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PATOLOGIA | TERAPIA

TADEUSZ GARBULINSKI
Wroclaw

Chemioterapeutyki w lecznictwie weterynaryjnym®)

Badania Pawla Ehrlicha doprowadzity do od-
krycia, ze niektére zwigzki chemiczne nie tyl-
ko barwiag drobnoustroje, ale réwniez je zabi-
jaja. Od tego czasu rozpoczely sie poszukiwa-
nia za coraz to skuteczniejszymi zwigzkami che-
mioterapeutycznymi. Musialy one czesto zba-
czat z glownego traktu. Uboczne produkty syn-
tezy okazywaly sie w dzialaniu bardziej inte-
resujgce. Ehrlich stwierdzil przeciwmalaryczng
aktywnos¢ blekitu metylowego i szeregu zasa-
dowych barwnikéw tréjfenylometanowych.,
Dazgc poprzez syntezy do obnizenia ich tok-
sycznosci otrzymat  dwuchloro-parafuksyne
pbrzewyzszajgca poprzednie zwigzki i nazwang
tryparozanem. W kolejnych badaniach okazato
sie jednak, ze czysta substancja dziatala stabiej
od produktu technicznego. Czynne zanieczysz-
czenie byto pochodng akrydyny, a dalsza kon-
tynuacja badan doprowadzﬂa do otrzymania
trypaflawiny i rywanolu. Juz wtedy biolog i le-
karz wskazywal kierunki rozwoju chemii le-
kow.

Wiadomo bylo od dawna, ze trypanosomy
podczas snu zimowego zwierzgt bedgcych ich
zywicielami, nie znajdujg odpowiednich dla
siebie warunkéw rozwoju. Przyczyng jest
zmniejszenie stezenia glukozy we krwi w cza-
sie naturalnej hibernacji. Wysnuto stgd wmio-
sek, ze substancje obnizajgce poziom cukru we
krwi moga ulatwiaé¢ leczenie trypanosomiazy.
Jeszcze w latach 20-tych dokonano w angiel-
skiej firmie May and Baker syntezy zwigzku
zwanego syntaling, jak réwniez pokrewnych

*) Referat wygloszony na plenarnym posiedzeniu IV Zjaz-
du PTNW odbytego w Warszawie w dniach 16—18.1V,1970.

zwigzkow czynnych in vitro przeciw trypano-
somom. Pozniej otrzymano skuteczng w Spigcz-
ce pentamine i po kilku latach germanineg, a u
Hoechsta wyprodukowano znany w wetery-
narii berenil, skuteczny w babeziozie i trypa-
nosomiazie. W dalszej przerébce leku zniklo
dzialanie przeciwpierwotniakowe i antybakte-
ryjne, natomiast pojawita sie aktywnos$¢ prze-
ciw schistozomom, Poniewaz nalezg one do
trematodéw, przeto zaczeto szukaé dalszych po-
chodnych, czynnych wobec motylicy. Po wielu
latach prace doprowadzily do syntezy 1,4-dwu-
aminodwufenylometanu. Niestety okazalo sie
w badaniach na wiekszych zwierzetach, ze pre-
perat wywoluje $lepote. Dalsza chemiczna
przerdbka preparatu doprowadzita jedynie do
wyprodukowania hetolu, ktéry jako chlorowa-
ny weglowodér nie jest w pelni bezpieczny.
Zawilte i skaliste sg zatem drogi, ktoérymi po-
dazajg razem — lekarz, biolog i chemik. Rzad-
ko wieloletni trud uwienczony zostaje sukce-
sem, ale dzieki wytrwalosci, a nawet szlachet-
nemu uporowi mozemy dzi§ moéwi¢ o duzych
osiagnieciach chemioterapii. Zwlaszcza odkry-
cie penicyliny przez Aleksandra Fleminga
wniosto w nig prawdziwg rewolucje.
Wprowadzenie penicyliny ‘do lecznictwa
wizbudzito wielkie nadzieje. Upatrywano w niej
panaceum na wszystkie schorzenia. Dzi§ wia-
domo, Ze tak nie jest. Okazalo sie, ze antybio-
tyki wymagaja zachowania ostroznosci w sto-
sowaniu, umiejetnego dawkowania, a nade
wszystko rozumnego ich wykorzystania.
Liczba antybiotykéw wystepujacych w obro-
cie krajowym wynosi okolo 20. Jeszcze mniej
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uzywa sie ich w praktyce lekarskiej, a kilka
tylko dostepnych jest dla uzytku weterynaryj-
nego. Antybiotyki mozna klasyfikowaé¢ wedlug
chemizmu dzjalania, pochodzenia biologiczne-
go lub wlasciwosci leczniczych. Podzial z pun-
ktu widzenia terapii jest dla weterynarii naj-
bardziej wuzasadniony. Wg Wolter'a i Heil-
meyer’a dzieli sie antybiotyki na 6 grup.

1) wzorcowe (mozna je nazwaé podstawo-
wymi). Wyroéznia sie wsrdd nich zwigzki:

a) o wzglednie ograniczonym dzialaniu —
penicylina, streptomycyna,

b) o szerokim zakresie dziatania — chloro-
mycetyna (syn. Chloramfenikol, Detreomycy-
na), tetracyklina, ampicylina, cefalosporyny.

2) dziatajgce glownie na bakterie gram-do-
datnie — grupa erytromycyny, bacytracyny,
nowobiocyna, ristocetyna, wankomycyna, kwas
fuzydynowy, antybiotyki peptolidowe, linko-
mycyna, ryfamycyna.

3) dzialajgce gtéwmnie na bakterie gram-
-ujemne — kanamycyna, neomycyna, kolisty-
na, gentamycyna, polimyksyna B i E, paro-
mycyna.

4) antybiotyki o szczytowym wybiérezym
dzialaniu:

a) fungistatycznym — gryzeofulwina, nysta-
tyna, trychomycyna, amfoterycyna, hamyeyna,
notamycyna (syn. Pimarycyna).

b) na pierwotniaki — trychomycyna, fuma-
gilina,
9) stosowane miejscowo — tyrotrycyna.

6) tuberkulostatyczne — streptomycyna, cy-
kloseryna, kanamyeyna, wiomycyna, tetracy-
klina, kapreomycyna.

Istniejg trzy rozne mechanizmy dzialania
antybiotykow:

1) hamowanie biosyntezy s$cianek” komorki
bakteryjnej — penicylina, cefalosporyna, bacy-
tracyna, cykloseryna, nowobiocyna, wankomy-
cyna, rystacyna.

2) uszkodzenie blony cytoplazmatycznej (za-
burzenia w przepuszczalnosei btony) — koli-
styna, streptomycyna, grupa neomyecyny.

3) hamowanie regulacji przemiany materii
przez ograniczenie syntezy bialek — chloram-
fenikol, ryfamycyna, antybiotyki peptydowe,
tetracykliny.

W pismiennictwie ostatnich lat omawianych
jest kilka nowszych antybiotykéw z grupy te-
tracykliny.

Metacyklina (syn. Rondomycyna), 6-mety-
leno-5-hydroksytetracyklina nieznacznie tylko
przewyzsza walory demetylochlortetracykliny
zwanej demetyloaureomycyng. Ta ostatnia jest
pochodng tetracykliny, natomiast metacyklina
pochodng oksytetracykliny czyli terramycyny
(oksyterracyny). Obydwa antybiotyki (metacy-
klina i demetyloaureomycyna) wykazujg sze-
roki zakres dzialania. Przy pomocy metacykli-
ny uzyskuje sie w poréwnaniu z innymi anty-
biotykami szczegoélnie dobre wyniki w leczeniu
zakazenn drég oddechowych. Przewyzsza inne
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w dzialaniu na gronkowca zlocistego, pacior-
kowce ropotwoércze i dwoinki zapalenia pluc.

Nowym antybiotykiem jest limecyklina {syn.
Tetralysal) — tetracyklino-L-metylenolizyna.
Leczniczo nie jest on lepszy od poprzednich,
posiada jednak te wyzszos¢, ze jest dobrze roz-
puszezalny w wodzie i tworzy roztwory o
pH 7,8. Podobnie dobrze rozpuszczalnym anty-
biotykiem jest tetraweryna (syn. Reverin
»Polfa”). Nadaje sie do wstrzykiwan dozylnych
i dzialaniem swym obejmuje bakterie gram-
dodatnie i1 ujemmne, riketsje, niektore wirusy
i pierwotniaki.

Weterynaria zainteresowata sie tylozyna. Ten
antybiotyk z grupy makrolidow znalazl naj-
pierw zastosowanie w chronicznych schorze-
niach ukladu oddechowego u drobiu (Myco-
plazma gallisepticum). Probowano nawet nisz-
czy¢ PPLO w jajach przez ich zanurzenie w
roztworze antybiotyku. Tylozyna byla réowniez
uzyta w kombinacji z innymi antybiotykami
do zwalczania pastwiskowych wzdeé bydla (pa-
sture bloat in cattle). Skutecznos¢ tylozyny za-
notowano takze w leczeniu dyzenterii s$win,
powodowanej przez Vibrio coli. Antybiotyk
podawano w wodzie do picia lub karmie;
w kraju Janowski i Wijaszka uzyskali zada-
walajace rezultaty. Silven (Szwecja) badal in
vitro aktywnos¢ tylozyny w stosunku do My-
coplazma gallisepticum. Dzialala ona znacznie
silniej niz tetracyklina oraz kanamycyna i syn-
todecyna. Pneumonie u $§win na tle mykoplaz-
mozy leczyl Switzer za pomoca tylozyny i lino-
mycyny.

Postapity tez naprzod badania mad mecha-
nizmem dziatania makrolidow. Stwierdzono, ze
erytromycyna hamuje inkorporacje fenyloala-
niny do systemu chromozomalnego bakterii.
Wypowiadane sa ponadto opinie, ze chloram-
fenikol i erytromycyna wykazuja podobny spo-
sob dziatania w stosunku do kwasu rybonu-
kleinowego posredniczacego w biosyntezie pro-
tein.

Sg doniesienia, ze makrocyklina w sktad
ktérej wchodzi erytromycyna i tetracyklina,
radykalnie przerywa postep zakazen w obrebie
ukladu moczo-piciowego z odpowiednimi wy-
ktadnikami w obrebie nasienia. Sprowadza do
normy objetos¢ ejakulatu, liczbe plemnikéw,
ich ruchliwo$¢ i przezywalnoseé, kilkakrotnie
zmniejszong przez chorobe; przywraca prawi-
dlowa budowe komoérek i podnosi zawartose
fruktozy w spermie. Jak wiadomo makrocykli-
na znajduje zastosowanie w przypadkach
stwierdzenia opornosci na wiekszosé powszech-
nie stosowanych antybiotykdw.

Nowe makrolidy opisywane w pismiennictwie
swiatowym jak cyrramycyna i akumycyna nie
przyjely sie jak dotad w lecznictwie wetery-
naryjnym.

W ostatnich latach notuje sie nasilenie grzy-
bic zwierzecych. Znane sg przypadki padniec
wskutek grzybiczego zapalenia zwacza, poja-
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wiaja sie grzybice systemowe u cielgt po lecze-
niu antybiotykami, mykoplazmoza i aspergillo-
za ptakéw. Cook uzyskiwal dobre wyniki w
leczeniu mykoplazmozy indykéw po jednora-
zowej wiekszej dawce spiromycyny. Quenhorst
zaleca zwalcza¢ aspergilloze kurczat przez do-
dawanie do wody amfoterycyny B. Kostin le-
czyl kandidiaze ptakdéw nystatyna, zas Mills w
systemowej kandidiazie cielgt, powstatej w
nastepstwie dtugotrwaltego leczenia antybioty-
kami, stcsowal z powodzeniem 20% roztwor
jodku potasu. Wydaje sie, ze kompleksowe le-
czenie grzybic za pomocg fungistatycznych
antybiotykéw i jodku potasu jest godne pole-
cenia.

Oprécz powyzej wymienionych antybioty-
kéw stosowane sg w grzybicach — gryzeoful-
wina i pimarycyna. Pierwsza stuzy do leczenia
grzybic skéry, druga jest aktywna wobec droz-
dzakéw i grzybow — Aspergillus, Penicillium,
Mucor, Trichoderma, Cladosporium i Paecilo-
myces. Stwierdzono jej skutecznos¢ w oskrze-
lowo-ptucnych mykozach powodowanych przez
Aspergillus fumigatus oraz w roéznych posta-
ciach wvaginitis, trichosomiazach i moniliazach.

Terapia w kokcydiozach oparta jest na sze-
rokim asortymencie lekéw. Nitrofurany nie w
kazdej postaci kokeydiozy sg w peini skutecz-
ne, co wymaga poszukiwania metod skojarzo-
nego leczenia, ktorego probowal w kraju Zaha-
czewski i wsp. stosujac z pozytkiem preparaty
furanowe lgcznie z sulfametazyna w kokcydio-
zie mlodego bydla rzeznego. Przed tym jeszcze
Zarina i Klimes niezaleznie od siebie opubliko-
wali wyniki $wiadezace o nieskutecznosci
zwigzkoéw furanu u drobiu w E. meleagridis
i znacznie stabszym efekcie leczniczym niz po
sulfadimidynie w innych przypadkach kokcy~
diozy. Natomiast dobre wyniki uzyskuje sie
pod wplywem mieszaniny amprolium z sulfa-
guinoksaling, podawanej z wodg do picia. Na
przykladzie Sulfisoksazolu (syn. Gantrisin) wy-
kazano, ze dodanie do sulfonamidu antagoni-
stow kwasu foliowego (Folic -— Folinic Acid)
poteguje lecznicze dzialanie sulfonamidéw w
kokcydiozie, podobnie jak poteguje akiywnos¢
Ethopabatu (metylo-4-acetamino-2-etoksyben-
zoesanu), ktory analogicznie do sulfonamidéw
jest takze antagonista kwasu paraaminoben-
zZoesowego.

W terapii antybiotykowe] stwierdzono u kur-
czat skutecznos¢ framycetyny (syn. Framygen,

- Genaltosan) przeciw E. tenella, a chilorotetra-
cykliny wobec E. tenella i E. acervulina, przy
czym okazato sie, ze dodatek preparatu wap-
niowego wzmaga to dzialanie. Ponadto Gerriets
(1961) poczynit interesujace spostrzezenie, ze
$miertelnosé w kokeydiozie wywolanej przez
E. tenella znacznie sie obniza przez wprowa-
dzenie do diety wit. K. Dodatni ten wplyw jest
szczegolnie widoczny w stanach ostrej hemo-
ragii. Ponadto stwierdzono, ze kojarzenie wit. K
z innymi zwigzkami chemioterapeutycznymi

np. z amprolium, réwniez podnosi ich skutecz-
nose.

W kokcydiozie bydia bardzo aktywna jest
linkomycyna zaréwno po podaniu per os jak
1 po iniekcjach domie$niowych. Godzi sie w
tym miejscu wspomnie¢ o probach leczenia
fenotiazyng kokcydiozy cielat przez Chomczyn-
skiego i Trusiaka.

Z innych badan opublikowanych w swiato-
wym piSmiennictwie na temat chemioterapii
w kokecydiozie wynika, ze aktywno$é¢ wykazuja
roéwniez nastepujgce zwigzki: ninhydrazon wo-
bec E. tenella 1 E. necatrix; suramina, pama-
quina oraz 6-azauracyl przeciw E. tenella;
alfa-dwutiosemikarbazon wobec E. necatrix,
E. acervulina, E. maxima i E. burnetti.

Z kolei kilka zdan na temat chemioterapii
przeciwwirusowej. Ten dziat chemioterapii
jeszcze sie nie rozwingt. Pewne wlasciwosci
przeciwwirusowe posiada amantadina (1964),
wykazano to w doswiadczalnych infekcjach my-
szy wirusem influenzy A i A, oraz parainfluen-
zy wirusowe]j. Obiecujace wyniki uzyskali Ja-
ponczycy w leczeniu wirusowego zapalenia
mézgu za pomocy cefalomycyny oraz w testo-
waniu miromycyny, quinomycyny, minomy-
cyny i aktidionu m. in. w chorobie Newcastle,
a takze wivomycyny aktywnej w pewnej mie-
rze in vivo przeciw Newcastle, influenzie i en-
cephalomyocarditis (EMC). Stwierdzono talkze,
iz wlasciwosci przeciwwirusowe wykazuje di-
stamycyma A, a to wobec wvaccinii, herpes sim-
plex i przeciw adenowirusom. Szereg innych
zwigzkéw wykazuje réwniez podobne wiascei-
woséci. Nalezy do mich sulfoniazyd i niektére
alfa-ketoaldehydy. '

Wyniki uzyskiwane w do$wiadczeniach in
vitro, niestety nie sa na ogoél potwierdzame in
vivo, a co za tym idzie, rezultaty terapeutycz-
ne sg réwniez bardzo ograniczone i niepewne.
Gléwna trudnosé polega na tym, ze wirusy
rozmnazajg sie tylko wewngtrz komoérek ata-
kowanego organizmu. Do tego celu wykorzy-
stujg one albo swoje enzymy, albo indukuja
wlasne systemy enzymatyczne w komorce go-
spodarza. Gdyby sie udalo te uklady enzyma-
tyczne specyficznie zahamowaé, bytaby droga
otwarta do chemioterapii przeciwwirusowej.

W ostatnich latach ukazalo sie wiele donie-
sien na temat zastraszajgco szybkiego wzrostu
opornych szczepéw mna antybiotyki. Sg wsrod
nich takze prace polskich osrodkéw badaw-
czych oparte na duzym materiale. Wskazujg
one na powage tego zagadnienia, wyniklego
w znacznej mierze z niefrasobliwego stosowa-
nia antybiotykow w zywieniu zwierzat i nie-
uzasadnionej naukowo profilaktyki antybioty-
kami, obliczonej na zmniejszenie skutkéow za-
niedban w zakresie zoohigieny. Jak bardzo nie-
ekonomiczne i groZzne w nastepstwach jest takie
postepowanie pogwalcajace podstawowe prawa
biologiczne, postuze sie przyktadami.

515



Nr 9

MEDYCYNA WETERYNARYJNA

Rok XXVI

Wiadomo, ze pod koniec lat 50-tych ustawo-
dastwo szeregu krajow zezwolilo na dodawa-
nie antybiotykéw do pasz zwierzecych i do kon-
serwowanej zywmosci, W zwigzku z tym tylko
na przestrzeni lat 1960—63 stwierdzono w Ho-
landii wzrost opornosci S. typhimurium na
tetracykliny z 1,6% do 31,4%. W tym samym
czasie na terenie Stanéw Zjednoczonych Smier-
telnosé¢ i zachorowalno$é cielat w wyniku sal-
monellozy stala sie problemem alarmujgcym.
Chemioterapia okazala sie bezskuteczna. W Ka-
nadzie w 1964 r. 91% szczepéw E. coli wyizolo-
wanych od drobiu byla oporna na tetracykliny.
Hemsley i wsp. opisujac te badania wyrazili
opinie, ze ten zastraszajgco szybki wzrost opor-
nos$ci bakterii wiaze sie z powszechnym wyko-
rzystywaniem antybiotykéw w zywieniu zwie-
rzat. W 1965 r. rumunscy badacz Cernea i Ba-
tura badajac opornosé 135 chorobotworczych
szezepow E. coli wyosobnionych w ogniskach
kolibacilozy stwierdzili, ze sposrod takich anty-
biotykow jak streptomycyna, aureomycyna,
terramycyna, neomycyna, tetracyklina i poli-
myksyna, tylko neomycyna dziala jeszcze sku-
tecznie zarowmo in vitro jak i in wivo.

W Polsce na przestrzeni 2 ostatnich lat
(1968—69) wykonano szereg badan nad wrazli-
woscia krajowych szezepow E. coli, Pasteurelle
multocida, S. typhimurium, S. choleraesuis,
S. dublin, S. gallinarum-pull., Erysipelothriz
insidiosa, Ps. aeruginosa, Proteus, Str. agala-
ctiae, Staph. aureus, Diplococcus septicus, Bac.
anthracis — na antybiotyki, sulfonamidy i ni-
trofurany (Truszezynski i wsp., Tereszczuk
i wsp., Madejski). Obiektem badan byly setki
szezepow jak w przypadku E. coli i dziesigtki
innych. Badano opornosé ma chloromycetyne,
streptomycyne, neomycyne, tetracykline, ter-
ramycyne, aureomycyne, erytromycyne, peni-
cyline, sulfatiazol, nitrofurazon, furazolidon 1
nitrofurantoine. W rezultacie tych badan
stwierdzono znaczny wzrost opornosci w sto-
sunku do wynikéw z lat 1964—65. Na wigk-
szo&¢ antybiotylkow opornosé siegata 70% prze-
badanych szczepow balkteryjnych. Sposréd an-
tybiotykow jedynie chloromycetyna i w mniej-
szym zakresie neomycyna wykazywaly aktyw-
nosé i nadal jeszeze moga byé stosowane W
zwaleczaniu salmonelozy, pasterelozy, roézycy,
zakazenia wymienia paciorkowcami bezmlecz-
nosci i gronkowcami, zakazenia paleczka od-
mienca, a takze w kolibakteriozach. Szezegdl-
nie duza oporno$é stwierdzono ma penicyling,
erytromycyne i tetracykliny, Duzo szczepow
bylo opornych réwnoczesnie na 3—5 antybio-
tykow stosowanych w naszym lecznictwie we-
terynaryjnym. ’

Systematyczny wzrost opornosci drobno-
ustrojow na antybiotyki wytraca z rgk lekarza
dotychczas bardzo skuteczng bron w zwalcza-
niu licznych schorzen epizootycznych. Szcze-
golnie niebezpieczne jest uzycie w formie do-
datku paszowego tetracyklin obdarzonych
zdolno$cia wywolywania opornoéci krzyzowej.
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Klucinski wykazat w badaniach terenowych,
ze stosowanie oksyterracyny paszowej wywo-
tuje opornos¢ beta-hemolitycznych E. coli na
streptomycyne, neomycyne i chloromycetyne.
Wynika stad, 2e takze ostatnie czynne jeszcze
antybiotyki wymykajg sie mam z ragk z przy-
czyny wprowadzenia metod zywienia, ktore
przeniknety do naszego kraju z Zachodu, gdzie
prywatny business, a nie spoleczny interes
utorowal droge takiemu wykorzystaniu odpa-
déw gromadzonych przy produkecji i oczysz-
czaniu antybiotykéw. Zwracatem na fo uwage
jesmcze w 1962 r. w referacie na Wroctawskim
Zjezdzie PTNW. Dzi§ powstale szkody wsku-
tek nieuwzglednienia nie tyle gloséw krytycz-
nych, lecz podstawowe] wiedzy o opornosci, sg
juz nieodwracalne. Wspominam o tym, by pod-
kresli¢, ze stosunek nauk weterynaryjnych w
Polsce do wspomnianych metod zywienia zwie-
rzat byl negatywny. Za szerzenie w naszym
kraju opornosci bakteryjnej i uczulen dzi§ ma-
sowych u ludzi, przedstawiciele nauk wetery-
naryjnych nie sg moralnie odpowiedzialni. Ni-
gdy nie moglo byé wydane odpowiedzialne le-
karskie przyzwolenie na uzycie antybiotykéow
w celach nieleczniczych. Oczekiwane zas$ eko-
nomiczne korzysci sg rowniez problematyczne.
Moge sie w tym wzgledzie powolaé¢ na badania
Skulmowskiego, Krautforsta i Koztowskiego,
ktorzy stwierdzili wyzsza Smiertelnosé¢ zwie-
rzat poddanych zywieniu paszami z dodatkiem
antybiotykow oraz teratogenne dzialanie w
okresie ptodowym. Z badan zas$ Briiggemanna
wynika, ze antybiotyki odkiladajg sie w tkan-
kach karmionych zwierzat i przebywajg tam
dtugi okres czasu. Zabiegi przetwoércze nie usu-
waja ich w pelni. W ten sposob stanowig one
szrodto uczulen u ludzi. Opinia WHO i FAO
w tej sprawie doprowadgzila juz w wielu kra-
jach do wydania oficjalnego zakazu dodawania
antybiotykéw do pasz zwierzecych. Mozna miet
nadzieje, ze i nasz kraj wyciagnie stad odpo-
wiednie wmnioski.

Powracajac do wlasciwego tematu nawigze
jeszeze raz do badan krajowych nad wzrostem
opornosci, by z wnioskéw wyplywajacych
z tych badan nie uroni¢ waznego stwierdzenia.
iz spoérod ‘trzech grup chemioterapeutycz-
nych — antybiotykéw, sulfonamidow 1 zwigz-
kow furanowych, te ostatnie s obecnie najsku-
teczniejsze.

Na 450 szczepow E. coli wyizolowanych od
$win dotknietych choroba obrzekows i od pro-
siat chorych mna gastroenteritis, jeden tylko
szezep byl oporny na nitrofurazon (Truszczyh-
ski i Ciosek). W latach 1964—65 podobne bada-
nia wykonano w Kanadzie (Hemsley i wsp.).
Szezepy E. coli wyizolowano od drobiu. 91%
szczepow bylo opornych na tetracykliny, a tyl-
ko 0,19% na nitrofurazon. Na znaczng aktyw-
no$é nitrofurazonéw w zwalczaniu kolibakte-
riozy prosigt zwracal uwage w 1965 r. Dillard.
W kolibakteriozie drobiu Grazl probowal sto-
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sowaé szczepionki z zywych i zabitych bakterii,
ale skutecznym byt tylko mitrofurazon. Tak
wiec w ostatnich latach zwigzki furanowe
wchodzg szerzej w chemioterapie i to nie tylko
w lecznictwie weterynarynjm. Zawodnosé anty-
biotykéw 1 sulfonamidéw, czeste uczulenia,
zmuszajg medycyne do siegania po furanowe
rezerwy. Niezaleznie od tego, ze furazolidon
znalazl zastosowanie w leczeniu infekcji pier-
wotniakowej, a pochodne izopropylowe i kar-
boksymetylowe nitrofuralakrylamidu sg sku-
teczne w ostrej schistosomiazie, to stosuje sie
obecnie u ludzi furazolidon w leczeniu biegu-
nek na tle E. coli, Salmonella, Shigella i Pro-
teus, a nawet uzyskuje sie znaczne polepszenie
w zakazeniu Entamoeba histolytica. Medycyna
nie donosi o powazniejszych przypadkach tok-
sycznosci nitrofuranéw stosowanych réwniez
w pediatrii. Sporadycznie stwierdzame dziala-
nie uboczne wyrazajgce sie pobudzeniem zo-
ladkowo-jelitowym i wzrostem napiecia miesni
szkieletowych natychmiast ustepuje po odsta-
wieniu leku.

Wszystkie pochodne furanowe stosowane w
krajowym lecznictwie weterynaryjnym, jak
podaja badania juz zacytowane, wykazuja duza
aktywnosé farmakologiczna i szerokie spek-
trum dzialania. Sugestie wysuwang m. in.
przez Tereszezuka 1 wsp., azeby rozszerzy¢ kra-
jowy asortyment lekéw opartych na nitrofu-
ranach, nalezy ze wszech miar poprzeé. Jest
ona, jak wynika chociazby 2z przytoczonych
wyzej badan krajowych i zagranicznych, w pel-
ni uzasadniona. Mozna sie réwniez spodziewaé
po doswiadczeniach medyeznych, ze chemia
pochodnych furanu bedzie sie nadal rozwijaé.

Zanim nastapi dalszy rozwoj tej czy innej
grupy chemioferapeutykéw, nie powinnismy
jednak zaniedbaé dostepnych nam obecnie drog
podnoszenia aktywnosci chemioterapii przez
stosowanie leczenia kompleksowego lub wpro-
wadzenie lekéw zlozonych z wiecej niz jednego
zwigzku aktywnego. Doswiadezenia praktyki
weterynaryjnej sa po temu zacheta. Wykazano
np., ze skojarzenie aureomycyny z urotroping
daje lepsze efekty lecznicze niz sama aureomy-
cyna w stosunku do Salmonelle Girtneri 16-
-krotnie, a do E. coli 4-krotnie (Archangielska).
Perez proponuje do skojarzonego leczenia z an-
tybiotykami i sulfonamidami dwumetylosulfo-
tlenek (DMSO) wykazujgey znaczna aktywnosé
przeciwbakteryjng. Fortusznyj i wsp. stwier-
dzili, ze bakteriostatyczre stezemia kolimycyny
i miceryny zwiekszaja 10-krotnie skutecznoseé
chlortetracykliny. Ciekawym jest tutaj fakt,
ze miano bakteriostatyczne kolimycyny i mi-
ceryny bylo niskie, a jednak po skojarzeniu
z chlortetracykling, efekt potencjalizacji dzia-
lania zadziwiajacy. Skojarzona antybiotykote-
rapia jest w lecznictwie coraz szerzej stosowa-
na. Nie chodzi tu tylko o tzw. antybiotyki zto-
zone jak sigmamycyna c¢zy makrocyklina.
W medycynie praktykuje sie od dawna potacze-
nie nieswoistego leczenia bodZczego np. pano-
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diny z antybiotykoterapig, co daje bardzo po-
myS$lne wyniki w przypadkach np. zakaZnego
niezytu drog oddechowych, zapalenia oskrzeli
itp. Tam gdzie trzeba obok zahamowania roz-
woju drobnoustrojéw wplynaé pobudzajgco na
organizm, by podnies¢ jego wiasne sity odpor-
nosciowe, zastosowanie panodiny (w wetery-
narii biotropiny) z antybiotykiem jest zalecane.
Przy tym warto wspomnie¢, ze np. penicylina
prokainowa doskonale rozpuszcza sie w pano-
dinie. Otfrzymuje sie wéowezas roztwor, a nie
zawiesine, ktéra czesto zatyka igle. Wydaje sie,
ze drogi kompleksowego leczenia przy pomocy
wiecej niz jednego chemioterapeutyku sg w
weterynarii stabo uczeszczane. Tak bylo ongis
z sulfonamidami. Pojedyncze preparaty trzeba
bylo podawaé kilka razy dziennie, dopoki nie
pojawil sie polisulfamid znacznie mniej tok-
syczny .i o wiekszej sile bakteriobodjezego dzia-
lania niz pojedyncze jego sktadniki. Mysle, ze
przemyst Bio-Wet. zainteresuje sie dalszymi
mieszankami chemioterapeutycznymi. Koledzy
w terenie Smialo moga eksperymentowaé w za-
kresie skojarzonego leczenia wykorzystuige juz
dostepne leki. Nalezy tylko pamietaé, by nie
miesza¢ takich preparatow w jednej strzykaw-
ce, ico dio ktorych nie ma pewmodci, ze istnie-
je pomiedzy nimi zgodno$¢ recepturowa. Nie
wolno miesza¢ razem mp. chloramfenikolu z glu-
koheptonianem erytromycyny, z monoburszty-
nianem hydrokortyzonu, z siarczamem poli-
myksyny, z chlorowodorkiem tetracykliny, z
wankomycyng. Chlorowodorku tetracykliny nie
miesza¢ razem z erytromycyng, z chloramfeni-
kolem i z penicyling G potasowsg. Ogdlne wska-
zanie jest nastepujgce. Jesli mnie :ma pewnosci
co do zgodno$ci recepturowej lekow, ktére
majg by¢ zastosowane jednoczesnie, to nalezy
podac je w oddzielnych iniekcjach. W USA wy-
cofano z obrotu 78 mieszanek zawierajgcych
antybiotyki, co do ktoérych niedoktadnie zbada-
no zgodno$ci recepturowe.

Konczge przeglad niektérych zagadnien che-
mioterapii pozwole sobie na wyrazenie opinii,
ze mimo wszystko zanadto ufa sie wszechpo-
tedze lekéw w przywracaniu zwierzetom utra-
conego zdrowia, nie doceniajgec przy tym roli
Srodowiska. Tymczasem w zaniedbaniu staje
sig ono czynnikiem usposabiajgcym do wyste-
powania epizootii, natomiast pod okiem dobre-
go gospodarza jest najistotniejszym narzedziem
profilaktyki. Zaniedbywanie higieny i zabiegéw
antyepizootycznych, izolacji chorych zwierzat
i niezapewnienie dietetycznego pokarmu sprzy-
ja nie tylko szerzeniu sie choroby, ale réwniez
utrudnia leezenie nawet za pomoca najlepszych
metod chemioterapeutycznych. Niestety rzadko
spotyka sie prace badawcze z dziedziny roli
Srodowiskia w zwalczaniu epizootii z zastoso-
waniem lekéw i bez chemioterapii. Przylkla-
dem tych pozytecznych badan jest praca Ka-
myszka trakitujaca o wplywie warunkdow $ro-
dowiska na rozwdj grzybic u zwierzat. W
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Estonii wydaje sie nastepujgce zalecenia w za-
kresie profilaktyki mnp. salmonelozy cielat:
1) stworzyé dobre warunki sanitarne i zywie-
niowe, 2) szczepienie matek anakultura salmo-
nelozowg przed ocieleniem lub szczepienie cie-
lat na 3—10 dzien po urodzeniu (Ridala). Jak
widaé na pilerwszym miejscu stawia sie wyma-
gania zoohigieniczne.

Znaczenie poprawnych warunkéw srodowi-
skowych dla zachowania zdrowia zwierzgt i
podnoszenia ich cech uzytkowych, aczkolwiek
na ogdt pojmowane, nie jest jeszcze w praktyce
przez stuzbe zootechniczng nalezycie docenia-
ne. Gdyby przestrzegano zalecen weterymaryj-
nych, mniej byloby strat w gospodarce ho-
dowlanej. Z jednej strony §wiadczy o tym ra-
zacy przyklad mieostroznosci w przypadku pod-
jecia decyzji o dodawaniu antybiotykéw do
pasz, z drugiej za$ strony dowody dostarczone

RYSZARD BADURA, ANDRZEJ MODRAKOWSKI, BOGDAN OSINSKI,

przez ekonomiczne badania. Nachmanson w
ZSRR obliczyl, ze w gospodarstwach w kto-
rych nie oszczedzano na weterynarii, ogoélne
wlasne koszty produkeji w przeliczeniu na wy-
produkowang jednostke byly znacznie mniej-
sze niz w gospodarstwach, ktore ze wzgledu na
zle rozumiang oszczednosé ograniczyly do mi-
nimum wydatki na cele weterynaryjne. Szko-
da, ze u nas nie prowadzi sie podobnych badan.
Moze wowcezas stuzby wspoélpracujgce z nami
zrozumialyby na czym polega kluczowa pozy-
cja weterynarii w gospodarce hodowlanej
i moze bardziej niz obecnie, nasze zalecenia
bylyby respektowane. Nie chodzi tutaj o zawo-
dowg zarozumialo§é, ani o blaski splendoru dla
weterynarii, gdyz zawsze cechowatla ja nalezy-
ta skrommosé, lecz przede wszystkim o dobro
gospodarki narodowej.

Adres autora: prof. dr Tadeusz Garbulinski, Wroctaw, ul.
C. Norwida 29.

JOZEF UTZIG

Woartoé¢ znieczulenia halotanowego
w oparciu o badania enzymatyczne

Katedra Chirurgii Wydzialu Weterynarii WSR we Wroclawiu
Kierownik: prof. dr R. BADURA

Hallotan (Fluothane, Halothane, Narkotan)
2-bromo-2-chloro-1-1-1-trojfluoroetan dzieki
swym wlasnosciom chemicznym, fizycznym i
stosunkowo niewielkiej toksycznosci, w po-
rownaniu z innymi Srodkami znieczulajacymi
(np. eterem, chloroformem), jest obecnie coraz
czeSciej stosowany jako fSrodek znieczulenia
ogodlnego we wszystkich specjalnosciach chirur-
gicznych (6, 16, 24). Ostatnio jednak pojawily
sie doniesienia © uszkodzeniach watroby w
wyniku dziatania halotanu, prowadzacych na-
wet do zejscia $miertelnego (4, 7, 10, 37).

Dla ustalenia stopnia uszkodzenia struktury
komoérek watrobowych postanowiono zbadaé
aktywno$¢ niektorych enzyméw, ktére w
Swietle wspdlczesnych badan, sposrod innych
prob biochemicznych, w sposéb szezegdlny od-
zwierciedlajg dynamike choréb watroby i po-
zwalaja na ocene zmian anatomicznych struk-
tury komorek watroby -— a mie jej czymmoscei
(3, 20, 21, 22, 25, 26, 27, 37). Badano zacho-
wanie sie aminotransferazy asparaginianowej
(AspAT — GOT) i alaninowej (ALAT — GPT),
aldolazy (ALD), fosfatazy zasadowej (AP) i
cholinesterazy (ChE) w surowicy krwi bydia
w znieczuleniu halotanowym. Ten zespdl enzy-
matyczny wybraliSmy celowo wychodzac z za-
lozenia, ze takie icaloSciowe badanie pozwoli
na ustalenie bardziej wiarygednych danych
dotyczacych toksycznego wplywu halotanu na
watrobe.
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Material i metody

Biorgc pod uwage ograniczone mozliwo§ci badan
klinicznych, w ktoérych obserwacja izolowanego
wplywu halotanu, jak zreszta i inaych §rodkéw znie-
czulajgcych, na poszczegblne narzady jest jak sie
zdaje niemozliwa, prawdopodobienstwo wplywu sa-
mego urazu operacyjnego, mniedotlenienie ustroju,
nadmiar dwutlenku wegla, zaburzenia Kkrazenia i
wsirzagsu na powstawanie uszkodzenia watroby (6,
8, 20, 23, 24, 20) oraz nieswoisto§¢ badanych enzy-
moéw, doéwiadcezenia przeprowadzono na zdrowych
zwierzetach doswiadezalnych., Wiadomo bowiem (8,
12, 26), ze uwalnianie sie transaminaz, aldolaz, fos-
fataz i cholinesteraz z rozpadlych komérek nie jest
cecha charakterystyczng tylko dla watroby. Eazymy
te wystepuja i w innvch tkankach, wobec czego W
razie ich uszkodzenia aktywnoéé tych zaczynéw we
krwi moze wzrastaé i nie bedzie to dowodzié uszko-
dzenia watroby. Stad trudnos$ci przy interpretacji wy-
nikéw z wykluczeniem mwspdlistnienia innych ognisk
martwiczych ustroju.

Obiektem badan bylo 20 krow w wieku 5—7 lat,
rasy ncb, wolne od gruzlicy i pasozytéw, pocho-
dzacych z Rolniczych Zakladéw Do$wiadezalnych
WSR we Wroclawiu. U zwierzat tych oznhaczano
alktywnoéé aminotransferazy asparaginianowej i ala-
ninowej, aldelazy, fosfatazy zasadowej i pseudocho-
linesterazy w surowicy krwi przed podaniem halo-
tanu, w 30 minucie znieczulenia halotanowego, po
zbudzeniu sie zwierzecia, po 24 godzinach i 3 dniach
po uplywie znieczulenia halotanowego. Aktywnos¢
AspAT i ALAT oznaczano metoda Reitmana 1 Fréin-
kla (18, 28), ALD metodg Sibleya i Lehningera w
modyfikacji Brunsa i Pulsa (5, 18), AP metodg Kin-
ga-Armstronga (15), ChE metoda Hestrina w modyfi-
kacji Vincenta i Segonzaca (35, 36). Krew do badaf
pobierano z Zyly jarzmowej. Kazde oznaczenie po-
witarzano 3-krotnie, Halotan wprowadzano dotcha-
wiczo. Sen podstawowy uzyskiwano podaniem barbi-



