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Δ Ε Λ Τ Ι Ο Ν 
ΕΛΛΗΝΙΚΗΣ ΚΤΗΝΙΑΤΡΙΚΗ! ΕΤΑΙΡΕΙΑΣ 

ΤΟΜΟΣ XVIII ΙΑΝΟΥΑΡΙΟΣ - ΜΑΡΤΙΟΣ 1967 ΤΕΥΧΟΣ 1 ° Ν 

ΔΟΚΙΜΑΙ ΕΛΕΓΧΟΥ ΤΗΣ ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΙΚΟΤΗΤΟΣ TUN ΑΝΤΙΑΦΘΩΔ1ΚΩΝ 

ΕΜΒΟΛΙΩΝ ΑΙΑ ΤΟΥ ΠΡΟΣΔΙΟΡΙΣΜΟΥ ΤΗΣ ΠΡΟΣΤΑΤΕΥΤΙΚΗΣ 

ΑΟΣΕΩΣ 5 0 % (Π.Α. 5 ο) ΕΙΣ ΤΟΝ ΙΝΔ0Χ0ΙΡ0Ν 

Ύ τ τ ο 

Χ. ΠΑΠΠΟΥ, À. ΜΠΡΟΒΑ, Π. ΣΤΟΥΡΑΙΤΗ, Ι. ΚΑΡΑΒΑλΑΚΗ κ α ι Ι. ΚΑΡΑΑΣΗ 

(Κ.Μ.Ι 'Αφθώδους Πυρετού-'Αγία Παρασκευή - Αττικής) 

Τα βοοειδή αποτελούν αναμφιβόλως τα πλέον ευαίσθητα ζώα 
είς τον ιόν του 'Αφθώδους Πυρετού και συνεπώς τα πλέον ενδεδειγ
μένα πειραματόζωα δια τον ελεγχον της αποτελεσματικότητος τών 
άντιαφθωδικών εμβολίων. Έ ν τούτοις ή προς τον σκοπόν τοοτον ευ
ρεία χρησιμοποίησις τών έν λόγω ζώων προσκρούει συχνάκις είς 
σοβαρός δυσχέρειας, ων αί κυριώτεραι είναι αί έξης : α) το ύψηλον 
κόστος τών ζώων, δ ι ' ο ύ επιβαρύνεται σημαντικώς τό έμβόλιον, και 
β) ή αδυναμία πολλάκις εξευρέσεως καταλλήλων ζώων άπηλλαγμέ-
νων τουτέστιν αντισωμάτων έναντι του 'Αφθώδους Πυρετού, λόγω 
της ένζωοτικής μορφής, τήν οποίαν προσλαμβάνει τελευταίως ή νό
σος και της καθιερώσεως τών άντιαφθωδικών εμβολιασμών είς πλεί-
στας χώρας. 

Αί ανωτέρω δυσχέρειαι περί τήν χρησιμοποίησιν τών βοοειδών 
δια τον ελεγχον της αποτελεσματικότητος (ή άντιγονικότητος) τών 
άντιαφθωδικών εμβολίων ήγαγον, κατά τα τελευταία ετη, πλείστους 
έρευνητάς είς τήν άναζήτησιν ετέρων μεθόδων ελέγχου τών εμβολίων. 

Μετά τήν είσαγωγήν της μεθόδου της τιτλοποιήσεως τών αντι
σωμάτων τών ορών τών έμβολιασθέντων βοοειδών, περί fjç ήσχολή-
θημεν και ημείς (1), αί προσπάθειαι τών ερευνητών εστράφησαν περί 
τα μικρά πειραματόζωα, χρησιμοποιηθέντων ώς τοιούτων τών ενηλί
κων μυών (2,3), τών μή άπογαλακτισθέντων λευκών μυών, τών όποιων 
είχον έμβολιασθή αί ιαητέρες (4,5,6,7,8,), τών όρνιθίων (9,10,11) και 
κυρίως τών ίνδοχοίρων (12,13,14,15,16,17,18,19,20,21,22,23,24,25,26,). 

Συγκριτικαί ερευναι, γενόμεναι, κατά διαφόρους μεθόδους και 
είς μεγάλην κλίμακα, ιδίως έν Γαλλία (Mackowiak καί συν., Lucam 
και συν.), επί βοοειδών και ίνδοχοίρων απέδειξαν δτι τα τελευταία 
ταύτα πειραματόζωα προσφέρονται καλώς δια τον ελεγχον της άπο-
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τελεσματικότητος των άντιαφθωδικων εμβολίων, παρέχοντα, εις τάς 
περισσοτέρας περιπτώσεις, ασφαλείς ενδείξεις επί της άντιγονικό-
τητος τών έν λόγω εμβολίων. 

Δεδομένου δτι ή δοσολογία τ ο ν άντιαφθωδικων εμβολίων ποι
κίλλει κατά τα διάφορα έμβολιοπαραγωγά 'Ιδρύματα, αναλόγως κυ
ρίως της μεθόδου παράγωγης και συμπυκνώσεως του ίου, εκρίθη σκό-
πιμον δπως ερευνηθούν και εις το ήμέτερον "Ιδρυμα αϊ δυνατότητες 
χρησιμοποιήσεως του ίνδοχοίρου δια τον ελεγχον της αποτελεσμα
τικότητος τών ύφ' ημών παραγομένων άντιαφθωδικων εμβολίων. 

Ή τοιαύτη εργασία κατέστη δυνατή, χάρις κυρίως εις την άνά-
πτυξιν νέας εκτροφής ίνδοχοίρων έν τώ Ίνστιτούτω, τών πρώτων 
γεννητόρων, φυλής Albinos, παραληφθέντων έκ του 'Ινστιτούτου τοΟ 
Pirbright ( Α γ γ λ ί α ς ) . 

Ό Άφοώδης Πυρετός είς τον ίνδόχοιρον 

Πριν ή προχωρήσωμεν είς τήν περιγραφήν τής μεθόδου εργασίας, 
θεωροΰμεν άναγκαΐον να ύπομνήσωμεν δεδομένα τίνα επί τής μολύν
σεως του ίνδοχοίρου δι ' ίου 'Αφθώδους Πυρετού. 

Πρώτοι, ώς γνωστόν, οί Waldmann και Pape (27) απέδειξαν τήν 
εόαισθησίαν του μικρού αυτού πειραματόζωου είς τόν ίόν του 'Αφθώ
δους Πυρετού, ένοφθαλμιζομένου ένδοδερμικώς είς τήν χώραν τού 
πέλματος. "Εκτοτε ό ίνδόχοιρος έχρησιμοποιήθη ευρέως είς τήν ερευ-
ναν επί τού 'Αφθώδους Πυρετού, λόγω κυρίως τού μικρού κόστους 
τού πειραματόζωου. 

Ή ενδοδερμική εγχυσις είς το πέλμα ενός ποδός (συχνότερον 
οπισθίου) ιού 'Αφθώδους Πυρετού, είς τόν ίνδόχοιρον, ακολουθείται 
συνήθως, υπό σχηματισμού, μετά 24 ώρας, κλασσικής τοπικής άφθας, 
περιεχούσης λύμφην. Μετά τήν προσαρμογήν τού ιού είς τον ίνδό
χοιρον, ήτις προσαρμογή επιτυγχάνεται συνήθως μετά 4-7 διόδους 
τού στελέχους τού ιού είς το έν λόγω πειραματόζωον, ή ενδοδερμική 
εγχυσις τού ιού είς έ'ν πέλμα συνοδεύεται, πλην τής τοπικής αφθας, 
και υπό εμφανίσεως, μετά 2 4 - 2 7 συνήθως ώρας, άπό τής εγχύσεως, 
αναλόγου αφθας είς εν ή περισσότερα άκρα (πέλματα) τού ζώου ή 
και τήν γλώσσαν (γενίκευσις). 

1. ΥΛΙΚΑ ΚΑΙ ΜΕΘΟΑΟΙ 

Α. ΥΑΙΚΑ 

1. "Εμβόλια: Είς α π α ν τ ά ς τους πειραματισμούς έχρησιμοποιήθη-
σαν μονοδύναμα αδρανοποιημένα υπό τής φορμόλης και τής θερμο
κρασίας εμβόλια τρεχούσης παραγωγής τού Ιδρύματος, περιεκτικό-
τητος 57% είς ίόν καλλιέργειας (40% υδροξειδίου του άργιλίου) και 
pH 8,2. 
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Ή άραίωσις των εμβολίων, δ ια τον έμβολιασμον των ίνδοχοί-

ρων, έγένετο δ ια μ ίγματος περιέχοντος τ α σ υ σ τ α τ ι κ ά του εμβολίου, 

πλην του ίου, άναπληρωθέντος δ ι ' άπεσταγμένου ύδατος (pH 8,2). 

2. Βοοειδή : Δ ι α τον ελεγχον των εμβολίων χρησιμοποιούνται 

βοοειδή ηλ ικ ίας 4 - 6 ετών, προερχόμενα εκ περιοχών άπηλλαγμένων 

άπό έτων 'Αφθώδους Πυρετού κ α ι εις τάς οποίας, άπα έτων επίσης, 

δέν έ χ ε ι ένεργηθή άντιαφθωδικός εμβολιασμός. Προς πληρεστέραν 

ά σ φ ά λ ε ι α ν , τ α ζώα ε λ έ γ χ ο ν τ α ι , προ του εμβολιασμού ή της μολύν

σεως, δ ια τυχόν παρουσίαν όροεξουδετερωτικών αντ ισωμάτων. 

3. Ίνδόχοιροί : Εις τους πειραματισμούς έχρησιμοποιήθησαν άρ-

οενα ζώα Albinos, παρουσιάζοντα τήν μεγαλυτέραν δυνατήν όμοιο-

γένε ιαν κ α ι βάρος, εκαστον 450-500 γραμμαρίων. 

4. Ίος ενοφθαλμισμού : α) Δ ι ά τήν μόλυνσιν τών βοοειδών χρη

σ ι μ ο π ο ι ε ί τ α ι ομόλογος προς το έμβόλιον φυσικός ίός, εκ τών συντη

ρουμένων είς — 25° Κ κ α ι περιοδικώς άνανεουμένων επί βοοειδών, 

έμβολιαστικών στελεχών του Ι δ ρ ύ μ α τ ο ς , προελεύσεως εκ του ' Ινστι

τούτου του Amsterdam ( Ό λ λ α ν δ ί α ς ) . β) Δ ι α τήν μόλυνσιν τών ίνδο-

χοίρων χρησιμοποιε ίτα ι επίσης φυσικός ίός, α μ α τη προσαρμογή του 

έπί τών ζώων τούτων, ώστε νά προκαλη γεν ίκευσιν της νόσου εντός 

48 ωρών. Ώ ς ανεφέρθη, ή τ ο ι α ύ τ η προσαρμογή ε π ι τ υ γ χ ά ν ε τ α ι συνή

θως δια 4 - 7 διόδων είς τόν ίνδόχοιρον, λαμβανομένης, δ ι ' έκάστην 

δίοδον, λύμφης καί αφθας της προηγουμένης διόδου. 

Ά π ο φ ε ύ γ ο μ ε ν τήν χρήσιν ίου πέραν αριθμού τ ίνος διόδων, κα

θόσον διά τών πολλών διόδων του ίου έπί ίνδοχοίρου, ε ν δ έ χ ε τ α ι να 

έπέλθη διαφοροποίησις αύτου έ ν α ν τ ι του περιεχομένου είς τό έμβό

λιον ομολόγου ίου κ α λ λ ι έ ρ γ ε ι α ς . 

γ) Δ ι ά τόν ελεγχον ccòv αντ ισωμάτων τών ορών τών βοοειδών 

έχρησιμοποιήθη ίός κ α λ λ ι έ ρ γ ε ι α ς , ήτοι φυσικός ιός προσαρμοσθείς 

είς ί σ τ ο κ α λ λ ι ε ρ γ ή μ α τ α καί τ ιτλοποιηθείς δ ι 'αραιώσεων είς ύλικόν 

κ α λ λ ι έ ρ γ ε ι α ς Hanks. 

Β. ΜΕΘΟΔΟΙ 

1. "Ελεγχος αποτελεσματ ικότητος εμβολίων έπί βοοειδών. 

Συμφώνως προς τήν περιγραφεΐσαν καί ά λ λ α χ ο ΰ τεχνικήν (1), 

3 - 4 βοοειδή ε μ β ο λ ι ά ζ ο ν τ α ι , εκτός τού ' Ι νστ ιτούτου, κ α τ ά τόν συνήθη 

τρόπον καί δ ιά κανονικής δόσεως εμβολίου (12 c e ) . Ό έλεγχος της 

ανοσίας ε ν ε ρ γ ε ί τ α ι τήν 21 ην ήμέραν μετά τόν έμβολιασμόν, είς τους 

στάβλους απομονώσεως του ' Ινστ ιτούτου, δ ι ' ένδογλωσσικής εγχύ

σεως είς τ α έμβολιασθέντα ζώα καί ενα μάρτυρα κ α θ ' ο μ ά δ α , 10.000 

λοιμογόνων μονάδων (DL 5 0 μυός), ομολόγου προς τό έμβόλιον φυσι

κού ίου. 

"Απαντα τ α ζώα παρακολουθούνται έπί 12 ημέρας, τό δέ έμβό-
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λιον κρίνεται ώς καλόν και άποτελεσματικόν, έάν τα μέν εμβόλια-
σθέντα ζώα εκδηλώσουν το πολύ τοπικήν (πρωτοπαθή) άφθαν είς το· 
σημεΐον ενοφθαλμισμού, το δέ μή έμβολιασθέν (μάρτυς) γενικευμένην 
νόσον (αλλοιώσεις στόματος, γλώσσης και κυρίως άκρων). 

2. ^Ελεγχος τίτλου αντισωμάτων ορών βοοειδών 

Ώ ς ήδη έχει άνακοινωθή (1), ή άποτελεσματικότης τών άντι-
αφθωδικών εμβολίων επί τών βοοειδών ελέγχεται και δια του τίτλου 
τών αναπτυχθέντων είς τους ορούς τών έμβολιασθέντων ζώων αντι
σωμάτων τήν 21 ην ήμέραν μετά τον έμβολιασμον και προ της μολύν
σεως τών ζώων δι' ίου 'Αφθώδους Πυρετού. 

Είς τήν παρουσαν έργασίαν έφηρμόσθη ή κατά Leimen (28), Leu-
nen και Strobe (29), τροποποιηθείσα ύφ' ημών χρωματομετρική δοκι
μασία (Color test) προσδιορισμού τών αντισωμάτων, το δέ αποτέλε
σμα, έκφραζόμενον ώς δείκτης όροεξουδετερώσεως, αντιστοιχεί είς. 
τήν λογαριθμικήν διαφοράν του έπιτυγχανομένου τίτλου τοο ίού, 
παρουσία όρου ληφθέντος προ του εμβολιασμού του ζώου καί τοΰ 
προκύπτοντος τίτλου του αυτού ίού, παρουσία όρου ληφθέντος έκ 
τοΰ αυτού ζώου, μετά τον έμβολιασμον του (21 ην ήμέραν). 

3. "Ελεγχος αποτελεσματικότητος εμβολίων επί ίνδοχοίρων 

Διά τον ελεγχον έκαστης σειράς εμβολίων χρησιμοποιούνται 
τρεις ομάδες έκ 5 ίνδοχοίρων έκαστη. 

Οί ίνδόχοιροι της πρώτης ομάδος εμβολιάζονται ύποδορίως δι' 
1 ce. αύτουσίου εμβολίου καί οί της δευτέρας καί τρίτης διά της αυ
τής ποσότητος εμβολίου ήραιωμένου, αντιστοίχως, 1 :4 καί 1 : 16. 

Τήν 21ην ήμέραν, μετά τον έμβολιασμον, άπαντες οί ώς άνω 
έμβολιασθέντες ίνδόχοιροι, ώς καί 5 μή έμβολιασθέντες μάρτυρες, 
ένοφθαλμίζονται ένδοδερμικώς, είς εν οπίσθιον πέλμα, δι'ομολόγου 
προς το έμβόλιον ίού, προσηρμοσμένου είς τον ίνδόχοιρον καί ήραιω
μένου 1 : 10. Τα πειραματόζωα παρακολουθούνται έπί 6 ημέρας. 

24 συνήθως ώρας μετά τον ένοφθαλμισμόν, άπαντες οί ίνδόχοι
ροι παρουσιάζουν τοπικάς, πρωτοπαθείς άφθας, είς το σημεΐον ενο
φθαλμισμού, πλην δμως αί αλλοιώσεις αΰται, ενδεικτικοί της πραγ
ματοποιηθείσης μολύνσεως, δέν λαμβάνονται ύπ'οψιν κατά τήν έκτί-
μησιν τοΰ βαθμού ανοσίας τών πειραματόζωων. Διά τήν τοιαύτην 
έκτίμησιν λαμβάνεται υπ' οψιν εϊτε απλώς ή γενίκευσις της νόσου 
(έμφάνισις αλλοιώσεων είς πάν έτερον έκλεκτικον σημεΐον, έκτος 
τοΰ σημείου ενοφθαλμισμού, ώς είς έ'ν ή περισσότερα άκρα ή τήν 
γλώσσαν), εϊτε ό βαθμός της γενικεύσεως, βαθμολογούμενων, έν τη 
περιπτώσει ταύτη, τοΰ άριθμοΰ καί της εκτάσεως τών αλλοιώσεων 
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γενικεύσεως, δια τ ο ν αριθμών 1,2 και 3, συμφώνως προς την μέθο-

δον του Brooksby (30). 

Ή άνάγνωσις του α π ο τ ε λ έ σ μ α τ ο ς ^ αρχομένη από της 3ης μετά 

τον ένοφθαλμισμόν τών πειραματόζωων ημέρας, συνεχίζεται και 

συμπληρουται, καθ'έκάστην, μέχρι και της 6ης ημέρας, μετά τήν 

οποίαν σπανιώτατα εμφανίζονται νέαι άφθαι, δυνάμεναι να αλλοιώ

σουν το αποτέλεσμα. Ό υπολογισμός της προστατευτικής δόσεως 

50%, ήτις προστατεύει 50 τοις 100 τών έμβολιασθέντων ίνδοχοίρων, 

γίνεται κατά τήν μέθοδον των Reed και Muench (31). 

Α Π Ο Τ Ε Λ Ε Σ Μ Α Τ Α 

'Από του μηνός Σεπτεμβρίου 1964, δτε ήρξατο ή παρούσα πειρα
ματική εργασία, μέχρι τέλους Δεκεμβρίου 1966, υπεβλήθησαν είς 
ελεγχον αποτελεσματικότητος έπί βοοειδών, έν τώ Ίνστιτούτω, 10 
σειραί εμβολίων, τών τύπων Ο (6 σειραί), Α (δύο σειραί) και C (δύο 
σειραί). 

Έ κ παραλλήλου, αϊ αύταί σειραί ήλέγχθησαν και έπί ίνδοχοίρων, 
ϊ ν α καταστή δυνατή ή σύγκρισις τών αποτελεσμάτων. 

Τα αποτελέσματα της σειράς ταύτης τών πειραμάτων έχουν κα-
ταχωρηθή είς τον πίνακα Ι. 

Έ τ ε ρ α ι 9 σειραί εμβολίων (7 τύπου Ο, ενός τύπου Α και ενός 
τύπου C) ήλέγχθησαν μόνον έπί ίνδοχοίρων (Πίναξ II). 

Έ π ί πλέον, 3 έκ τών ανωτέρω συνολικώς 19 σειρών εμβολίων 
(αί Ο-85, Ο-86 και Α - 73) έπανηλέγχθησαν έπί ίνδοχοίρων μετά 6,7 
και 19 μήνας συντηρήσεως του εμβολίου έν ψυγείω (Πίναξ II). 

Συνολικώς δ ι ' ά μ φ ο τ έ ρ α ς τάς σειράς τών πειραμάτων έχρησιμο-
ποιήθησαν 41 βοοειδή και περί τους 500 ίνδοχοίρους. 

Σημειωτέον δτι δια τεχνικούς λόγους, κυρίως συνεπεία της μειώ
σεως της έμβολιοπαραγωγής του Ιδρύματος κατά τα δύο τελευταία 
ετη, λόγω απαλλαγής της χώρας έκ τών κλασσικών τύπων του 'Αφθώ
δους Πυρετού, ό έλεγχος πολλών σειρών εμβολίων δέν έγένετο, ώς 
είθισται, αμα τη παρασκευή του εμβολίου, άλλα μετά μακράν ενίοτε 
συντήρησιν αύτου έν τώ ψυγείω (+4° Κ). Είς είδικήν στήλην τών πι
νάκων Ι και II αναφέρεται ό χρόνος συντηρήσεως τών εμβολίων, προ 
της δοκιμής αυτών έπί τών πειραματόζωων. Δεδομένου δτι κατά τήν 
συντήρησιν τών άντιαφθωδικών εμβολίων μειούται, ενίοτε αισθητώς, 
ή άντιγονικότης αυτών, δύναται νά λεχθή δτι είς πολλάς περιπτώ
σεις (συντήρησις εμβολίων έπί 6,7,10,12, και 19 μήνας), τα έπιτευ-
χθέντα αποτελέσματα αντιστοιχούν εις δυσμενείς συνθήκας πειρα
ματισμού καί συνεπώς παρέχουν πλείστα περιθώρια ασφαλείας. Μό
νον είς δύο περιπτώσεις εμβόλια διατηρηθέντα αντιστοίχως έπί 12 
και 19 μήνας εκρίθησαν ακατάλληλα καί απερρίφθησαν (Α - 73 και 
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C-83), ένώ έτερα εμβόλια, ύπο τάς αύτας συνθήκας συντηρήσεως 

( 0 - 7 8 και Α-72) απεδείχθησαν αποτελεσματικά είς τον ίνδόχοιρον. 

Ώ ς γνωστόν δέ, ή διάρκεια ισχύος των άντιαφθωδικών εμβολίων 

έχει καθορισθη γενικώς είς ëv έτος. 

Άναλυτικώτερον τα έπιτευχθέντα έκ των πειραματισμών ημών 

αποτελέσματα έχουν ώς ακολούθως : 

1. ?Αποτελεσματικότης εμβολίων επί βοοειδών 

"Απασαι αί έλεγχθεΐσαι έπί βοοειδών σειραί εμβολίων απεδεί

χθησαν άποτελεσματικαί, καθόσον ουδέν έκ τών έμβολιασθέντων δια 

15C.C εμβολίου εξεδήλωσε δευτεροπαθείς αλλοιώσεις της νόσου, αν

τιστοιχούσας είς γενίκευσιν, μετά τον ένδογλωσσικόν ένοφθαλμισμον 

δια 10.000 λοιμογόνων μονάδων ίου, (DL 5 0 μυός), ένώ α π ά ν τ α τά 

βοοειδή-μάρτυρες εξεδήλωσαν γενικευμένην νόσον. Ώ ς δέ έτονίσθη 

και προηγουμένως, αί πρωτοπαθείς αλλοιώσεις είς το σημεΐον ενο

φθαλμισμού, ήτοι γλώσσαν (1 έπί 3 ζώων, ακόμη 3/3) δέν λαμβά

νονται ύπ' οψιν κατά τήν τελικήν κρίσιν έπί της αποτελεσματικότη

τος τών εμβολίων. 

Οί δεΐκται όροεξουδετερώσεως τών έμβολιασθέντων ζώων, κυ

μαινόμενοι άπο 3 εως 5,50, είναι επίσης ενδεικτικοί του βαθμού ανο

σίας τών ζώων. 

Άποτελεσματικότης εμβολίων έπί ίνδοχοίρων (Π Δ β ο ) 

Ώ ς εμφαίνεται είς τον πίνακα Ι, ή προστατευτική δόσις 50% είς 

τον ίνδόχοιρον κυμαίνεται μεταξύ 0,060 και 1 c e . όταν αύτη προσ

διορίζεται δια της μεθόδου της βαθμολογήσεως τών αλλοιώσεων γε-

νικεύσεως, και άπο 0,079 εως 1 c e . δταν ό προσδιορισμός γίνεται 

απλώς βάσει της γενικεύσεως και ανεξαρτήτως του αριθμού και τής 

εκτάσεως τών αλλοιώσεων. 

Δεδομένου δέ δτι απασαι αί είς τον πίνακα Ι άναφερόμεναι σει

ραί εμβολίων απεδείχθησαν άποτελεσματικαί έπί βοοειδών, νομίζο-

μεν δτι δυνάμεθα να θεωρήσωμεν τάς ώς άνω τιμάς Π Δ 50 ίνδοχοί-

ρου, ώς ένδεικτικάς τής αποτελεσματικότητος τών εμβολίων μας και 

έπί τών βοοειδών. 

Έκτος τριών περιπτώσεων (σειραί Ο-100, πειραματική Α - 73 

και C-83, συντηρηθεΐσαι αντιστοίχως έπί 12 και 19 μήνας) και αί 

λοιπαί σειραί εμβολίων, αί έλεγχθεΐσαι έπί ίνδοχοίρων μόνον (Πί-

ναξ Π), απέδωσαν τάς αύτάς περίπου τιμάς Π Δ 5 0 ίνδοχοίρου, μέ 

μέγιστον επίσης δριον 1 c e . 

(1) Π Δ 5 0 = δόσις εμβολίου προστατεύουσα 50 τοις 100 τών ζώων έναντι εμφα
νίσεως αλλοιώσεων γενικεύσεώς, μετά ένοφθαλμισμόν δια προσηρμοσμένου ίοΰ. 
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'Επί τ η βάσει τών έπί βοοειδών κ α ι ίνδοχοίρων έπιτευχθέντων 

συγκριτ ικώς αποτελεσμάτων ( Π ί ν α ξ Ι ) , αϊ ώς άνω τρε ις σειραί 

Ο-100, Α - 7 3 κ α ι C-83, ών ή προστατευτ ική δόσις 50% ίνδοχοίρου 

ευρέθη ανωτέρα του 1 c e . εκρίθησαν α κ α τ ά λ λ η λ ο ι . Ά τ υ χ ο ς , λόγω 

της φύσεως τ ο ν εμβολίων (πειραματικόν, ληξάσης ίσχύος), δέν κατέ

στη εφικτός ό έπί βοοειδών πειραματισμός. Ώ ς έκ τούτου δέν δυνά

μεθα να άποφανθώμεν μ ε τ ά θετ ικότητος έπί της προστασίας, τήν 

οποίαν θα παρεΐχον εις τ α βοοειδή, τ α εμβόλια τ α ύ τ α , τ α όποια, εις 

τον ίνδόχοιρον, δίδουν τ ι μ ά ς Π Δ5 0 ανωτέρας του 1 c e . 

Έ κ τών πινάκων Ι κ α ι I I προκύπτει δ τ ι , ε ίς τ ά ς περισσοτέρας 

περιπτώσεις αί βάσει της βαθμολογήσεως τών αλλοιώσεων έπιτυγ-

χανόμεναι είς τον ίνδόχοιρον τ ι μ α ί Π Δ50 ε ί ν α ι μ ικρότεραι τών λαμ

βανομένων έπί τ η βάσει μόνον του γεγονότος της γενικεύσεως. Συνε

πώς, δ ύ ν α τ α ι να λεχθη δ τ ι ή πρώτη μέθοδος υπολογισμού της Π Δ 50 

είς τον ίνδόχοιρον ε ί ν α ι πλέον ευαίσθητος. Τό μειονέκτημα της με

θόδου ταύτης έ γ κ ε ι τ α ι είς τα γεγονός δ τ ι ή έκτίμησις του βαθμού 

τών αλλοιώσεων, δ ια τήν βαθμολόγησιν αυτών, ε ί ν α ι καθαρώς υπο

κειμεν ική κ α ι ώς έκ τούτου τ ά τ ε λ ι κ ά αποτελέσματα δέν δ ύ ν α ν τ α ι 

να συγκριθούν προς τ ά ευρήματα άλλων συγγραφέων. Έ φ ' όσον δμως 

ή βαθμολόγησις τών αλλοιώσεων γ ί ν ε τ α ι ύπο του αύτου προσώπου, 

θεωροομεν Οτι ή μέθοδος ε ΐ ν α ι α ξ ι ό λ ο γ ο ς , επιτρέπουσα καλυτέραν 

έκτ ίμησιν του βαθμού ανοσίας του πειραματόζωου κ α ι συνεπώς κ α ι 

της ποιότητος (άντ ιγον ικότητος) του εμβολίου. 

Σ Υ Ζ Η Τ Η Σ Ι Σ 

1. "Η ε ισαγωγή του ίνδοχοίρου δια τον ελεγχον της αποτελε

σματ ικότητος τών άντ ιαφθωδικών εμβολίων αποτελεί σημαντικήν 

πρόοδον είς τον τ ο μ έ α της έμβολιοπαραγωγής, καθόσον περιορίζεται 

ή χρήσις τών βοοειδών, ζώων ύψηλοΟ κόστους κ α ι τών όποιων ή έξεύ-

ρεσις, άπηλλαγμένων αντ ισωμάτων, κ α θ ί σ τ α τ α ι έπί μάλλον κ α ι μάλ

λον δυσχερής. 

Κ α τ ά τους ημετέρους πειραματισμούς δ ι ' εμβολίων τρεχούσης 

παραγωγής του Ι δ ρ ύ μ α τ ο ς κ α ι ενός πε ιραματ ικού, απεδείχθη δ τ ι 

εμβόλια, ών ή προστατευτ ική δόσις 50% είς ίνδόχοιρον ε ί ν α ι κατω

τ έ ρ α του 1 c e . παρέχουν πλήρη προστασίαν είς τ ά βοοειδή, είς τήν 

καθωρισμένην δ ια τ ά ζώα τ α ύ τ α δόσιν τών 15 c e 

" Ο τ α ν ή προστατευτική δόσις 50% ίνδοχοίρου ενός εμβολίου απο

δ ε ι κ ν ύ ε τ α ι ανωτέρα του 1 c e . τ ά ημέτερα δεδομένα δέν επιτρέπουν, 

έπί τοϋ παρόντος, τήν έξαγωγήν συμπερασμάτων έπί τής αποτελε

σματικότητος αυτών είς τ ά βοοειδή. Συνεπώς, τ ά ημέτερα συμπερά

σ μ α τ α αφορούν είς καλής ά ν τ ι γ ο ν ι κ ό τ η τ ο ς εμβόλια, ών ή προστατευ

τ ι κ ή δόσις 50% είς τον ίνδόχοιρον δέν υπερβαίνει τό 1 c e . Οϋτω καθί-
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σταται εφικτός εΓς πρώτος διαχωρισμός τών παραγομένων εμβολίων, 

περιοριζόμενης σημαντικώς της χρησιμοποιήσεως τών βοοειδών. 

2. Είναι φανερόν δτι δσον μικρότερα είναι ή προστατευτική δό-

σις 50%, είς τον ίνδόχοιρον, ενός εμβολίου, τόσον καλύτερον, κατ ' 

αρχήν πρέπει να θεωρήται το έμβόλιον τοοτο. Δια τών ίνδοχοίρων 

δυνάμεθα οθεν να έκτιμήσωμεν και ποσοτικώς τήν άντιγονικήν άξίαν 

τών άντιαφθωδικών εμβολίων, ενώ δ ι ' ά ν ά λ ο γ ο ν έργασίαν επί βοοει

δών απαιτούνται 28 τοιαύτα ζώα. (32). 

3. Είς έλεγχους εμβολίων, συντετηρημένων έν ψυγείω ( + 4°Κ) 

έπί 10,11,12, και είς μίαν περίπτωσιν επί 19 μήνας, ή προστατευτική 

δόσις 50% ίνδοχοίρου τών εμβολίων τούτων, έκτος δύο περιπτώσεων 

(εμβόλια Α - 73 και C-83), ευρέθη ϊση και συχνότερον κατωτέρα του 

1 c e . γεγονός άποδεικνύον τήν καλήν άντιγονικότητα τών εμβολίων 

καί συνεπώς τήν δυνατότητα χρησιμοποιήσεως αυτών. Ούτω, ή χρή-

σις τοΟ ίνδοχοίρου, κ α θ ' δ λίαν οικονομική, αποδεικνύεται ενδιαφέ

ρουσα καί δια τήν άξιοποίησιν πολλών σειρών εμβολίων, αϊτινες 

συνήθως απορρίπτονται, μετά τήν λήξιν του καθιερωμένου χρόνου 

ισχύος των (1 έτος), καθόσον επανέλεγχος αότών έπί βοοειδών κρί

νεται ασύμφορος. 

Π Ε Ρ Ι Λ Η Ψ Ι Σ 

Έ κ του συγκριτικού ελέγχου της αποτελεσματικότητος έπί βοο

ειδών καί τοΟ προσδιορισμού της προστατευτικής δόσεως 50% είς 

ίνδόχοιρον 10 σειρών μονοδυνάμων άντιαφθωδικών εμβολίων τύπων 

Ο, Α καί C, τρεχούσης παραγωγής του Κτηνιατρικού Μικροβιολογικού 

'Ινστιτούτου 'Αφθώδους Πυρετού, καί συντετηρημένων έν ψυγείω από 

1-11 μηνών, προέκυψαν δτι τά παρέχοντα καλήν προστασίαν είς τα 

βοοειδή εμβόλια δίδουν τιμάς Π Δ5 0 είς ίνδόχοιρον κυμαινομένας άπό 

0,060 μέχρις 1 c e 

Παρόμοιαι τιμαί Π Δ5 0 ίνδοχοίρου επετεύχθησαν καί δι ' έτερων 

9 παρομοίων σειρών εμβολίου, έλεγχθεισών μόνον έπί ίνδοχοίρων. 

Τρεις σειραί εμβολίων, ών μία πειραματική καί δύο ληξάσης 

ίσχύος, άποδώσασαι τιμάς Π Δ 6 0 ανωτέρας του 1 c e . δέν κατέστη 

δυνατόν να ελέγχουν έπί βοοειδών, ώστε να δυνάμεθα ν' άποφανθώ-

μεν καί έπί της άντιγονικότητος της κατηγορίας ταύτης τών εμβο

λίων. Ώ ς έκ τούτου θεωρουμεν δτι καί ύπό τάς ημετέρας συνθήκας 

έμβολιοπαραγωγής, ό ίνδόχοιρος δύναται να χρησιμεύση δι ' ενα προ-

καταρκτικόν ελεγχον τών εμβολίων, περιοριζόμενης σημαντικώς της 

χρησιμοποιήσεως τών βοοειδών. 
Αόγω της μικράς σχετικώς αξίας τών μικρών πειραματόζωων, 

είναι δυνατός ό επανέλεγχος καί ή άξιοποίησις πολλών σειρών εμβο
λίων, ληξάσης ίσχύος, ετι δέ καί ή ποσοτική έκτίμησις της άντιγονι-
κής αξίας τών άντιαφθωδικών εμβολίων έν γένει. 
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R E S U M É 

Expériences sur le contrôle d' efficacité des vaccins antiaphteux par la 
détermination de la dose protectrice 50 °/0 (DP50) chez le cobaye 

P a r 

PAPPOUS C, BROYAS D, STOURAÏTIS P, KARAYALAKIS J, CARDÀSSIS J. 

Institut de la Fièvre Aphteuse - Aghia Paraskevi - Attikis (Grèce) 

Les vaccins antiaphteux, préparés à notre Institut avec 57 % de virus 
de culture des tissus (dose bovine 15 c e ) , ont été éprouvés, comparative
ment, pour efficacité, chez les bovins et aussi chez le cobaye, en vue de 
la détermination, chez ce dernier animal, de la dose protectrice 50 %, sur 
la base du degré des lésions de généralisation ou de la généralisation sim
plement, après épreuve virulente des animaux vaccinés avec du virus 
adapté. 

Dix séries de vaccins monovalents de la production courante des 
types O, A, C, conservés au frigo ( + 4°C) de 1 à 11 mois, s' étant mon
trés efficaces au contrôle sur bovins, ont donné des prix de DP50 cobaye 
compris entre 0,060 et 1 c e . 

Des prix analogues de DP50 cobaye ont été obtenus avec 9 autres 
séries de vaccins similaires, éprouvés seulement chez le cobaye. 

La détermination de la DP50 cobaye sur la base des degrés des lésions 
de généralisation donne des chiffres de DP50 légèrement inférieurs à ceux 
obtenus par la considération simple du fait de la généralisation. Elle né
cessite néanmoins que Γ observation et la notation des lésions soient fai
tes par la même personne. 

Un vaccin expérimental et deux vaccins de validité expirée, ayant 
donné, chez le cobaye, une DP50 supérieure à 1 ce . n' ont pu être éprou
vés chez les bovins. 

Aussi, avons-nous retenu le chiffre DP50 cobaye 1 c e comme va
leur limite de Γ efficacité de nos vaccins. 

Par la multiplication de nos observations et leur analyse statistique, 
nous espérons limiter le nombre de bovins utilisés pour le contrôle d' ef
ficacité de nos vaccins. L' utilisation du cobaye pourrait aussi rendre des 
services dans la réévaluation des vaccins stockés depuis longtemps. 



10 

Β Ι Β Λ Ι Ο Γ Ρ Α Φ Ι Α 

1. Καρδάσης Ι, Πάππους Χ, Μπροβας Δ, Καραβαλάκης Ι, Σεϊμέ-
νης Α. 1964. — Δελτίον Ε.Κ.Ε., 14. 

2. Cunha R. G. I960. —Bull. Ο.Ι.Ε., 53, 679. 
3. Uhlmann W, Traub E. 1959. — 'Αναφέρεται ύπό Ubertini και 

συν. είς Bull. Ο.Ι.Ε., 1961, Ρ. 1433. 
4. Gayot G, Dhennin L, Dhennin L. 1964. — C. R. Acad. Sci. 258, 

2336 — 2339. 
5. Von Bulow V. 1962.—Zbl. Veter., 9, 543 — 554. 
6. Von Bulow V. 1963. — Z b l . Veter., 10, 67 — 69. 
7. Cunha R. G. 1960. — Proc. Soc. Exp. Biol., 103. 700. 
8. Cunha R. G. 1962. —Canad. J. Comp. Med. Vet. Sci., 27, 42. 
9. Petermann H. G, Lang R, Mackowiak C ; 1963. — C R . Acad. Sci., 

253, 2614 — 2615. 
10. Davies E. Β, Martin W. Β, Peto S. 1963. —Res . Vet. Sci., 4, 413 

— 422. 
11. Babini A. 1963. —Vet. I ta l , 14, 945. 
12. Ubertini B, Nardelli L, Dal Prato A, Panina G, Santero G. 1960. 

— Bui. O.I.E., 53, 1307. 
13. Ubertini B, Nardelli L, Dal Prato A, Panina G, Santero G. 1960. 

— Bull. O.I.E., 53, 1307. 
14. Rosenbach C. T, Cardarelli A. C. 1957 —Congrès Argent, de Febr. 

Aft. Buenos Aires. 
15. Rivenson S. I960. —Bull. O.I.E., 53, 693. 
16. Leunen J, Strobbe R, Mammerickx M. 1962. — XiConfér. Comm. 

Perman. F.A.O.I.E., Paris 21—22 Mai 1962. 
17. Lucam F, Fedida M, Dannacher R. 1963. — C R . Acad. Sci., 256, 

2945. 
18. Lucam F, Fedida M, Dannacher R. 1964. —Bull. O.I.E., 61, 1097. 
19. Lucam F, Fedida M, Dannacher R. 1963. —Rev. Méd. Vét., 115, 

225. 
20. Lucam F, Fedida M, Dannacher R. 1964.—Bull. Acad. Vét. Fr., 

37, 175. 
21. Gierloff B. C H., Moslet U. 1964. —Nord. Vet. Med., 16, 1097. 
22. Fontaine J, Roumiantzeff M, Mackowiak C. 1964. — Rapport Com. 

Perm. Groupe Rech. F.A.O. Amsterdam. 
23. Mackowiak C, Fontaine J, Terre J, Stellmann C, Roumiantzeff 

M, Petermann H. G. 1965. — Rapport Com. Perm. Groupe Rech. 
F.A.O. — Lyon. 

24. Roumiantzeff M, Fontaine J, Petermann H. G, Mackowiac C. 
1965. — Rapport Com. Perm. Groupe Rech. F.A.O.—Lyon. 



11 

25. Mackowiak C, Lang R, Petermann H. G, Roumiantzeff M, Fon

taine M, Stelmann G. 1965. — Rapport Com. Perm. Groupe Rech. 

F.A.O. —Lyon. 

26. Espensen L. 1966. — Acta Path, et Microb. Scandinav. 68, 585 — 

591. 

27. Waldmann Ο, Pape J. 1921. —Beri, tierarztl. Wochenschr.. 37, 

449. 

28. Leunen J. 1959. —Bull. O.I.E., 51, 409 — 416. 

29. Leunen J, Strobbe R. Bull. O.I.E., 55, 1399—1405. 

30. Brooksby J.B. 1949. — A.R.C- Report Series No 9, Agric. Research 

Council. — London. 

31. Reed L.J, Muench H. 1938.—Am. J. Hyg., 27, 493. 

32. Henderson W. M, Galloway I. 1953.—J. Hyg., 51, 546. 



1 ^ 
ι ι 
ζ ° ο < 

"-·> tém
oin 

ait 

ο 
3 
Γ*-

Ο 

e 
CO 

Ρ 
c * 

3 

3 
Ρ 

Ρ 
C L 

CfQ 

3 

ι-ί 
Ρ 

<τ>> 

σ
ο 
3 
Ο 
C r 

<τ> 
Ι 
a 
α> 
3 
er 
60 

ζ 
ο 
<-*-
Ρ 

- ^ 
OJ 

Ά 
ο 

3 

3 
ι-ί 
Ρ 
•-ι-

ι-Ι 

II 

ζ 
ο 
3 
er 
Πι 

α. 

Ρ 
3 

3 
Ρ 

Ρ 

< 
CD 

ο 
j ι 

η>> 
C/Î 

Ο 
3 
(Λ 

0 

ο 
3 
3 
Ρ 
«-ι-
π» 
3 
•t 

li 
3 
Ü 

3 
er 
CD 

ο. 
Ρ 
3 

3 
Ρ 
3 
Χ 

< 
Ρ 
ο 
ο 
3 

! 
II 

ι> CO-

< 

co> 
< 
co 
Η 
Ο 

Μ 
_ 3 
Τ : 

OJ 

* 
^ 
S 

> > 

5 S 
Η 1= 
fi . 3 

Η 
Η . 3 ' 
Ρ - ι Ο 

« II 
ο fi* 
CO " Ο 

Οο <χ> 
^ Τ : 

Ο ' 

f f 
Ι < 
CO 

co e , 

• ^ 2 

2 Q 
S co 
< f -

» n 

co ^ j 

c ο 
"5= < 
CÖ> Ο 
< τ= 

J s 
< q 
< £ 
ο 
< ' 

- a» 
" Ρ Ό 

H o 
co·» *r> 
< OS CO* 

Q fi 

2 9 
S 5 c o -
q- < < H 

2-1 

fi s 
£* · 
Q 

< 

o o 
- J 

0 > 

M 
ON 

~ 

U J 

U ) 

ο 
u > 

ρ 
~u> 

O J 

1—» 

l . 

Ω 

ON 

-a 

ON 

t o 

I—» 

u > 

Ο 

u> 

ο 
I l i 

ι 

ρ 
t o 
ON 

Ο 

S ) 
O N 

NO 

0 0 
( X 

--4 

\f\ 
O 

t o 

ρ 
^ 

ρ 
^ 

ρ 
^ 

U ) 

ρ 
ON 
U ) 

ο 

M 

> 

< 1 

u> 

-o 
ON 
t o 

t o 

u > 

ρ 
^ J j 

ρ 
Ì > J 

ι 

ρ 
ο 
O N 

Ο 

Ο 

ο 
-ο 
NO 

ΟΟ ^ J 
O N - J 

- Ο - Ο 

U» *-> 
-Ο NO 

- Ο •— 

ο 

Η - Κ > 

O J U i 

ρ ρ 
UJ UJ 

ο ρ 
U ) U ) 

!^1 U ) 

Χ Λ U > 

ο Ο 

ρ ρ 
ON ON 
NO 4 ^ 

-ο -ο 

^ Ρ 
"-ο. 
4 > 

ο 

ο 

Ό - 4 - Ο ON 
σ \ υ ι Η - y i 

- J - Ο - Ο - J . 

c u Κ ) 

ο νο 

,— ^ j Η - Η -
ι — Ο 

Η - t O — Η -

u w ω ω 

-5.-5 -5.-^ 
ω w ω ω 

Ρ-Ρ ̂  ° 
ω w ω w 

^ ω ( τ ι Ι 

» -is. t O 
U i 

ρ ρ ρ ρ 
lu V Ι Λ Ο 
t o 4 ^ . c o ο ο 
υ ι - J ο ο j k 

ρ ρ ρ ρ 
<-» * k » Ο Η -

4 ^ . 4 ^ . 4^· Ο 
t o ~ ο - Ο 

- ι Η 

'S δ 

c ^ M 

& 2 
3..-S 

Τ
ίτλοι; 

(Λ
ογ. 

ü
tres 
(L

og. ; îoû 
10) 

virus 
10) 

Ρ M 
2 /-^ c ντή

ρ
η

σ
ις 

Μ
ή

νες) 
iservation

 
(M

ois) 

f Γ?3 
ο 5 S P i 

Σ
τομ

. 
λότη

ς 
C

av. b κοι-

uccale 

t r -ο 

en 

j - i ο -

S t Ο m 
ο w £ ' 
fD <fYt 7j 

ce c -^ 

« ω 

S ! ρ 
o <x> 
S3" "Ρ 
S ο 

» s" ·** » Β 
M . M 
2 O « 
ö o> < 

Β S·« 
Λ- Χ 
Î î w 

Ρ C 

τ 3 <η 

Ο . 

Ρ > 
Λ> S 

CD ^ ^ 
(Β »-) 

ff. « 
Ο < 

en W 

> S 

o o 
-, > 
ζ •-o 

ζ 

JO > Π
Ο

Τ
Ε

Α
Ε

Σ
Μ

Α
 Ε

Π
 

E
S

U
L

T
A

T
 S

U
R

 Β
 

Ο ~ 
<: » a ο ζ ο 

r · ^ 
> 
Ό 
Ζ 

>-

^ ο m _ | 
CO m 
e = » • 

- Η twl 

t^> m 

SO — 

«~> ζ : 
C 3 ο -
α ν Ο 
> • χ 

ί5 2 
4 Λ -χ» 

Ο ι . . . 

2 - ^ 
-—-— Ο ι 

Ο ο 

> 
απ 
Γ -

m 

> 
C 

Ο _ 

ο · 
> ο 

Ο 

Ο 

ο 
"Ο 
> 

> 

D 

Ο 
> 
Ο 

ο 
m 
CO 

< 
> 
Ο 
Ο 

ζ 
en 

> 
Ζ 

> 

-Η 
m 
C 
Χ 

ο 
C 

DD 

Ο 
< 
Ζ 
οο 



M 
-Ρ 
•ρ 

ta 

ta 
P 

< 

ο 

2! 
ο 

So 

1=0 

Ο 

ο 
Ο 
Ρ 

ο> 

η 

0 0 

j3s 

ο 

ίο 

ν 

ν 

> 

-ο >ο 

OS *-> 
t O i o 

VO v o 

to Ο 
W OS 
u) os 

oo 

4 ^ •— 

m 

• 

SO <-> 

Ο 

V O V O O O ^ ΟΟ v OO OO Ο N J 
I—' © ^ O ^ OS ^ ( Λ ί > Ο OO 

- j - o - ^ j ο o s - J O s - ^ a 
ι—> ο oj * ω * v i ω υ ι ι -
Ο « Ο ^ l * . Ο νο w 

t — ' I — ' t—ι — ) H 0 \ H M H I O 

V 
ρ ρ ρ ρ ρ ρ ρ ρ ·— ρ 
"os " - J "ΐ— OS Ν> ^ U> Η - \ti 
O U O i V O W - J W i - OS 
• J υ ι M v j L U o s -ο. 

ν ν 
ι—»ι—» Ο Η - © © © © • — * > — ' 

Η - ω ο υ ι Μ 

ΟΟ ν ο Ο VO - Ο 

m m 

= 3 = a 
ι ι 

SO SO 

et p . 

•Τ >> 

Λ Ο 

<! Λ 

§" ο 
g » 

«Ρ Ι 
Η-1 * 

S © 

Q c 

ο < 
3 Η 

1 2 
< zi 

ο ' ιΓ> 

e .— 

00 

S! §> 
S ? 

I"-5" 
o 2 
et* Π 

SSL. < 
co' Ti 
Ρ co 
CT. C ' 

3 q 

3 

en 

3* > 

SS" ' i 
S. w 

EL « 

1.2 
ο >n 
Ρ 

< en 

> 2 
ο w 
Ο Ο 

ο 
ζ 

ΑΠΟΤΕΑΕΣΜ
Α 

Ε
Π

Ι IN
A0X

0IPQ
N

: 
Π

Α
5ο/c.c. 

RESULTAT 
SU

R
 C

O
B

AYES: 
D

P
5

0/c.c. 

>-
- ο 

a s 
- σ 

K-1 

> 
r— 
r n 
> 
C 

— 
Ο 

ο ζ 
- H 
7Ό 

Ο 
r -

m 

Ο 

m τ ι 
-π 

Ο 
> 
( ) 
—i 
ΓΠ> 

α 
m 
c/> 

< 
> 
η 
( ) 
Ζ 
0 0 

> 
Ζ 
-Η 

> 
"Ό 
J. 
—Κ 
ΓΠ C 
Χ 

ο 
-L 
m 
Μ 

Γ -

111 

η 
Ο 
υυ 
> 
-< 
m 

<^ 
υ T J 

Τ 
> 
IH 
r = 

m 
> 
m 
—ι 
Χ 
Ο 
Μ 

> 
ZI 

ο - Η 

m 

> m 
M 

χ 
> 
- Η 7\-

ο - Η 

_L 
— I 

Ο 
Μ 

> 
τ —( 
> 
e 
ω Ο 
> 
7 s 

υ ζ 

m 
^ 
0 3 

Ο 
> 

ζ 

m 
Z I 

Ζ 

> 
Ο 
χ 

Ο 
-σ 
D 
ζ 

ZI 
> 

O l 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

http://www.tcpdf.org

