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,.Billon” (le sel de sodium de I'amino — 3 dihydroxy
— 4,4’ sulfinométhylamino — 3’ arsénobenzéne) dato

pozytywny efekt. Lek ten wstrzykiwano szczurom je-
dnorazowo w roziworze wodnym w ilosci 3 mg na
szczUra. Swiezo przygotowany w rozeienczeniu 6
mg/ml, novoarsenobenzol wprowadzano dozylnie w
dniu usuniecia §ledziony. U badanych szczuréw nie
stwierdzono bartonelozy, a szczegbélowe badania ak-
tywnos$ci erytropoezy nie wykazaly odchylen od nor-
my, co wskazuje, ze zastosowana dawka novoarseno-
benzolu byla na tyle niska, ze nie dziatala ujemnie
na komoérki aparatu przyklebuszkowego nerki (jux-
taglomerularne) odpowiedzialne za produkcje erytro-
poetyny w nerce (2).

Jak wynika z wykonanych doswiadezen — w wa-
runkach badan hematologicznych w przypadku usu-
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wania fledziony wladeiwym lekiem, hamujgcym roz-
wo] bartenelozy bez wplywu na zmiane stanu aktyw-
nosei eryfropoezy, jest novoarsenobenzol, stosowany
w wyzej podanyeh dawkach.
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Nematodozy Zolgdkowo-jelitowe przezuwaczy,
jako powazny ekonomiczno-hodowlany problem
kraju, a w szczegblnosci jego péinocnych rejo-
noéw, znalazi sie w kregu szczegdlnych zainte-
resowan Kliniki Choréb Inwazyjnych dotycza-
cych w pierwszym rzedzie terapii wspomnia-
nych nematodoz. Jest to bowiem stale aktual-
ha sprawa z uwagi na to, ze stosowane dotagd
w praktyce lekarsko-weterynaryjnej takie
$rodki jak np. fenotiazyna, siarczan miedzi i
wiele preparatéw ktorych podstawa sg poprzed-
nio wymienione zwigzki, a takze czterochlorek
etylenu i inne okazaly sie lekami mato przydat-
nymi w zwalczaniu omawianych tu nemato-
doz z powodu na 0gdl niewielkiej skutecznogci
tych lekow oraz trudnosci w dawkowaniu i za-
dawaniu ich.

W ostatnich latach zagraniczne firmy farma-
ceutyczne wypuscily na rynek wiele dobrych
anthelmintykéw o szerokim spektrum dzialta-
nia na pasozyty zotgdkowo-jelitowe jak np. Nil-
verm ICI, Thibenzole-Merck, Methyridin-ICI,
Maretin-Bayer, Trichlorophos — ZSRR itd.
Réwnoczesnie i nasz przemyst farmaceutyczny
Gorzowskie Zaklady ,Biowet” przygotcwujag
sie ostatnio do produkcji w oparciu o czynna
substancje preparatu Thibenzole firmy Merck
[2-(-4 Thiazolyloj)benzimidazol] przeciwpaso-
zytniczego leku pod nazwa Helmintazol. I wlas-
nie ocena skutecznoscei tego leku serii: 24 i1 25 w
terapii nematodoz zoladkowo-jelitowych, jak
rowniez jego ubocznego dzialania na organizm
zywiciela sg celem niniejszej pracy.

Postanowiono mianowicie sprawdzi¢ dziala-
nie Helmintazolu na dojrzale nicienie pasozytu-
jace w przewodzie pokarmowym owiec, oraz na
organizm tych ostatnich.
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Materiat i metody

Preparat Helmintazol, jest odpowiednikiem Thia-
bendazolu Merck-Sharp, sporzadzonym z czynnej
substancji produkowanej przez firme Merck, a bedg-
ce] zwigzkiem o strukturalnym wzorze:

N
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Dostarczony do badania Helmintazol jest zoéltawo-
bialym proszkiem stabo rozpuszczalnym w wodzie.
Po zmieszaniu z wodag daje on nietrwalg zawiesine
z ktérej po kilkunastu minutach wypada na dno na-
czynia.

Badania przeprowadzono na 192 owcach rasy me-
rynos, w wieku 1,5—5 lat, dotknietych z naturalnego
zakazenia mieszang ‘inwazja micieni zoladkowo-jeli-
towych, a podzielonych mna nastepujace trzy grupy
(tab. 1).

Tab. 1. Podzial owiec do$wiadczalnych na grupy.
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Przedstawiony powyzej uklad doswiadczenia po-
dyktowany byl checig zbadania skuteczno$ei dziata-
nia Helmintazolu obu serii produkcyjnych, podawa-
nego w réznych dawkach.

Badania przeprowadzono w kwietniu przed wyjs-
ciem owiec na pastwisko, Rozpoznanie inwazji ni-
cieni zoladkowo-jelitowych ustalono na podstawie
dwukrotnego badania kalu metods flotacyjng Fiille-
borna.
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Helmintazol obu serii produkcyjnych podawano na
czczo indywidualnie kazdej owcy doustnie, przy po-
mocy specjalnie w tym celu skonstruowanego apara-
tu, w dawkach uwidocznionych w tab. 1, pod posta-
cig zawiesiny z wodg destylowang., Po zadaniu leku
diety nie stosowano. Badania kontrolne kalu przepro-
wadzono 14 i 21 dnia po zastosowaniu leku biorac
pod uwage ewentualng mozliwo$é wystapienia w okre-
sie wczesniejszym zjawiska zahamowania skladania
jaj przez samice nicieni pod wplywem badanego
anthelmintyku.

U 19 zwierzat, losowo wybranych sposréd stada,
uzytych do doswiadczenia owiec, przeprowadzono
obserwacje nad wplywem antyhelmintyku na orga-
nizm zywiciela. W tym celu podzielono wspomniane
zwierzeta na dwie grupy. Obu grupom zastosowano
jednakowa dawke leczniczg badanego preparatu (100
mg/kg c. c.), ale u jednej uzyto serii 24, w drugiej zas
seril 25. Przed podaniem leku i w 24 godziny po je-
go zastosowaniu wykonano podobnie jak u wszystkich
zwierzat objetych doswiadczeniem, rutynowe ogle-
dziny kliniczne uzupelnione badaniem hematolo-
gicznym woraz biochemicznymi obserwacjami nad za-
wartoscig biatka catkowitego 1 poszczegdlnych frakcji
biatkowych w surowicy.

Krew do badania pobierano z 2zyly jarzmowej ra-
no przed karmieniem, W hemogramie, wykonanym
powszechnie przyjetymi metodami, uwzgledniono licz-
be krwinek czerwonych i bialych, skiad procentowy
krwinek Dbiatych, zawartos¢ hemoglobiny 1 liczbe
hematokrytowa. Biatko calkowite oznaczono metoda
biuretowg w/g Weichselbauma, a frakcje bialkowe
metoda niskonapieciowej elektroforezy bibulowej.

Do rozdzialu elektroforetycznego biatek stosowano
bufor weronalowy o pH 8,6 i sile jonowej u = 0,15.

Okreslenie poszczegolnych frakeji biatka w procen-
tach przeprowadzono metoda eluowania barwnika i
oznaczenia ekstynkceji (fala 530 mup) za pomocg spek-
trokolorymetru — Spekol.

Jak wspomniano poprzednio, Helmintazol
szybko wypada z zawiesiny pod postacig osadu.
W zwigzku z tg wlasnoscig badanego leku przy
masowym jego stosowaniu (przygotowuje sie
woéwezas duze ilosei zawiesiny dla 50—100
owiec), niezbedne jest nieustanne wstrzgsanie
zawiesiny, aby zachowa¢ mozliwos¢ jednako-
wych stezen preparatu w calej jego masie. W
przebiegu niniejszej pracy, przy indywidual-
nym traktowaniu zwierzat, stosowano gestg za-
wiesine Helmintazolu (6 g leku w 10 ml wody).
W celu dokladnego dozowania opisanej formy
leku nalezatoby aby jakas firma w kraju podje-
la sie wykonania automatycznych dozownikow

wg projektowanego schematu.

ki ;

Rys. 1,

Aparat do podawania Helmintazolu.

Uzyte do doswiadczenia owce wykazywaly
mieszang inwazje nicieni zotadkowo-jelitowych.
Ogélny stan badanych owiec byl zadawalajacy.
Najwiecej owiec we wszystkich grupach dot-
knietych bylo inwazjg nicieni z rodzaju: Oster-
tagia sp. (45,6%), Oesophagostomum sp. (33,9%),
Haemonchus sp. (30,2%), Trichostrongylus sp.
(20,2%), Chabertia sp. (19,7%) i Bunostomum sp.
(12,9%).

Wyniki
tab. 2.

kontrolnych badan przedstawia

Tab. 2. Ekstensywnos$¢ inwazji micieni zoladkowo-je-
litowych u do§wiadczalnych owiec przed i po poda-

niu  Helmintazolu.
Grupa owled B £ w~ procentach
Dawka Termdn badan 335 (59 ixals [.§
Helminta|  koproskopowych 50 o 8571 y 98
zolu 2 Sy FEREE _383 88 Ba
wmghgcel S S [SEEEE (X838 [F59
7 Przed podaniem Leku 625|256 |218 |43,7 |1 250|218
//00 W14 ani po podancu teku | — = |l=]=1=]-
W 21dni po podantulete| 31 |31 |31 162 |62 | —
I Frzed podariem tave | 461 (442 | 325|169 |200| 94
/ 70 |\WHdni po podani letul — -t =1=1=1-
W2idni po podiunie ie.u |63 | 52 |42 |52 |63 |42
s Freed podariem (ehw (280|140 (257) 85 |200| 85
V50 | WKani popodar ek |40 | 85| 65| 87 |14 | 65
W 216ni po podancs leke | 170 1170 1185 1114 | 114 | 14.3

Jak wynika z danych zawartych w tab. 2,
skutecznos¢ dziatania Helmintazolu na dojrzate
nicienie zolgdkowo-jelitowe jest rézna. Zalezy
ona niewatpliwie od zastosowania dawki leku,
rodzaju pasozyta, a zapewne takze od wieku
zywiciela.

Z uwagi na to, ze czynne substancje Helmin-
tazolu i Thiabendazolu sg identyczne, przepro-
wadzono poréwnanie skutecznosci dziatania obu
wymienionych lekéw (tab. 3).

Tab. 3. Skuteczno$é drialania preparatu Helmintazol
i Thiabendazol na dojrzale nicienie Zolgdkowo-jelito-
we owiec okreslone w 21 dniu po zadaniu leku (w %o).

j Skulecznosc lekow na poszczegolne
Darka rodzase niccend w % %
Lek w ' § § st
morgl 8% | 5[5 (33| (&8
“w [2Ff |9 53 @ Qg
c.c 3 S04/ 88 [T3 ey .
T8 (RS (¥ |29 [888
| 00 | 899 | 100 | 667 | 866 | #50| 685
|\Helmintazol | 70 C241 666 527 | £38 864 | &81
| 50 | 445 | 0| 429 | o 00| @& .
! 100 45,3 | 100 - 517 189 180
[Puabedazol] 55 | 305 | 465 | 230| 95 | 20 | 249

Badanie kliniczne przeprowadzone (po 1, 2,
14 i 21 dniach) po zastosowaniu Helmintazolu
nie ujawnilo u owiec zadnych objawéw ubocz-
nego, toksycznego dzialania leku. Rowniez i w
obrebie hemcgramu i zawartosci biatek surowi-
¢y nie zanotowano istotnych réznic przed i w
24 godziny po podaniu leku. Dane te przedsta-
wiajg tab. 41 5.
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Tzb. 4. Srednie, najnizsze i najwyzsze warteosei hemo gramu przed i w 24 godziny po podaniu Helmintazolu.

8 3 liczba liczba Zawartosc | liczha Obraz krwinek biatych
] & o |Arwinok czersanuch|  Krwinek  |hemo s | Hema bokry -
Okres badan Ss Krivinek czersonych irtoen 7 g[g/f 7Yy e/;yor‘if’(;(ry K p 5 L
814060 74860 0,46 347 88 2,0 3z 56
Prred podamem lekd 24 | 5320000- 5270000 |6800-8700 | 86 - 1.9 | 330-44 | 20-17 | 1-4 |21-36 |43-76
Po podaniu leku 29 54972000 6800 11,02 34,3 7.8 05 | 350 | 528
4560000~ 6840000 | 5800-8400 | 8,9 - 128 29-40 20-22| 0-2 | 27-41 | 36-65
5960000 7600 7016 294 602 | 24 | 376 | 572
Prred podanmem leku| 25 | y550000- 7600000 |6800-8200 | 86 — 12,4 27-35 2-46 | 1-10 | 26-39 | 35-66
Po podaniu leku 25 6016000 5920 71,2 36,6 36 03 316 | 643
5320000~ 6650000 | 5200- 6800 | 97 — 131 35-38 2-5 o-1 23-40 | 54-64
brupa kontrolna bez 5916645 6750 10,93 34,43 5,8 71 4695 | 950
leku badana awu-
,fzgozggz‘;;f:dst gpce 4750000 - 6460000 | 5000-8100 | §1 - 12,7 24 - 40 1-14 | 7-2 27-77 |19-66

Omowienie wynikow

Skuteczno$é dziatania Helmintazolu serii 24
i 25 na poszczegdlne nicienie zolgdkowo-jelito-
we przedstawia tab. 3 w zestawieniu z efek-
tywnoscig dzialania oryginalnego preparatu
firmy Merck (Thiabendazole). Oceniajac polski
anthelmintyk stwierdza sie szerokie spektrum
jego skuteczno$ci na nicienie zoladlkowo-jeli-
towe u owiec jedynie w dawkach 70 i 100 mg/
kg c. c. Zauwazona mniejsza skutecznosé dzia-
fania Helmintazolu na niektdére rodzaje nicieni,
w poréwnaniu z oryginalnym Thiabendazolem,
wydaje sie by¢ przypadkowym skutkiem nie-
wielkiej stosunkowo liczby zwierzat poddanych
dos$wiadczalnemu leczeniu.

Tab. 5. Srednie, najnizsze i najwyzsze wartosci bialek
surowicy przed i w 24 godziny po podaniu Helminta-

zolu,
. Stria| Biatio |f1okye bictkowe w odselhach wrgled
Okres badas leku | caskonite |6lobuling | Blotuliny Blobuling | Atbymi,
”3 Y Gemn, veta alfa A
1,26 306 &9 19.7 <08
Frredpodancem leka) 29 | g5-15 | 302-311 | 79-96 |183-211 |396-918
Po podariu leku 29| 918 J34 835 208 373
49-126 |307-357 | 73-124 | 164 -230 |326-430
1082 290 83 205 412
Preed podeniem lefu| 25 83-140 250310 | 19-150| 182-233 |#04-470
Po podaniu leku 25 7.8 330 71,2 202 356
96-160 |289-403| 96-133 | 1R4- 289 |289-417
Brupx kontrod,
berleku i:add:: 10.79 329 a5 185 40,2
dwukrotnee 30-135 |224-373| 68-106 = 32,3~
wodstqnee 24 godsin 2; 8 117-21,7 |353-458

Wyraznych réznic w dzialaniu Helmintazo-
lu obu serii produkcyjnych nie zaobserwowa-
no. Stwierdzone u do$wiadczalnych owiec zmia-
ny w obrebie ukladu czerwonckrwinkowego,
ilosci hemoglobiny liczbie hematokrytowej oraz
zawartosci bialka callsowi.tego i biatkcewych
frakeji w surowicy nie sa istotne, co wskazuje
na praktyczna nietoksyecznosé leku w stosunku
do organizmu zywiciela.

Podwyzszone w stosunku do normy fizjclo-
gicznej ilosci bialka calkowitego oraz limflocy-
tow kwasochlonnych u wszystkich grup bada-
nych owiec zdajg sie by¢ raczej wynikiem silnej
inwazji pasozytéw.
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Biorge zatem pod uwage przedstawione wy-
zej dane uzna¢ nalezy Helmintazol za skuteczny
lek, w pelni przydatny do stosowania w prak-
tyce lekarsko-weterynaryjnej w celu zwalcza-
nia nematodoz zoladkowo-jelitowych u cwiec.
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Na 171 krowach z 4 stad przebadang odczyny se-
rologiczne na zakazenie mykoplazma wywaolujaca za-
palenie wymienia. Badania oparto o test aglutynacji
z lateksem (LA), aglutynacji plytowej (PA), odczyn
precypitacji dyfuzyjnej w zZelu agarowym Wwg.
Ouchterlony’ego oraz test powierzchniowego zahamo-
wania wzrostu. Do badan wlaczono roéwniez krowy
chore na epizootyczne mykoplazmowe zapalenie wy-
mienia, krowy zakazane sztucznie oraz kroliki uod-
porniane mykoplazmami. Surowice kréw zdrowych
reagowaly negatywnie w testach LA i PA. Z surowica-
mi pobranymi od kréw zakazonych mykoplazmag mia-
no testu LA wynosilo do 1:5120, za§ pozostalte odczyny
dawaly w wiekszo$ei przypadkéw wyniki ujemne.
W nastepstwie dozylnych iniekeji 5 ml hodowli my-
koplazm pojawialy sie przeciwciala wykrywalne od-
czynem La i PA, przy czym miano maksymalne
w odczynie LA wystepowaln 8 dnia po iniekcji.
U 4 kréow w nastepstwie dowymieniowej iniekceji
1 ml hodowli mykoplazm uzyskano po 2—3 tyg.
miano LA od 1:2560 do 1:10240, ktére nie ulegalo
zmianom w ciggu kilku tygedni. Precypityny poja-
wily sie po 2—3 tyg. po zakazeniu, za$§ test zahamo-
wania wzrostu wypadt dodatnio jedynie u 2 krow
ro 2—5 tyg. po zakazeniu. W oparciu o odczyn LA
wykrywano we wszystkich przypadkach zaréwno za-
kazenia sztuczne jak i zakazenia naturalne. Z. G.



