών. 

Τέλος, υπάρχει και μία πιο πρόσφατη θεωρία, σύμ
φωνα με την οποία οι ΑΑΠ δεν δρουν ως αντιβιοτικά, 
αλλά ως avτιφL·γμovώòη, αναστέλλοντας την παραγωγή 

και την έκκριση των καταβολικών μεσολαβητών από 
τα φλεγμονώδη εντερικά κύτταρα (Niewold 2007). 

Η δράση των ΑΑΠ περιορίζεται στο γαστρεντε-
ρικό σωλήνα, επειδή ορισμένα από τα αντιβιοτικά 
που χρησιμοποιούνται ως ΑΑΠ δεν απορροφώνται 
από τον εντερικό βλεννογόνο. Επίσης, έχει παρατη
ρηθεί ότι η χορήγηση αντιβιοτικών σε αξενικά ζώα 
δεν είχε αποτέλεσμα, ενώ αντίθετα η χορήγηση βακτη-
ριακών μεταβολιτών προκάλεσε καθυστέρηση στην 
ανάπτυξη. Από τα παραπάνω φαίνεται ότι η δράση 
των ΑΑΠ έχει άμεση σχέση με την εντερική μικρο
βιακή χλωρίδα (Dibner and Richards 2005). 

Οι ΑΑΠ, παρ' όλο που μειώνουν τον πληθυσμό 
των λακτοβακίλλων (Knarreborg et al. 2002, Lu et al. 
2008), οι οποίοι αποτελούν επωφελή βακτήρια για τον 
ξενιστή, προκαλούν αύξηση των αποδόσεων των ζώων. 
Αυτό πιθανώς να οφείλεται στο γεγονός ότι ταυτόχρονα 
μειώνουν και τον πληθυσμό του C perfringens, το οποίο 
προκαλεί διάσπαση των χολικών αλάτων και κακή 
απορρόφηση των λιπών, με αποτέλεσμα την καθυ
στέρηση στην ανάπτυξη (Knarreborg et al. 2002). Η 
ευεργετική επίδραση των ΑΑΠ, πιθανώς να οφείλεται 
και στην αλληλεπίδραση τους με βακτήρια τα οποία 
δεν γνωρίζουμε ακόμη, δεδομένου ότι το 90% των 
βακτηρίων του γαστρεντερικού σωλήνα παρέμεναν 
άγνωστα (Apajalahti et al. 2004). 

2.2. Σιτηρέσια υψηλής περιεκτικότητας πρωτεϊ
νών ζωικής προέλευσης 

Τα υψιπρωτεϊνικά σιτηρέσια και ιδιαίτερα εκείνα 
των οποίων οι πρωτεΐνες είναι κατά βάση ζωικής 
προέλευσης, προδιαθέτουν στην εκδήλωση της NE 
στα κρεοπαραγωγά ορνίθια (Drew et al. 2004, Wilkie 
et al. 2005). 

Σύμφωνα με τα αποτελέσματα εικοσαετούς επι
δημιολογικής μελέτης των Kaldhusdal και Skjerve 
(1996) στη Νορβηγία, υπάρχει θετική συσχέτιση της 
περιεκτικότητας του σιτηρεσίου σε ιχθυάλευρο και 
της συχνότητας εμφάνισης της NE. Ενδεικτικό της 
προδιάθεσης των ζωικών πρωτεϊνών και ιδιαίτερα 
του ιχθυαλεύρου, στην εκδήλωση της NE, είναι η προ
σθήκη τους στα σιτηρέσια των πτηνών στα περισσό
τερα πειραματικά μοντέλα αναπαραγωγής του νοσή
ματος (Al-Sheikhly and Truscott 1977a, 1977b, 1977c, 
Hofacre et al. 2003, Gholamiandekhordi et al. 2007). 

To C. perfrìngens δεν μπορεί να παράγει 13 από 
τα 20 απαραίτητα αμινοξέα, με αποτέλεσμα η ανά
πτυξη του στο γαστρεντερικό σωλήνα των πτηνών να 
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εξαρτάται από τη συγκέντρωση των πρωτεϊνών του 
σιτηρεσίου (Cooper and Songer 2009). Η αύξηση της 
περιεκτικότητας του σιτηρεσίου σε πρωτεΐνες ή σε 
συγκεκριμένα αμινοξέα πιθανώς να αποτελείτο έναυ
σμα για την υπέρμετρη ανάπτυξη του C. perfrìngens 
στο γαστρεντερικό σωλήνα των πτηνών, επειδή τόσο 
η ανάπτυξη του όσο και η παραγωγή της τοξίνης -α 
επηρεάζεται άμεσα από την παρουσία ορισμένων 
αμινοξέων (Titball et al. 1999). 

Σε μελέτη σχετικά με την επίδραση της πηγής προ
έλευσης των πρωτεϊνών στον πληθυσμό του C. perfrìngens 
στο γαστρεντερικό σωλήνα, αποδείχθηκε ότι τα πτηνά 
που είχαν ως πηγή πρωτεϊνών το ιχθυάλευρο παρου
σίαζαν σημαντικά υψηλότερο πληθυσμό C. perfrìngens 
στον ειλεό, συγκριτικά με τα πτηνά που είχαν ως πηγή 
πρωτεϊνών το σογιάλευρο (Drew et al. 2004). Επίσης, 
ο πληθυσμός του C. perfrìngens αυξανόταν με την 
αύξηση της περιεκτικότητας του ιχθυαλεύρου του 
σιτηρεσίου, ενώ αντίθετα δεν μεταβαλλόταν με την 
αύξηση της περιεκτικότητας του σογιάλευρου. Η ανά
λυση και η συγκριτική μελέτη των σιτηρεσίων έδειξε 
ότι η περιεκτικότητα στα αμινοξέα γλυκίνη και μεθει-
ονίνη ήταν υψηλότερη στο σιτηρέσιο με βάση το ιχθυά
λευρο, συγκριτικά με το σογιάλευρο (Williams 2005). 

Το αμινοξύ γλυκίνη προάγει την ανάπτυξη του 
C. perfrìngens, καθώς και την παραγωγή της τοξίνης -α 
(Wilkie et al. 2005), ενώ αντίθετα μειώνει τον πληθυ
σμό των επωφελών βακτηρίων, όπως των λακτοβα-
κίλλων, με αποτέλεσμα την προδιάθεση των πτηνών 
στην εκδήλωση της NE (Dahiya et al. 2005). Οι πρω
τεΐνες ζωικής προέλευσης έχουν 2-4 φορές υψηλότερη 
περιεκτικότητα σε γλυκίνη, συγκριτικά με τις πρω
τεΐνες φυτικής προέλευσης, ευνοώντας έτσι την υπε-
ρανάπτυξη του C. perfrìngens στο γαστρεντερικό σωλή
να. Επίσης, στην προδιάθεση της εκδήλωσης της NE 
συμβάλλει και το αμινοξύ λυσίνη, ευνοώντας τον πολ
λαπλασιασμό του C. perfrìngens στον ειλεό και τα 
τυφλά (Dahiya et al. 2005). 

Η υψηλή συγκέντρωση πρωτεϊνών στο σιτηρέσιο, 
η μη ορθή αναλογία των αμινοξέων και η μειωμένη 
πεπτικότητά τους οδηγεί στην αυξημένη αποβολή 
τους με τα κόπρανα. Αυτό έχει ως αποτέλεσμα την 
αύξηση της κατανάλωσης νερού, που οδηγεί στην 
ύγρανση της στρωμνής. Η αύξηση της υγρασίας της 
στρωμνής, σε συνδυασμό με την αύξηση της συγκέν
τρωσης αζώτου, προκαλεί αύξηση του πληθυσμού του 
C. perfrìngens της στρωμνής και επιδείνωση της κατά
στασης (McDevitt et al. 2006). 
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Επιπρόσθετα, τα υψιπρωτεϊνικά σιτηρέσια ή αυτά 
με μη ορθή αναλογία αμινοξέων, ιδιαίτερα γλυκίνης 
και ισολευκίνης, έχουν ως συνέπεια την ατελή πέψη 
και την κακή απορρόφηση των θρεπτικών συστατικών 
του σιτηρεσίου από τα πτηνά. Αυτό προκαλεί αύξηση 
της συγκέντρωσης των θρεπτικών συστατικών και των 
προϊόντων μεταβολισμού τους στο κατώτερο τμήμα 
του γαστρεντερικού σωλήνα, όπου χρησιμοποιούνται 
ως υπόστρωμα από την εντερική μικροβιακή χλωρίδα. 
Η διάσπαση των πρωτεϊνών σε αμμωνία και αμίνες 
ευνοεί τον πολλαπλασιασμό παθογόνων βακτηρίων, 
όπως το C. perfrìngens. Επιπλέον, η παρουσία αυτών 
των μεταβολικών προϊόντων έχει ως αποτέλεσμα την 
αύξηση του pH στο κατώτερο τμήμα του γαστρεντερι
κού σωλήνα, περιορίζοντας την ανάπτυξη των βακτη
ρίων της φυσιολογικής εντερικής μικροβιακής χλωρίδας 
και ευνοώντας ακόμη περισσότερο την ανάπτυξη του 
C. perfrìngens (Juskiewicz et al. 2004, Lan et al. 2005). 

Είναι πιθανό, η αύξηση της συχνότητας εμφάνισης 
της NE να μην οφείλεται per se στο ιχθυάλευρο, αλλά 
να συμβάλλει σε αυτό και η κακή ποιότητα των ιχθυα-
λεύρων, μέσω της παραγωγής βιογενών αμινών. Οι 
βιογενείς αμίνες αποτελούν προϊόντα μεταβολισμού 
των πρωτεϊνών, όταν χρησιμοποιείται κακής ποιότητας 
ή μη θερμικά επεξεργασμένο ιχθυάλευρο στο σιτη
ρέσιο των πτηνών (McDevitt et al. 2006). 

3. Παθογένεια της NE 

Παρά το γεγονός ότι το C. perfrìngens είναι απο
δεδειγμένα ο αιτιολογικός παράγοντας της NE, δεν 
υπακούει στο αξίωμα του Koch, επειδή απομονώνεται 
από υγιή ορνίθια, καθώς επίσης η μόλυνση των ορνι-
θίων μόνο με C. perfrìngens δεν οδηγεί πάντα στην 
αναπαραγωγή της NE (Hofacre et al. 2003, Drew et 
al. 2004, Gholamiandekhordi et al. 2007). Για την 
εκδήλωση του νοσήματος απαιτείται η ταυτόχρονη 
δράση προδιαθεσικών παραγόντων, οι οποίοι θα δια
μορφώσουν κατάλληλα τις συνθήκες στο γαστρεντερικό 
σωλήνα, έτσι ώστε να ευνοείται ο πολλαπλασιασμός 
και η τοξινογένεση από το C. perfrìngens. Οι παράγοντες 
που εμπλέκονται συχνότερα στην παθογένεια της NE 
στα κρεοπαραγωγά ορνίθια είναι: α) οι τραυματισμοί 
του γαστρεντερικού βλεννογόνου, β) η σύνθεση του 
σιτηρεσίου, γ) η ανοσοκαταστολή και δ) τα διαχειρι
στικά σφάλματα (Williams 2005, McDevitt et al. 2006). 

H NE στα κρεοπαραγωγά ορνίθια εκδηλώνεται 
συνήθως στην ηλικία των 2 με 6 εβδομάδων και συνη
θέστερα στις 3-4 εβδομάδες (Long 1973, Engstrom et 
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al. 2003, Lovland et al. 2004). Τις πρώτες 2 εβδομάδες, 

η περιεκτικότητα του γαστρεντερικοΰ σωλήνα σε οξυ

γόνο είναι σχετικά υψηλή και δεν ευνοεί την υπέρμετρη 

ανάπτυξη αναερόβιων βακτηρίων, συμπεριλαμβανο

μένου και του C perfringens. Μετά τις 2 εβδομάδες, το 

περιβάλλον γίνεται αναερόβιο, ευνοώντας την εκδήλωση 

της NE. Επίσης, μετά τη δεύτερη εβδομάδα, παρατη

ρείται κενό ανοσίας, το οποίο οφείλεται στο γεγονός 

ότι το ανοσοποιητικό σύστημα των πτηνών ωριμάζει 

στις 3-4 εβδομάδες (La Ragione et al. 2003), ενώ η διάρ

κεια της μητρικής ανοσίας υπολογίζεται συνήθως στις 

2-3 εβδομάδες (Heier et al. 2001, Lovland et al. 2003). 

Η σύνθεση του πληθυσμού του C. perfringens στο 

γαστρεντερικό σωλήνα καθορίζεται από το επίπεδο 

υγείας του πτηνού. Τα υγιή κρεοπαραγωγά ορνίθια 

μπορούν να φέρουν από δύο έως και πέντε διαφορε

τικούς κλώνους C. perfringens τύπου A (Nauerby et 

al. 2003, Barbara et al. 2008). Αντίθετα, από ορνίθια 

με κλινική ή υποκλινική NE απομονώνεται συνήθως 

μόνο ένας κλώνος, ο οποίος τις περισσότερες φορές 

είναι διαφορετικός από τους κλώνους των υγιών πτη

νών (Engstrom et al. 2003, Nauerby et al. 2003). Η 

κυριαρχία αυτή πιθανώς να είναι το αποτέλεσμα της 

παραγωγής και της έκκρισης βακτηριοσινών από τα 

βακτήρια, επειδή οι κλώνοι C. perfringens που απο

μονώνονται από περιστατικά NE αναστέλλουν in vitro 

την ανάπτυξη των κλώνων C. perfringens από υγιή 

πτηνά (Barbara et al. 2008). Μετά την ανάρρωση ή 

τη θεραπεία, τα πτηνά επανακτούν πάλι πολλούς και 

διαφορετικούς κλώνους, όπως και τα υγιή πτηνά 

(Nauerby et al. 2003, Barbara et al. 2008). 

Χρειάζεται μεγάλη προσοχή στη διενέργεια των 

επιδημιολογικών μελετών και στην ερμηνεία των απο

τελεσμάτων τους, διότι τα γονίδια που κωδικοποιούν 

τις τοξίνες, με εξαίρεση το epa, βρίσκονται σε μετα

θετά στοιχεία και μπορεί να χαθούν κατά τις ανα-

καλλιέργειες. Επίσης, στο γαστρεντερικό σωλήνα υπάρ

χουν πολλά και διαφορετικά στελέχη C. perfringens, 

με αποτέλεσμα να είναι δύσκολο να ελεγχθούν όλα 

και να διακριθούν τα παθογόνα από τα μη παθογόνα 

(Immerseel et al. 2009). 

3.1.1. Δεδομένα που ενισχύουν τον ρόλο της 
τοξίνης -α στην παθογένεια της NE 

Μέχρι το 2006 ήταν γνωστό ότι η τοξίνη -α αποτελεί 

τον κύριο παθογόνο παράγοντα για την παθογένεια 

της NE (Keyburn et al. 2006). Η υπόθεση αυτή βασί

στηκε στο γεγονός ότι η μόλυνση με το ακατέργαστο 

υπερκείμενο υγρό (Al-Sheikhly and Truscott 1977b) 
ή της ακατέργαστης τοξίνης -α (Al-Sheikhly and 
Truscott 1977c) από την καλλιέργεια C. perfringens 
τύπου Α, ήταν σε θέση να προκαλέσει αλλοιώσεις NE 
στο έντερο των κρεοπαραγωγών ορνιθίων (Al-Sheikly 
and Truscott 1977a). 

Αργότερα, οι Fukata et al. (1988) απέδειξαν ότι σε 
αξενικά ορνίθια ειδικά αντισώματα κατά της τοξίνης -α 
εξουδετέρωσαν την επίδραση της θανατηφόρας πει
ραματικής μόλυνσης με το ακατέργαστο υπερκείμενο 
υγρό της καλλιέργειας C. perfringens. Το 2001 οι Heier 
et al. παρατήρησαν στην επιδημιολογική μελέτη που 
διεξήχθη σε σμήνη κρεοπαραγωγών ορνιθίων στη 
Νορβηγία ότι τα σμήνη με υψηλούς τίτλους μητρικής 
ανοσίας έναντι της τοξίνης -α παρουσίαζαν χαμηλό
τερα ποσοστά θνητότητας, συγκριτικά με τα σμήνη 
όπου ο τίτλος των αντισωμάτων ήταν χαμηλός. Επι
πρόσθετα, ο εμβολιασμός των πατρογονικών σμηνών 
με εμβόλια που περιέχουν ανατοξίνες C. perfringens 
τύπου Α και C, διεγείρει την παραγωγή IgY αντισω
μάτων έναντι της τοξίνης -α, τα οποία μέσω της μητρι
κής ανοσίας μεταφέρονται στους απογόνους και προ
στατεύουν μερικώς έναντι της NE (Lovland et al. 2004). 

Ωστόσο, η ερμηνεία των αποτελεσμάτων των 
παραπάνω μελετών παρουσιάζει κάποιες αδυναμίες. 
Αυτό οφείλεται στο γεγονός ότι σε όλες τις μελέτες 
χρησιμοποιήθηκε το ακατέργαστο υπερκείμενο υγρό 
της καλλιέργειας του C. perfringens και οι βιολογικές 
του δράσεις αποδόθηκαν στο κυρίαρχο συστατικό 
του, την τοξίνη -α, αγνοώντας παντελώς την ύπαρξη 
και τη δράση των άλλων συστατικών που συνυπάρχουν 
(Immerseel et al. 2009). 

Νεότερα δεδομένα από πειραματικές μελέτες όπου 
χρησιμοποιήθηκε εμβόλιο καθαρής ανατοξίνης -α και 
παρείχε προστασία έναντι της NE (Kulkarni et al. 
2007), ενισχύουν την άποψη ότι η τοξίνη -α αποτελεί 
σημαντικό παράγοντα για την εκδήλωση της NE. Επί
σης, ο εμβολιασμός μυών με το καρβοξυλικό άκρο 
(C terminal domain) της τοξίνης -α διέγειρε το ανο
σοποιητικό σύστημα και προκάλεσε την παραγωγή 
εξουδετερωτικών αντισωμάτων, τα οποία ήταν προ
στατευτικά έναντι της μόλυνσης με C. perfringens 
(Hoang et al. 2008, Zekarias et al. 2008). 

Η συγκέντρωση της τοξίνης -α στο εντερικό περιε
χόμενο και τα κόπρανα πτηνών με NE είναι μεγαλύ
τερη, συγκριτικά με την συγκέντρωση της τοξίνης -α 
στα κόπρανα φυσιολογικών πτηνών (Lovland et al. 
2003, Gholamiandekhordi et al. 2006). 
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3.1.2. Δεδομένα που υποβαθμίζουν τον ρόλο της 
τοξίνης -α στην παθογένεια της NE 

Τα περισσότερα στελέχη C. perfrìngens που απο
μονώνονται από το γαστρεντερικό σωλήνα και τα 
κόπρανα των πτηνών ανήκουν στον τύπο Α, που σημαί
νει ότι η μοναδική κΰρια τοξίνη που παράγεται είναι 
η τοξίνη -α (Nauerby et al. 2003). Ωστόσο, δεν υπάρχει 
διαφορά στην ικανότητα και την ποσότητα παραγωγής 
τοξίνης -α μεταξύ στελεχών που απομονώθηκαν από 
υγιή πτηνά και από πτηνά με NE (Gholamiandekhordi 
et al. 2006). 

Επίσης, η πειραματική αναπαραγωγή της NE μπο
ρεί να γίνει μόνο από στελέχη που απομονώθηκαν 
από περιστατικά NE, ενώ αντίθετα στελέχη από υγιή 
πτηνά δεν μπορούν να αναπαράγουν το νόσημα, παρ' 
όλο που είναι ικανά να παράγουν τοξίνη -α (Timber-
mont et al. 2008). Λοιμογόνα στελέχη, τα οποία παρου
σιάζουν αυθόρμητες μεταλλάξεις στο γονίδιο που 
είναι υπεύθυνο για την παραγωγή της τοξίνης -α (epa), 
έχουν μειωμένη ικανότητα αναπαραγωγής της NE. 
Ωστόσο, τα στελέχη αυτά πιθανόν να παρουσιάζουν 
μεταλλάξεις και σε άλλα γονίδια πλην του epa, με 
αποτέλεσμα να μην μπορεί να αποδοθεί εξολοκλήρου 
η μείωση της λοιμογόνου δύναμης στην περιορισμένη 
παραγωγή τοξίνης -α (Thompson et al. 2006). 

Το πιο σημαντικό δεδομένο στο οποίο βασίζεται 
η άποψη ότι η τοξίνη -α δεν αποτελεί απαραίτητο 
παθογόνο παράγοντα για την εκδήλωση της NE, είναι 
ότι στελέχη C perfrìngens, από τα οποία αφαιρέθηκε 
το γονίδιο που είναι υπεύθυνο για την παραγωγή της 
τοξίνης -α (epa), διατήρησαν την ικανότητα να προ
καλούν τις χαρακτηριστικές αλλοιώσεις της NE. Επίσης, 
τόσο το αρχικό στέλεχος όσο και το μεταλλαγμένο στέ
λεχος (mutant epa) ήταν ικανά να αναπαράγουν το 
νόσημα σε πειραματικές συνθήκες (Keyburn et al. 2006). 

Ένα ακόμη στοιχείο, το οποίο υποβαθμίζει σημαν
τικά το ρόλο της τοξίνης -α στην παθογένεια της NE, 
είναι η ιστοπαθολογική εικόνα των αλλοιώσεων. 
Κύριο χαρακτηριστικό της ιστοπαθολογική ς εικόνας 
της NE είναι η φλεγμονή των προσβεβλημένων ιστών 
που συνοδεύεται από έντονη διήθηση λευκοκυττάρων 
(Long et al. 1974, Gholamiandekhordi et al. 2007). 
Αντίθετα, σε παθολογικές καταστάσεις που αποδε
δειγμένα οφείλονται στην τοξίνη -α, όπως η κακοήθης 
γάγγραινα, δεν παρατηρείται φλεγμονή και μετανά
στευση λευκοκυττάρων (Immerseel et al. 2009). 

Επιπλέον, μεταλλαγμένα στελέχη C perfrìngens, 
τα οποία δεν παράγουν τοξίνη -α, προκαλούν έντονη 
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φλεγμονώδη αντίδραση και δεν μπορούν να προκα
λέσουν κακοήθη γάγγραινα στους μυς. Τέλος, η ιστο
λογική εικόνα των τραυματισμένων ιστών στα αρχικά 
στάδια ανάπτυξης της NE, δεν συμβαδίζει με τις δρα
στηριότητες της τοξίνης -α ως φωσφολιπάση C και 
σφιγγομυελινάση (Olkowski et al. 2008, Immerseel 
et al. 2009). 

3.2.1. Δεδομένα που ενισχύουν τον ρόλο της 
τοξίνης netB στην παθογένεια της NE 

Πρόσφατα, περιγράφηκε μια νέα τοξίνη, που σχε
τίζεται με τη NE των κρεοπαραγωγών ορνιθίων, η 
τοξίνη netB. Η τοξίνη ανακαλύφθηκε κατά την προ
σπάθεια ανεύρεσης πρωτεϊνών από το υπερκείμενο 
υγρό καλλιέργειας C. perfrìngens, οι οποίες θα μπο
ρούσαν να χρησιμοποιηθούν για την ανοσολογική 
διέγερση και την προστασία έναντι της NE (Keyburn 
et al. 2008). Στελέχη C perfrìngens, από τα οποία 
αφαιρέθηκε με μεθόδους γενετικής μηχανικής το υπεύ
θυνο γονίδιο (netB) για την κωδικοποίηση της τοξίνης 
netB, δεν ήταν ικανά να προκαλέσουν αλλοιώσεις NE, 
σε αντίθεση με τα ίδια αρχικά στελέχη τα οποία έφεραν 
το υπεύθυνο γονίδιο (Keyburn et al. 2008). 

Η γενετική ανάλυση των στελεχών C perfrìngens, 
που απομονώθηκαν από εκτροφές κρεοπαραγωγών 
ορνιθίων του Βελγίου και της Δανίας, έδειξε ότι οχτώ 
στα έντεκα στελέχη C perfrìngens που απομονώθηκαν 
από πτηνά με NE έφεραν το γονίδιο netB, ενώ αντί
θετα από τα στελέχη που απομονώθηκαν από υγιή 
πτηνά μόνο ένα στα τριάντα δύο έφερε το γονίδιο. 
Ωστόσο, δεν έχει διευκρινιστεί κατά πόσο τα στελέχη 
που δεν φέρουν το γονίδιο εμφανίζουν διαφορετική 
αλληλουχία συγκριτικά με αυτά που το φέρουν 
(Immerseel et al. 2009). 

Ο ρόλος της τοξίνης netB στην παθογένεια της NE 
ενισχύεται από το γεγονός ότι τα στελέχη C perfrìngens, 
που απομονώθηκαν μετά από πειραματική αναπα
ραγωγή της NE, έφεραν το γονίδιο netB, ενώ αντίθετα 
στελέχη που απομονώθηκαν από υγιή πτηνά δεν έφε
ραν το γονίδιο και δεν παρήγαγαν την τοξίνη (Keyburn 
et al. 2008). Επίσης, όλα τα στελέχη που απομονώ
θηκαν από περιστατικά NE έφεραν το γονίδιο netB 
(Chalmers et al. 2008). 

3.2.2. Δεδομένα που υποβαθμίζουν τον ρόλο της 
τοξίνης netB στην παθογένεια της NE 

Παρά τα ενθαρρυντικά και εντυπωσιακά αποτε
λέσματα των μελετών για τη νέα τοξίνη netB, δεν μπο
ρεί από μόνη της να αιτιολογήσει πλήρως την παθο-
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γένεια της NE. Ορισμένα στελέχη C. perfrìngens, ικανά 
να προκαλέσουν NE, δεν φέρουν το γονίδιο netB 
(Keyburn et al. 2008). 

Επιπρόσθετα, ένα από τα στελέχη από τα οποία 
αφαιρέθηκε το γονίδιο netB, προκάλεσε αλλοιώσεις 
NE στο γαστρεντερικό σωλήνα των κρεοπαραγωγών 
ορνιθίων. Ωστόσο, επειδή το στέλεχος που απομο
νώθηκε δεν ήταν ανθεκτικό στη χλωραμφαινικόλη, 
όπως το αρχικό που ενοφθαλμίστηκε, πιθανώς οι 
αλλοιώσεις να οφείλονται σε στελέχη C. perfrìngens 
της φυσιολογικής χλωρίδας (Keyburn et al. 2008). 

Σε επιδημιολογική μελέτη στις ΗΠΑ, από περι
στατικά NE απομονώθηκαν στελέχη C. perfrìngens τα 
οποία δεν φέρουν το γονίδιο netB. Επίσης, στην ίδια 
μελέτη απομονώθηκαν στελέχη C. perfrìngens που 
φέρουν το γονίδιο netB από υγιή ορνίθια και από 
απόστημα ήπατος αγελάδας (Martin and Smyth 2008). 

3.3. Δεδομένα που υποβαθμίζουν τον ρόλο της 
τοξίνης -β2 στην παθογένεια της NE 

Η ανακάλυψη της τοξίνης -β2 πιθανώς να επηρε
άσει το μέλλον της ταξινόμησης των τοξινικών τΰπων 
του C. perfrìngens. Απομονώθηκε και κλωνοποιήθηκε 
από τους Gilbert et al. (1997) και δεν εμφανίζει ομο
λογία στην αλληλουχία των αμινοξέων με καμία άλλη 
γνωστή τοξίνη. 

Η τοξίνη -β2, παρά το γεγονός ότι έχει ενοχοποι
ηθεί για την πρόκληση εντερίτιδας στον άνθρωπο 
(Fisher et al. 2005), στα ιπποειδή (Herholz et al. 1999), 
στα βοοειδή (Lebrun et al. 2007) και στο χοίρο (Jost 
et al. 2005), δεν φαίνεται να διαδραματίζει κάποιο 
ρόλο στην παθογένεια της NE στα κρεοπαραγωγά 
ορνίθια (Crespo et al. 2007, Chalmers et al. 2008). 
Τα περισσότερα στελέχη C. perfrìngens που απομο
νώνονται από περιστατικά NE δεν φέρουν το γονίδιο, 
που είναι υπεύθυνο για την παράγωγη της τοξίνης -β2 

(cpb2) (Chalmers et al. 2008, Jost et al. 2005). Επίσης, 
στελέχη C. perfrìngens, θετικά ως προς το cpb2, απο
μονώνονται τόσο από υγιή πτηνά όσο και από πτηνά 
με NE (Crespo et al. 2007). 

3.4. Νέες τοξίνες του C. perfrìngens που πιθανόν 
εμπλέκονται στην παθογένεια της NE 

Με τη βοήθεια σύγχρονων μοριακών τεχνικών 
(φασματοφωτομετρία μάζας), μετά από μόλυνση με 
C. perfrìngens, απομονώθηκαν και ταυτοποιήθηκαν 
έξι ανοσογενείς πρωτεΐνες: η τοξίνη -α, η 3 φωσφορική 
γλυκεραλδεΰδη, η αφυδρογονάση, η αναγωγάση της 
πυρουβικο-φερρεδοξίνης (ΑΠΦ), η αλδολάση της 

1,6-διφωσφορικής φρουκτόζης (ΑΔΦΦ) και η υπο
θετική πρωτεΐνη (ΥΠ) (Kulkarni et al. 2008). 

Οι πρωτεΐνες αυτές χρησιμοποιήθηκαν για την 
ανοσοποίηση των κρεοπαραγωγών ορνιθίων έναντι 
της NE. Και οι έξι πρωτεΐνες παρείχαν προστασία 
έναντι μόλυνσης με C. perfrìngens, γεγονός που υπο
δηλώνει την πιθανή εμπλοκή τους στην παθογένεια 
της NE. Η ανοσολογική αντίδραση έναντι κάθε μιας 
από τις έξι πρωτεΐνες παρείχε σημαντική προστασία 
έναντι ήπιας μόλυνσης με C. perfrìngens, ενώ η ανο
σολογική αντίδραση της ΑΠΦ και της ΥΠ έναντι της 
τοξίνης -α προσέφερε προστασία ακόμα και μετά 
από σοβαρή μόλυνση (Kulkarni et al. 2008). 

4. Συμπερασματικά για την παθογένεια της NE 

Η αποτελεσματικότητα των εμβολίων ανατοξίνης -α 
(Lovland et al. 2004, Kulkarni et al. 2007), η υψηλή 
συγκέντρωση της τοξίνης τόσο στο υπερκείμενο υγρό 
της καλλιέργειας C. perfrìngens (Al-Sheikhly και 
Truscott 1977c) όσο και στα κόπρανα των πτηνών με 
NE (Gholamiandekhordi et al. 2006), καθώς επίσης 
και οι υψηλοί τίτλοι αντισωμάτων κατά της τοξίνης -α 
σε πτηνά με NE (Heier et al. 2001) υποδηλώνουν ότι 
η τοξίνη -α σίγουρα διαδραματίζει κάποιο ρόλο, πρω
ταγωνιστικό ή μη, στην παθογένεια της NE (Kulkarni 
et al. 2007, Cooper et al. 2009). 

Για την ερμηνεία της παθογένειας της NE έχουν 
ανακαλυφθεί και προταθεί νέες τοξίνες (Keyburn et 
al. 2008, Kulkarni et al. 2008), χωρίς ωστόσο καμία 
από αυτές να μπορεί per se να την αιτιολογήσει 
πλήρως (Cooper and Songer 2009). Είναι πιθανό στην 
πολύπλοκη παθογένεια της NE να εμπλέκονται και 
άλλοι παθογόνοι παράγοντες, όπως υδρολυτικά ένζυ
μα ή ακόμη και τοξίνες, οι οποίες δεν έχουν ακόμη 
αναγνωριστεί (Immerseel et al. 2009). Για παράδειγ
μα, υπάρχει η αντίληψη ότι στα αρχικά στάδια της NE 
τα πρωτεολυτικά ένζυμα διαδραματίζουν σημαντικό 
ρόλο, προκαλώντας ρήξη του υλικού της βασικής μεμ
βράνης και της πλευρικής περιοχής των εντεροκυττά-
ρων. Στην πραγματικότητα, κατά την εξέλιξη της NE 
το εξωκυτταρικό υλικό είναι αποδιοργανωμένο ή μπο
ρεί ακόμη και να απουσιάζει (Olkowski et al. 2008). 

Τα νεοτέρα δεδομένα κάνουν επιτακτική την 
ανάγκη για επαναξιολόγηση του ρόλου της τοξίνης -α 
και των μελετών που βασίστηκαν σε αυτήν στην παθο
γένεια της NE και ταυτόχρονα ανοίγουν το δρόμο 
για την αναζήτηση και άλλων παραγόντων που εμπλέ
κονται στην παθογένεια της NE. • 
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