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Wpływ onłiporenu no poziom omin kofecholowych
i ll-hydroksykorłykoslerydów we krwi owiec

Katedra Tarmakologil i 'foiksylioloBii łMydzialu weterynaryjnego AR, ul, NorwidŁr 31,
50-375 Wrocław

Arrtiparen (An) jest preparatem lvapniowo-
-magnezowyrrr, zawierającym w swym składzie
alkaloid o działaniu sympatykomimetyc,znym -efeclrynę (Ef). Zastosowanie tego leku ma na
celu nie tylko wykorzystanie farmakodynamicz-
nych właściwości wapnia i magnezu, Iecz rów-
nież pobudzenie układu współczulnego wywoła-
r\e pTzez synergiczne działanie Ef i CaClr. U
krów pobtłdzenie to manifestuje się silną hi-
pertensją, bradykardią i alytmią oraz przyspie-
szeniem oddechów, a także często objauzami
niepokoju (9, 10). Nasilenie reakcji układu krą-
żenia może być tak duże, że bezpośrednio za-
graża życill zwierzęcia. Jaworski (9, 10) za-
plopnował złagodzenie tych reakcjt przez za-
stosowanie azotynu s,odu przed infuzją An. Azo-
tyny i organiczne azotany antagonizują dzia-
łanie katecholamin. Wyrażany jest pogląd, że
Ef uwalnia KA (1B), które - 

jak wykazano -w obecn,ości glikolrortykosterydów wzmagają
swoje działania (1, 11, 1,2, 74),

Celem pracy było określenie zmian stężenia
katecholamin (KA): noradrenaliny (NA), adre-
naliny (A) i glikokortykostervdów w osoczu po
poclanirr antipar:enu i jego składnikó,,v.

Materiał i nrctody

Badania przepror,vadzono na B skopach trielasor,vycłl
w wicku oko}o 2 lat, rv sczorlie zillrorvytn, wykotruiącje zawsze od gociz.9.00 clo 12.00 llir rricuśpiort).ch
zwiel,zętach"

Antiparen-Biowet podawano przez 2 nrin. dożJ,llric
r,v da.vcc 1,70 ml/kg; dalvka ta zawiera: 0,5 mg IJf,
13iJ,6 mg CaClz i 16,? me MgC12. Składniki Atr podir-
war-ro także oddzielnie, zawsze z NaCI i glul<ozą z z,a-
chowaniem odpolviedrrich propol:cji jak lv Arr. Krcrł,
do badań pcbierano z kaniuIi unlit:szczone j rł, żyltl
jarzmolvej: kontrolnie przed podaniem Arr, a rrastęp-
nie 5-krotnie po 20 s, 2 min., 5 min., 10 rnin. i 15 mill.
od ziikończenia jego infuzji. Dodatkowo, w celu ozna-
czenia glikokortykosterydórv, wykolratlo doświadczc,
tria, w któryclr po podaniu An lub CaCl1 pobielilrrrl
krerv po 15 min., 30 min., 60 min., 90 min. i 120 nrin.
otl złkoirczenia ich dożylnego wylewu.

Grupa Foziorn
rrmo'l 1-1

Kontrola

Poziom A i NA w osoczu ozDaczano metodą spek-
trofluorymetryczną O'Hanlona i wsp. (17), modyfiku-
jąc sposób adsorpcji na tlenku glinu wg Brodiego
i wsp. (2). GIikokortykosterydy oznaczano spektro-
fluorymetrycznie metodą sumaryczną opisaną przez
Mattingly'ego (16), określając w osoczu stężenie wol-
nych 11-hydroksykortykosterydów (11-OHCS). Otrzy-
mane wyniki przeliczono na jednostkę fluorescenc ji
hydrokortyzonu (Hydrocortisone 21 acetate - Sigmir
Chemical Comp.). Ciśrrienia tętniczego nie mierzono,
ponieważ niepoko jenie przytomnych zwierząt takin-t
stresogennym zabiegiem nie jest wskazane, gdy po-
miarem objęte są zmiany w stężeniu osoczowych ka-
techolamin i glikokortykosterydów, wyrvołane d-zia-
łaniem farmakologicznym. Dodać na7eży, że hiperten-
sja po An lt krórł, była szczegółorvo badana przez
Jaworskiego (9).

1stotrlość różnic określallo telstenr t-stuclcnta dla
< 0,05.

Wyrriki i omó\"vienie
Pozi,om amin katecholoivych w osoczu. Po-

danie An powodowało statystycznie istotny
wzrost poziomu A i NA w osoczu (tab. 1). Reak-
cja ta ,zaznaczyła się najsilniej po zakończeniu
infuzji: Po 5 min. poziom amin ulegał stopnio-
wo obniżeniu, ale po 15 min. był jeszcze dr,vu-
krotnie wyższy od kontroli, Zwracają uwagę
duże odchylenia standardowe wartości średnicłr"
Są one odbiciem różnic w leallcji os,obniczej
w z;tkresie Ll\t/allliania errd,clgennych KĄ
(r,yc, 1),

Aril:łdrć|t i-ł"ś!.!nlż Lńu.:Nqit:

Ryc. 1. Względny rvzrost pozionou katecholamin
osoczu u poszczególriych owiec w Z-giej niriucic

irrfuzji antiparenu i jego składnikólv

I z unin l-
l bmln

I]o

Tah. 1,. Pozionr adre,naliny (A) i noraldrenaliny (NA) po iniuzji An i je,go składników ix J-s)

,Czas,od zakończeni,a
10 ls

Antiparen n:7

Efedryna n:B

A
NTA

A

,1,,31 *0,9,B
ż,1l3 +0,95

2;40 t1,,53
3,37 +ż!1]9

ż,,95 +0;76
,5,9,7 ż4,20

CaCl*MgClz n:6 [Ą
NA

1r,31 t0,44
lr30 t0,65

objaśnienie: . istotne przy p< 0,05.
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z sześciu badanych owiec (ryc, 1),

stępujące po podaniu Jon nrag-

nczu 
"j"est -ant,agonistą ielu procc-

sach fizjologicziryclr. on r,órvnic:ż
,,vłaściwóści"wapńia p lrri;rnic KA
pl zcz acetylochoiinę (3).

Właściwośó Iłf dtl uwalnianiir KA opisarLo

rra pod ba (

I]vln n Z|l
rv łirsir y cl]r,

l< lt, źc sl<o ,t

wie w działaniu An istnieje możliwość potęgo-
rvania sympatomimetycznego działania Ef przez
uwolnione 

^ KA po podaniu CaCl, i MgClr,
o tym takze obserwacje kliniczne po-
przez Javrorskiego (9, 10).

Poziom 1I-OFICS w osoczu. Podanie An spo,

się przez l20 min.

Ca Cl 2+ łlgćl2

A nć lpa ren

r "':

óa
Tlyc, 2. Wzglqtlny łvz.rost pczitltrrtt 10,01{CS !v )soc7-t"l

tlivi..,c l]() 1lrlrlllttitt lttttipitr"ctlr-l, t1,1t:ill,yrry i lrClr,l-
l, NTeC1]

Tlh. 2. Frrzionr 111-,o}lCsj (Lrs 1-1) prr poclaniLr An i jcgo qkł,ldników (X ]-s)

(i r Llpa

.Ąnltiparcn
Ilfedryna
CaClr-lN{gC1.
CaC1,
Mgc12

B
,Antiparen
CaC12

objaśnienie: * istotne przy pŚo,os.
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w,)l\,vołu]e zaclnyclr istotnvc}r znrialr w p()zi()lrric
11-OiICS (tab. 2A). P,odanie CaCl, wyrvołujcl
natomiast p,o 5 min. silny wzrost poziomu 11-
-OHCS (tab. 2A), kióry osiąga najwyzszą rvar-
tość po upłyrvie 30 do 60 min. (tab. 2B). Po-
clobna dynamika charakteryzuje zmianę pozio-
mu 11-0HCS w osoczu po prodarriu An (tab. 3).

Na zmiany w poziomie osoczowych 11-0HCS
po podaniu An r,vpływało działanie zarowno jo-
nu wapnia, jak i Ef (ryc. 2). Efedrynie nalezy
przypisać wystąpienie wzrostu poziomu 11-
-OHCS już w drugiej minucie pro podaniu An,
natomiast dlalszy ich wzro,st ze szczytem po-
między 30 a 60 minutą po infuzji An wynikał
z działania jonów w-apnia" U ludzi wykazano,
ze siiny wzrost poziomu 11-OHCS v/ osoczu wy-
stępuje po dozylnym podaniu glukonianu wap-
nia (5). Szczyt tego rvzrostu przypadał między
15 a 30 minutą od podania glukonianu wap-
nia. z:,viązek ten tracił jednak właściwość sty-
mulacji uwalniania 11-0HCS po 4-dniowej su-
presji osi podwzgórzowo-przysadkowo-nadner-
czowej przy pomocy deksametazonu. Stąd
rvniosko,uvaT|o, że jon wapnia nie działa bez-
pośrednio na korę nadrrerczy, Iecz ptzez układ
podwzgórze-przysadka-nadnercza" Wiadomo jed-
nak, że wapń odgrywa istotną rolę rob,ok ACTFI
w procesie sterydogenezy nadnerczowej i se-
krecji i1-OHCS. Pobudza on syntezę protein
inicjujących proc€s sterydogenezy (4), przy-
spiesza procesy hydroksylacji w trakcie jej
przebiegu (6) i warunkuje proces uwalniania
11-0HCS (8). Na izolowanych nadnerczach wy-
}<azanoo że wapń silnie potęguje ACTI{-zależne
r.twalnianie 11-OHCS (B).

Mechanizm ttrvalniania 11-OIICS przez Ef nie
jcst znany. Z badań własnych (21) rvynika, że
największy wzrost stęzenia tych lrormonów rv
osoczu po podaniu Ef przypada w ,okresie naj-
silnieiszego rvzrostu ciśnienia tętniczego krv,,i"
Również rv tym samym czasie obserwuie siq
czc;sto objaw;l silnego niepokoju, rnanilcstujące
siq p,obudzcnienr rrtchorv5rrn. szczcgólnie silnie
|,|,ilgowały owcc nl 1, l'l i 7 (lyc. 1), Podobnic
i-lo r,vlcrvicl dożylrlym An i,eagorvały ortlcc nr, 2,
4, 7, natomiast po poclaniu chlot.ków wallnia

lych po Ef dochodzi do wzrostu poziomu A,
również sama A przyczynia się do uwalniania
] I-OITCS z nadnerczy (?).

W konkluzji można stwierdzić, że po zasto*
sowani.u An bardzo szybko złvięks,za się w oso-
cztt nie tylko poziom KA, leez jednocześnie
wzrasta stężenie 11-0HCS. Stwarza to warun-ki ownych
m tu ciśni
z erydów
te rązeniu
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i wzmaga się ich działanie. Jon wapnia bez E{
wywołuje także wzrost stęzenia tr1-OHCS w
osoczu, ale dopiero wtedy, gdy poziom kate-
cholamin ulega obniżeniu. Samo zaś pod ż-
szenie poziomu tych hormonów bez jedno s-
nego uwalniania A jest zjaw nynl
ze względu n,a ich działanie owe"

W śrvietle przeprowadzonych badań, w któ-

(10) nasuwa się pytanie, czy w plzyp
klinicznych objętych wskazanizrmi do d
go stosowania soli wapnia i magnezu uzasad-
nilone jest każdorazow,o podawanie ich łącznie

zapotrzeborvanie na t].en. Zastosowanie soli
wapnia i magnezu bez Ef zwiększy
lu przypadkach bezpieczeństwo tc,r
sam powinien doraźnie zdecvdołr,ać
riodatkowego podania efedrj.ny"

piśmiennictwo
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śrvitir1l, ti1, cjnt)łlciiii la nl. l4"i1_1;ł; \Vl,,lclilw,

Cr,nrłra;ra M",,Ąem6onr-Iń IO., O6lłlrrIr,cxag-l[olropa;1*
cra.rł E. _- B,lrnarrrłe au,ll4nbpeuar Ha yIroBeIIb riaTe-
xoJIeBLIX aMlfHoB rł 11-rnAI}oKcI{KopTi4I<OcTeBI4AoB I}
onevsefi xpo:lr

1.4ccłe4onanm AI4IlaMJ4Ky lł3ueHerrrłż KofiI{eHTpaI]I{II
HopaApeHaJlI4IIa J4 aApeHaJIyIHa, a TaK>Ke IJIrtKoIropTr.f-
KocTeplIAoB B IIJIa3Me oBeq nocJ-Ie BBoAa aIrTT4napeIIa
!I ero KoMnoHeHToB (e@e4prrła, CaCIr, MgClr). Or-
MeqeHo, 1ITo nocJle B.TT4BaHfifi aHTr{ĘapeHa flporlcxo-
AIIT o,qIłoBpeueHHo 6r"tcrBurż pocr ypoBHff KaTexoJIa-
MIrHoB I{ rJ-IT4KoKopTr{KocTep]4AoI] B nJIa3I,Ie. 1locne
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EBoAa caMBIx JIrITtIb co.1relł xalaqr,łg rł uzrrrłrłg 6e:
sSe,qpulIa ypoBeHE, rJIlKoKoprzKocTeprIAoB pacTeT cy-
lĄecTBerlHo JI}IIIIb TorAa, KoIAa oTcTynaeT JIaTexoJIa-
M]4HeM].{fi. B pa6ore npoA]lcKyTlpoBaHa ĄeJlecoo6pas-
HocTb lcKJllo,1eana sQe4puna u3 cocTaBa alrTilnape-
IIa.

Świtała M., Dębowy J., Obmińska-Dornoradzka B. -The influence of Antiparen on the level of catecho-
lamines and 11-hydroxycorticosterides of sheep

The dynamics of the charrges ot noradrerlaline,
adrenaline, and glycocorticosterides in the plasma of

ROMAN LECHOIMSKI, KATARZYNA CZUMIŃSKA

Adaptacji zmodyfikowanej (12) met,ody lizy
płytkowej według Ossermana i Lawlor (19) do
oznaczania aktywności lizozymu w kale cieląt
(17) p,62y76liła na głębsze zaintelesowanie się
tym enzymem jako ewentualnym źródłem in-
formacji o stanie przewodu pokalmowego.

Pomiędzy zawartością lizozymu w komórkach
i tkankach o za\Maltością w płynach ustrojo-
wych zachodzi zależność, polegająca przeważ-
nie na przechodzeniu enzymu z prawidłowych
bądź uszkodzonych komórek do płynów ustro-
jowych (9, 10, 22), bądż tzadziej z płynów do
tkanek (2). Wysoką koncentracją Iizozymu na
terenie jelit charakteryzu ją się komórki Pa-
netha, nieco niższą enterocyty i k,omórki blasz-
ki właściwej bŁony śluzlowej (13, 14). Z danycll
uzyskanych u ludzi wynika, że odchylenia od
stanu prawidłowego w zakresie zawartości Ii-
zozyllav w kale związane są z troczącymi się w
obrębie jelita schorzeniami (5, 6, 13, 14, 15, 16).
Lizozyrn został wykazany również w kale cie-
iąt z objawami biegunki oraz kale niektórych
cieląt zdrowych (1B). Obecność Iiz,ozyrnu w ka-
le cieląt chorych mogła brać się stąd, że enzym
ten sączony był z uszkodzonych naczyń wło-
sowatvch błorry śItrzorvej jelit (4, B) do ich
światła. W przypadku istnienia takiego żródła
lizozymu w kale należałoby się spodziewać, ze
wzrrostowi jego aktyrłrnoŚci w kale powinien
odpowiadać zaznaczalny wzrost aktywności w
surowicy lub spadek w przypadku wyczerparria
się jego narządowych źródeł. Jedn,ocześnie za-
łozenie, że źródłem lizozymu w kale są }<omórki
nacieku zapalnego wskazywał,oby na to, że
wzrostowi granulocytów obojętnochłonnych
i monocytów-makrofagów w ścianie przewodu
plokarmowego (jelit) powinien odpowiadać
wzrost aktywności tego enzymu w tkance obję-
tej naciekiem (20). Wyjaśniałcby to takze spo-
radyczne pojawianie się lizozymu w kale cie-
ląt zdrowych. W tym przypadku enzym po-
chodziłby z komórek fizjologicznie obecnych
w ścianie jelit i w ich treści (3).

sheep were examined alter the injection of Antipa-
ren arrd its constituents (ephedrine, CaClr, MgCIr).
It was found that after Antiparen introduction a ra-
pid increase of catecholamines and corticosterides
took place. Following the dose of CaC12 or MgCl,
without ephedrine the growth of corticosteridęs occu-
red significantl), yr5"r, a decrease of catecholatnines
was noticed. The advisability of ephedrine elimina-
tion from Antiparen composition have been discussed
by the authors.

Biorąc pclwyższe rozważania teoretyczne pod
uwagę postawiono sobie za ce1 okreśIenie źrÓ-
deł lizozymu wykrywanego w kale cieląt zdro-
wych oraz cieląt z objawami biegunki o róż-
nym nasileniu.

Materiał i metody
Materiałem do badań była krew pobierana w ilości

około 10 rnl z żyły jarzmowej oraz kał od tych samych
zwierząt, Łącznie badaniom poddano 347 cieląt w
wieku 1 - 21 dni, rasy ncb. W badanej grupie znaj-
dowały się cielę a zd,rowe a także z objawarrni biegunki
o różnym nasileniu. Oznaczerria aktywności ttzozymu
w surowicy krwi oraz przygotowanych według me-
tody Brauna (5) wyciągach kałowych dokonano we-
dług zmodyfikowanej (12) metody Ossermana i Lawlor
(19).

'W celu określenia korelacji między aktywnością li-
zozymu w tkance jelit -, 1iczbą granulocytów obojęt-
nochłonnych i monocy ów - makrofa§ów, obectrą w
niej, pobrano od 12 padłych na skutek biegunki cie-
ląt r,l,ycinki jelit, wykazujące zmiany makroskopowe.
Wycinki jelit dzielono rra dwie cze.ści. Z jednej wy-
konywano 50/o homogenaty r,v buforze f osf oranowym
o pH-6,3 i oztlaczatlo w rtich aktywność lizozymtt"
Otrzymane wyniki odnoszono do 1 grama wilgotnej
tkanlri jelitowej. Z drugiej części wykonywano pre-
paraty histopatologiczne barwione hematoksyliną-eo-
zyrrą. Preparaty te służyły do obliczenia elementów
komórkorvych,

Liczbę komórck przypadających na jednostkę obję-
tości tkanki jelitolvej otlliczano następująco: z liczby
korr.órek przypadającej na jednostkę powierzchni pre-
paratu, przez ob
go, określano lic
nie o krawędzi r
kwadrat. Iloczyn z liczby komórek przypadających na
jednostkę powierzchni oraz ilości warstw w takim
sześcianie, uzupełniony poprawką na kształt komórek
oraz przypadkowośó ich znajdowania, odpowiadał licz-
bie komórek w bada,nej jednostce objętości. Przy obli-
czaniu posługiwano się \,vzorem Weibela i Gome-
za (24\:

gdzie N jest poszukiwanoą 1iczbą komórek, n - licz-
bą komórek przypadającą na jednostkę powierzchni,
P - poprawką na kształt komórek, a p - stosunktiem
łącznej objętości liczonych komórek do badanej obję-

Żrodłq lizozymv wykrywonego w ko!e cielqł*)
Katedfa choról] Wewnętfznych wydziału W'otelynaryjnego SGGW-AR 03-849 Warszawa,
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*) Praca wykonąna \M prograrnie M.R.II.10.3.3.B-5.
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