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Acetazolarnid, chlorotiazyd i

obrzękow
W 1949 r. zaobserwował Schtłartż (I3), że

duże dawki sulfanilarnidu działają moczopęd-
nie. Działanie to wyjaśniono hamowaniem przez
sulfani]amid anhydrazy węglanowej (kar6oan-
hydrazy). Systematyczne badania licznych po-
9!9{nych zulfonamidowych doprowadiiły w
19,5C r. (Robl,źn i Clapp 12) do Śyntezy Z-ace-
tyloamino-tiodiazo1o-5-sulfonamidu (Acetazo-
lamide, Diamox, Diuramid, Diaxogal). Diamox
unieczynniając karboanhydrazę w nabłonkach
kanalików n_e_rkowych i hamując resorpcję
zwrotną Na HCCa - powoduje wydalanie ciwu-
węglanu, sodu i potasu z moczem i działa silnie
diuretycznie, Stosowanie leku prowadzi do za-
k,uvaszenia krwi i tkanek, w następstwie czego
zmniejsza się lub ustaje'działanig'moczopędńe
Diamoxu.
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W 1957 r. zsyptetyzowali Nouello i Sprague
(9) nowy środek ,diuretyczny chlorotiazyd (1,1-
ciwutlenek 6-chloro-7-sulfonarnid o- 1, 2, 4-ben-
zenatiodiazyny, §lotride, Diuril, Saluric). Chlo-
rotiazyd znacznie słabiej unieczynnia karboan-
hydrazę anizeli Diamox. Zwiększa on silnie
wydalanie chioru i sodu (działanie saluretycz-
ne) i działa słabo potasopędnie.

W 1958 r, de Steuens,Werner, Halamandams
i, Rtcca jr. (i6) wprowadzili do lecznictwa hy-
drochlorotiazyd (1,1-dwutlenek 6-chloro-?-su1-
fonamido-3,4-dwuhydr o 1, 2, A,-benzotiodiazy -
ny, Esidrex, Vetidrex, Dichiotride, Hypothia-
zide, I{ydro-Diuril, Hydro-Saluric, Neodiu-
rex), będący uwodornionym chlorotiazydem.

hydrochlorotiazyd w leczeniu
u zwierząt
Hydrochiorotiazyd jest mniej toksyczny od
chlorotiazydu i działa moczopędnie i salure-
tvcznie 10-20 razy silniej. W porównaniu z
chlorotiazydem nowy iek ma słabszy wpływ
na wydalanie potasu. Jak wynika z danvch
przytoczonychwtab.lhydrochlorotiazyd
około 10 razy słabiej hamuje karboanhydtazę
źn uźtro od chiorotiazydu.

Tab. l. lnaktywacja karboanhydrazy erytrocytów
byciła in vitro przez pochodne sulfonamidowe (we 11)

50% inaktywacii (stężenie zw.
sulfonamidowych w molach}

Związek

sulfanilamid
Acetazolamid
Chlorothiazyd
Hydrochloro-
thiazyd

Robiin
i Clapp

1.0 . 10-5

5.2 . 10-8

Leaf i wsp.

1.3 . ]0-5
?.2 , 10-8

1.7 . 10-6

Chart
i wsp.

10-8

10-?

V/ 1950 r. wprowadzono do lecznictwa benzy-
lową pochodną hyciroflumetiazydu (Benzhvdro-
fJumetiazyd, benzylo-dwuhydro-flumetiazyd,
Centyl, Neo-Rontyl, Naturetin, Intolex ad us.
vet.) Benzhydroflumetiazyd działa silniej diu-
retycznie i saiuretycznie od hydrochlorotiazy-
du; po ciawce 5 mg benzhydroflumetiazydu uzy-
skuje się takie same działanie diuretyczne jak
po podaniu 25 mg hydrochlorotiazydu lub 500
mg chlorotiazydu. Związek ten ma słabiej dzia-
łać na wydaianie potasu.

Wg badań Flzeprowadzonych przez Rich-
terżcha (11) hycirochlorotiazyd (Esidrex) dziaLa
u lueizi 20 silniej sodopędnie od chlorotiazydu,
natomiast działanie potasopędne jest mininral-
ne aibo, po stosowaniu dawek leczniczych,
w ogóle nie ,,vystępuje. Po zwiększeniu dawki
hydrochlorotiazydu z 25 do 100 mg wzrasta
działanie sodo- i chloropędne, natomiast nie
stwierdza się zwiększonego wydalania potasu
Iub dwuwęglanu. Po podaniu 50 mg hydrbchlo-
rotiazydu, badartie maczr) w odstępach 2-go-
dzinnych wykazało podobny skład elektrót-
tów jak po stosowaniu diuretyków rtęciowych.
Nie stwierdzono wzrostu wydalania potasu
i dwuwę§lanu, nie wzrastały także wirtości
pH moczu. W porównaniu z chlorotiazydem
szczyt działania hydrochlorotiazydu pojawia
się nieco później a utrzymywanie się działania
jest nieco dłuższe. Po doustnym podaniu 100
mg hydrochlorotiazydu stwierdzono przy nie-
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zmienionym clearance inuliny, zahamowanie
resorpcji zwrotnej sodu od 5 do 120/o w ciągu
80-240 min. Po podaniu dawki 50 mg dzien-
nie powociuje hydrochlorotiazyd, podobnie ja1<

rtęcicwe środki diuretyczne, również u pacjen-
tów |:ez obrzęków, intensywną ,diurezę, obniże-
nie wagi ciała (1-3 kg) i hipochloremię. Po sto-
sowaniu hydrochlorotiazydu u ludzi nie obser-
wowano u_qzkodzenia nerek ani szpiku kostne-
go, Wskazania do stosowania hydrochloroti.azy-
Ć.u u ludzi są hastępujące: nadciśnienie, obrzę-
ki pochodzenia sercowego i nerkowego, zastoj
w zyle wrotnej.

Nowe środki diuretyczne
w 1ec znrctwie złvie r ząt

A cetazolamid (Dianrox) stosował z powodze-
niern Bóhrn (2) u 3 ps5w z ascites, hydroth,orax
i obrzękami zastoinowymi. Podanie Diamoxu
zapobiegło, po wykonaniu punkcji, porvtórne-
mu grcńadzeniu Śię płynu. Vtqwe (t8) stosował
prepirat Vetamox (sodium acetazolamide). per
Ó, w da*ce 2 g d"wa razy dziennie w leczeniu
fizjologicznego obrzęku wymienia u krór,v jak
równiez w i§ prrypa<iliach zattzyrwan,ia łoży-
ska, Krowy podzielono na 3 grupy, zwierzęta
pierwszej br,rpy otrzymywały Vetamox, peni-
Óylinę i streptomycynę, zwierzęta drugiej gru-
py Vetamox, zvłierząt trzeciej grupv (kon-
łiola) - nie leczono. Przeciętny czas. leczenia
zatrzymania łcżyska wyniósł w grupie pielry-
szej 1- 1,B dnia, w grrrpie drugiej - 4,8 dnia
a ń trzeciej - 9,5 dnia. Równiez Gonge (5)

iWaąner (1Ó) opisali dobre rezultaty uzyskane
z Diamoxem prŻy leczeniu obrzęktt wymienia,

Korzystne wyńiti po stosolvaniu hyclrochlo-
rotiazyóu przy leczeniu obrzęku wymienia u
krów bpisait,'MźttuŁhotzer (8), Flńckż_ger t Ho-

f er @, Benthien i Mnilżn,g (1), Vlgue_ _(I7)
i nli;Ó' (6). W tym samym celu_stosował Malze
(?) ńdyihydńflumetlazyd (Intolex ad us,

iiót.) OprÓ"z"Leczenia obrzęku lymienia u krów
,ńlr*i"o hydrochlorotiazy<i do ieczenia
peritcrsżtt s w Żaawan"owanej ciąży,_obrzęków
'brzegów rany po operacjach eesarskiego cię-
cia, ÓbrzękOvi po amputaójach kopyta (Flńckl,,
gui i Llriur, BÓnthżeó i Mitliltg, Illl,ng), U koni
Óc.bre wynit<i d.ał hydrochiorotiazyd w leczęniu
fiegrncny, oŁrzęków po ukąszenirr owadów,
ońi"ęk"" prącia,'napletka i podbrzusza (Ftńc-
lr,rgei i Holer, titlng), U świń hydrochlorotiazyd
stósowano"przy chórobie obrzękowej, obrzękach
pr"y.anrryóh po kastracji _oraz 9bT?9.Y" sutków
?rtłcl<,lgĆr i 

-Hofer, tsenthien i IłńLliTt,g, Reż-

"nnl 
(rÓ). Frunkhauser (Ą) pazytywnie ocenił

wpływ Vetidrexu przy leczeniu obrzęku móz-
gu u krów.

Badania nad działaniem diuretycznyrn i saiu-
retvcznvm hydrochlorotiazydu stosowanym
doństnió u o*i"c przeprowadził Staśkżeu:żcz
(15).' Óbserwacle poczynione przez F!,1ickżgera

i Holera (Si uwiaaózniają skuteczność hydro-
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chlcrotiazydu przy leczeniu obrzęków różnego
pochodzeni a u zwierząt.

1. Obrzęk wymienia u krów.
Leczono 15 przypadków, w 13 przypadkach

,r"yrk"rro szybiie- i"a ą _do 7. dni) ustąpienie
ońi"ęku. Poóawano'Vetidrex dożylnie w daw-

""-ióO-rSO 
rng (1 mI roztworu : 50 mg) i B

tabletek Vetidiexu per os. Lek_ powtórzono

e"- i ł"ir"h. Jeżeli Óbrzęk wymienia nie był
Ziyi a"Zy, wystatczało jednorazo.w:_ p9qa"ie
i""u *g oóZytrrr" lub 10-15 tabletek Vetidrexu
doustnie.

2. Peritarsitis w zaawansowanej ciąży u
krów.^--Óilrzęi<i 

sięgały do starł,u pęcllowego i utrud-
,ri"ly pór,ruzłniĆ się zwierząt, Vetidrex nodlng
J"ZJrńi" łv dawcg 100-150 ffig, t taz lub
Ź-łiii. P, 2-.5 dniach ciastowate obrzęki
zmniejszyŁy się i powróciła sprawność porusza-
nia się, ieózenia miejscowego nie stosowano,---i. 

bUrzętni brze§ów ran po operacjach
u bydła.

Chodziło o 9 przypacików obrzęków brzegów
,u., pó op"r""ji Ófucia cesarskiego: 9p,,ó:,
obrzęku b}zegów rany u zwierząt tych były

"[rrór.i 
wymńnia i oLolicy plpk9rlzej, Po do-

Zvr"v* potianiu 100-150 mg Vetidrexu (pow-

tór"J"i"^po 2-3 dniach) eńgnlu_alnie uzupeł-
.ri"rry* fodaniem per o? 2XB tabletek - na-
stąpiio sŻybkie ustąpienie obr.zęków,

"Ą. Fle§mona, obizęk prącia i obrzęki po

ukąszeniu plrzez owady u k9nj,-Vetidrex 
podawano dożylnie y qa.w"e 100-

150 mg, rv przypadkach Ćięzkich iniekcje V9-
tid_rexrT'po*iOrŹÓno po 3 dniach, Przy leczeniu
flegmony stosowano- rowniez Bacteriol i Ve-
ti.ł;inzańinę parenteralnie a miejscowo okłady

" 
pł. n,r."*a iub z giiny. Naw9t znaczne obrzę-

lriustęporvały u koni w ciągu B dni,
5. Cńoroba obrzękowa prosiąt,
Leczono 3Z prosi,lt z sińie wyrazonymi _obj*-'

wami choroby. Stosowano 50-70 mg Vetidrexu
Jomięśniow Ć G-Z razy) a prócz tego strep_-

;"*y;r"ę, Veiibenzaminę i ewent, Vecortenol,
Ł""i.ńi* nalezy rozpocząć po stłvierdzeniu
§ierwuuych objjwów Óhoroby, Po zastosowaniu
Veticjrexu prc,cent śmiertelności obniżył się z
80-95 c^o 4l0lo.

Snid,er i wsp. (14) opisali korzystne wyniki
uzyskane po ,ioso*uniu chiorotiazydu w daw-
ił"Ón "* d,5 d" 2,0 per os, dożylnle lub do-
mięSniowo'u, leczeniu ponad 300 przypadków
obrzęku wymienia u krów. Wyni§i uzyskane
przei tychl autorów przedstawia tab, ż,' OptŚcz ieczenia obrzęku wymienia Snider
i wŚp. (14) wskazują na możliw_ość wykorzy-
stanń cirlorotiazydu w innych jednostkach cho-
roborvych, w których jako powikłania wystę-
pu;ą otrzętni: zaitzyrnani,e łozyska, choroba
pi"iŚio-u (brisket disease),, zapalenie płuc,
Żttlng $) siosował hydrochlorotiazyd (preparat

,,Dis-alunil") w dawie 250-500 mg na 500 kg
'Ź. *. u 32 Śzt. bydła (obrzęk wymienia, obrzęk
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Tab. 2, Wyniki leczenia
wymienia u krów

cirlorotiazydem obrzęku
(Snider i wsp. 14)

brzegów ran, obrzęki podbrzusza itp.) i 56 koni
(obrzęki prącia, napletka, podbrzusza, obrzęki
spowodowane flegmoną itp.) i uzyskał sz;zbkie
wyleczenie. Podczas gdy dozylne i dornięśnio-
we podanie hydrochlorotiazydu było tak sarno
skuteczne u koni i bydła, podanie doustne po-
wociowało dclbry efekt diuretyczny u koni a
mniej pewny u bydła (tab. 3),

Tab. 3. Wyniki Ieczenia hydrochlorotiazydem
obrzęków u zwierząt wg I}lingą (6)

Leczone choroby

Bydłol
Obrzęk wymienia
obrzęk brzegu rarly po cięciu

cesarskim
Obrzęk brzegu rany po ekstyrp.

zm promieniczych
Obrzęk podbrzusza po operacji

przepukliny
Obrz, ropowicze przy panaritium
Obrzęk krtani

Konie:
Obrzęk prącia, napletka i pod-

brzusza po kastracji normal.
. i wnetrów

Obrzęk prącia
Obrzęk podbrzu_sza różn. pochodz.
Obrzęk podbrzusza po operacii

przep, pępk.
Obrzęk rany po operacji.
Krr,ł,iaki
Flegmony kończyn

lssIs
Dawkowanie. Wg prospektów f-my

,,Ciba" hydrochlorotiazyd (Vetidrex) u duż.rzch
zwierząt należy stosować parenteralnie piervz-
Szego dnia r,v dawce 250 mg a ptzez następne 2
2 dni po 500 mg per os,

Dokładniej opracowany schemat dawkowa-
nia prep. Vetidrex jest następujący:

Koń, krowa: 0,5-1 mglkg ż.w. 1Xdż,
l*2 ml 50/o roztw. hydrochtrorotiazydu na

100 kg ż. w. domięśniowo lub b. wolno dożyl-
nie po podgrzaniu do temp. ciała,,albo per os
1-2 tabletki (ó 50 mg) na 100 kg ż. w., albo
per os 1-2 bolusy (a 25a mg) na zwierzę.

Owca, świnia dorosła: 1-1,5 rnglkg
ż.w. I X dz. 1-1 ml 50/o toztw. hydrochlo-
rotiazydu na 50 kg ż. w. pcdskórnie lub do-
mięśniowo albo per os 1-2 tabletek źt 25 mg
na 50 kg z. w.

Frosięta (B-20 tyg.): 2,5 mglkg ż.w.
P*y, koty: 2-3 mgikg ż.w. 1Xdz.

0,25 ml 50lo rozt:w. na 5 kg ż. w. domięśniowo
lrłb pocJ_sliórnie, Iu.b p€r os Il4 tabl. na 5 kg
ż. w. Fodane dawki powtarza się co 24 godziny.

lllżng (6) w wyniku doświadczeń zaleca dla
duzych zwierząŁ S-krotne podanie w odstępach
24-48 godzin po 250-500 mg hydrochloro-
tiazydu (l<onie parenteralnie lub peT os, bydło
parenteralnie). Przy z:nacznydn obrzękach iub
słabiej poddaiących się leczeniu - 750 mg na
500 kg ż,w. U świń stosowano hydrochlorotia-
zya w dawkach 50-?5 mg na sztukę. Dawki
chlorotiazydu dla dużych zwierząt od 0,5 do
2,0 d-,łza tazy dziennie, ptzez 3 dni. Dawki Diu-
ramicju cila dużych zwierząt:2 gramy dwa razy
dziennie.

Rozpiętość terapeutyczna hydrochlorotiazy-
du jest zrlaczna, ILłiTLg (ó) stivierdził, że poda-
nie podwojnej (1000 mg) lub poczwórnej (2000
mg) cial,rrki nie powociuje u byciła pojawienia si_ę

żacinych objawów ubocznych. Wg Snżdera
i wsp. (14) pojedyncza dawka 73 g chlorotia-
zvdu podana per as jak również 4a mglkg ż. w.
podane dozyinie nie wywołały u bydła żadnych
d.ziałań u.bocznych.

Opisane r,v literaturze korzystne wyniki uzy-
skane po stosowaniu acetazolamidu, chlorotia-
zydu i hydrochlorotiazydu- w leczeniu obrzęku
wynrienia u krów otaz obrzęków różnego po-
chodzenia u zwierząt, znaczna rozpiętość tera-
peutyczna, niska toksycznaść tych leków oraz
brak wpłyv,lu niekorzystnego na sekrecję mle-
ka jak to stwierdzili Snżder i wsp. (1a) - po-
winny zachęcić Kolegów terenowych do szero-
kiego stosowania tych, nowych diuretyków. W
kraju produkowany jest Diuramid ,,Folfa"
(acetazotamid) i chiorotiazyd ,,Polfa" ataz
znaj.duje się w sptzedaży hydrochlorotiazyd
(wszystkie preparaty d,o stosowania doustne-
go). Byłoby celowe, abv przemysł biowetery-
naryjny wprowadził do obrotu roztwory do
wstrzykiwań nowych leków diuretycznych.
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(chlcropromazyny) u

świadczyc o jej ośrodkowo-obwodowym pun}-
cie uci:"wytrr'działania. Poważny spadek cie-
płoiy w gorąLzce ,,ocwodowe;" .(wywołanej
ir,vrinitrofńoióm) ,może być wynikiem anta-
p;orrizmu z clbwodowymi receptoralni hormo-
," tarcz__vcy, lub blokującego działania na
e§teIazę Ćrróiirro*ą (1|. Dunaee i wsp. (1954)

łączą d,ziałanre hipotermiczne chloropromazy-
i:y Ź właścirvością zapobiegania. dreszczom i
tizszetzania naczyń obwodowych (26). }_{iska

ciepłota zwalnia procesy życio_we, .zmniejsza
za§oŁrzebowanie tlenu i szkodliwość podtle-
no,qci. Dzięki tym właściwościom, , chloropro-
mazyna jeqt stósowana w chirurgii jako za-
sadńiczy " st<łaOnit< ,,koktailu litycznego" do
wywołania sztucznej hibernacji, .pozwaiąjącej
uŹvskac pełną tolerancję na zabieg operacyJ-
ni. Couirożsi-er i wsp. (1953) stwierdzili, że
diwka 2 mglkg chlorópromazyny podanej do-
żvinie. chrJni -doświadczalne -zwierzęta przed
#"łr"ą..- w następstwie skrwawienia i p_rzed

wstrząsem poura"dwym; B30/o _zwier7ąt k9ł-
trohyth ginie po tych zabiegach w ciągg ki|1
tu góaziri (26).-Weółu g Staśt<żeutcza t955 (2l)
chlo"ropromazyna hamuje równieź.szok pepto;
nowy ,.ł p.u i świni. Mechani.zm działania prze,
ci",vństrĄsowego chloropromazy_ny §taje. się

;asny, jeZeti -uSwiadomimy sobie,, że szok
i.rwlbsrcŻa pierwotny) określa się. obecnie ja-
ko nas,Lępstwo wzmożtlnego naplęcła. nerwo-
wego, có pozwala patologicznie zaliczyć go

do neuroz.
Nie bez znaczenia w tym \^,zględzie wydaje

się też być działanie adrenalityczne i Ę9d-
trŹvmulące przepływ krwi przez tkanki (ch19-

rol]rornaz,vna tozszetza naczynia włosowate),
prŻy jedńoczesnym działaniu,,narkobioty9z-
iyń"," 1Dn"ourt i wsp- 1953,. cyt. za 2.6,) pole-
góiącym na odwracalnym _hamowaniu czyn-
ńoSÓi-komOrek. Wg Hano (1961), chloloproma-
zyna iranruje także rozpad kwasu .adenozyno-
tióifosforońego. Obniżenie przemiany 

",ątę-rii, zwolnienii proces.óg oksydacji i zmnlej-

czne podstawy stosowania lrankwiliny
zwierząt ll. Działanie obwcdowe i uboczne

Obok uspokajającego działania chloropro-
mazyny na ośrodkowy układ nerwowy, warun-
kującego specyficzny sposób reagorvania zulie-
rzęcia na bodźce zewnętrzne (co zostało szcze-
gołowo omowione w pi.erwszej części artyku-
fu), wywiera ona swój wpływ na szereg in-
nych, 

-mniej ważnych układów i narządór,v.
O^olice ulegające c.Óples;i poC wpływem ch1o-
ropromazyny"Uiorą idzial,. w regulowaniu pod-
stiwowej- pizemiany materii, ciepł_oty ciała i
równowagi hormonalnej ustroju.

Znane jest również silne ośrodkou,e działa-
nie przeciwwymiotne (21) i przeciwświądowe
(12) ch}orcpromazyny. Np. . 

pies, któremu
wstrzyknięto trankwiiinę, nie reaguje na
wprowadzenie apomorfiny. Natorniast w wy-
miotach wywołanych s,iarczanem miedzi, dzią*
łanie to jeŚt niepewne i słabe. DziaŁąnte prze-
ciwświądowe polega na od-czuleniu nieswoi,-
stym oiganizńu, tzn. na normowaniu ogolnej
od."vnońości ustroju, niezaIeżnie od czynni-
kow wywołujących zaburzenia (2B).

Wpływając porażająco na jądra_ szare pod-
wzgórŹa, 

-chloropromazyna powoduje depre-
sję- cZynnościową hypotalamus, wskutek cze-

sb jógo ośrodki koórdynacyjne przestają o_4-

6ier-ae i ptzekazywać odruchowe podniety.dia
reguiacji- ciepłoty ciała. Obniza się tętnicze
ciśńieni-e krwi, spada ciepłota, a organizm tra-
ci zdolność utrzymywania stałości rvewnętrz,-
nego środowiska (ńomeostaz;l); ciepłota ciała
moZe być nawet obniżona do ciepłoty atocze-
nia, a mimo to ośrodkowy układ nerwowy
nie uruchamia żadnych regulacyjnych czyn-
ności wyrównawczych i obronnych (a).' Prz9-
ciwnie, Ź powodu porażenia ośrodkowych i ob-
wociowycń komórek sympatycznych, naczynia
krwionbśne ulegają rozszerzeniu, co ulatwia
dalszą utratę ciepła. Badania Karolkźeusżczc
i Teuchmano. (1961) wykazały, że chloroproma-
zyna obniza ciepłotę ciała również_w każdym
przypadku gorączek eksperymentalnych (wy-
woł-anych związkam! ghemlcznymi), c.o moie

ź4a


