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w organiŹmie owcy. Owce wypasane na takim
pastwisku po,dnoszą wysoko magazynowanie
mie,dzi i staią się predysponowanymi do chro-
nic,znego zatrucia miedzią. Pok,arrn zawierający
jednostajnie niski poziom miedzi, ale bez mo-
libCenu moze na śkutek akumulacji miedzi w
pątrobie stwarzać stan wyjściowy do zaŁtucia
miedzią.

3. Uszko,dzenia wątroby naruszajacego me-
tabolizm mie,dzi.

Podstawowymi objawami zatrucia miedzią
są: kryzys hemolityczny z k\inicznymi sympto-
mami hemo globinemii, hemoglobinurii i żółtacz-
kj. oraz nienaturalne zab,arwienie wątroby (3)

To krótkie przedstawienie r.oli i metaboiiz,mu
miedzi być noże ułatwi zrozumierlie części eks-
perymentalnej, która zostanie plzedstawiona
w następnym doniesieniu.
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sożyta Fascżol,q hepatica, ale nie wpływa na
esterazy cholinowe.

Według wyników badań przeprowadzony,ch
w naszym Zakładzie, DL5j dla większości zwie-
rząL lab,oratoryjny,ch waha się w granicach
20-60 rng/kg, przy podalniu Distolonu peT os
lv 5 0/o roztworze wodnym zelatyny. DIa sam-
,ców ,chomików złocisty,ch DL.lo wyn,osiło 50
mg/kg. D,oświad,czenia przeprowadzone na cię-
żarnych sami,cach chomika złocistego wykaz,aly,
że Distolon wprowa,dzony per os w B. dniu
ciąży rno,że wywołać wady ro,zwojowe płodów
( 3).

Mając na uwa,dze przytoczone wyżej dane z
piśmiennictwa wskaz,ujące m.in. na występo-
u,anie zmian w sercu pod wpływem zatrucia
Distolonem, postarrowiono z kolei sprawdzić za
pomo,cą elektrokandiogr,afii toksy,caność Disto-
Ionu.

Materliał ń rn etody
Doś,"vialdczenie prząlr,owa,dzono !]a 12 królikach

samcaoh o ciężarze eta\a 2,30 - 3,20 kg, kttór,e po-
dzielono ,na ,dwie ,grupy po 6 ,,zwierząt. U r,łrsąłstkich
król,ików wyi<,onan,o ki],kakr,o,tnie zapisy etrektrokardio-
graficzne (DK,G) ,w różnych po,riaotr dnia ipnzed p,oda-
niem badanego preparatu, siolsrrrjąc 3 odpr,ow,adzenia
standar,d,owe. Następnie, jedn,ej grupie zwierząt wpro-
rvaclzrorn,o s,ondą Żołądli,o,wą jed,n,clrnzowo 5 rng/kg dwu-

E!ektrokordio9roficzno oceno loksyczności 313'-dwuchloro-5,5'-
dwuniłro-0,0'-dwufenolu (Dislolon, Boy 9015)

zakład Farmakologii i Toksykotogii Insl-ytutu Weterynarii w Puławach
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Motyli,ca, pasożyt wątrobowy z rodzaju Fa-
sciola, wywołuje u bydła i owiec często spoty-
kaną chorobę, powodującą duże straty w hodo-
wli z:wierząt. Stanowi to poważny problern eko-
nonliczny w wielu kraja,ch i dlatego środki
,chemiczne ,do zwalczania motylicy znajduią
bardzo s,zerokie zastosowanie w praktyce we-
terynaryjnej. Bywają ,one je,dnak nie rza,dko
pyzyczy\ą zatruć 17 zwvelząt i u ludz,i.

W latach ostatnich, jednym z b,ard,ziej pole-
cany,ch ,do zwalczania motylicy i stosowanym w
wieiu krajach jest produkt f,irmy Bayer: Bay
9015, którego substancją czynną jest 3,3'-dwu-
chloro-5,5'-dwunitro-0,0'-dwufeno1 (DDB). W
Polsce jest on zrra\y pod nazwą ,,Distolon" i
ucho,dzi wśród lekarzy weterynaryjnych za
preparat raczej mało toksyczny. Jednakże zna-
ne są przypadki zatruć Distolonem u zwverząt
i opisano również u nas w kraju zatrucia tym
związl<ierl u itłdzi (2, 7). Przy zatruciu Disbolo-
nem stwierdzano rnakro- i mikroskopowo, za-
równo u zwierząt jak i u lu,dzi, pr-zede wszyst-
kim zmiany zwyrodnieniowe wątroby i serca;
we krwi występ,ował wzr,ost poziomu enzymów
typowych dla ,zmian wste,cznych w tych ,narzą-
dach (2, 6, 7). We,dług Panitza i wsp. (4) Disto-
lon }ramuje dchydrogenazę burs:ztynianową pa-
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chlolro,dwunli,tnodwufenołu (Bay 901,5, Distbotl,otn) i porł,-
tórzono zapisy Etr{G po upływie 12, 24, 48 i 72 godzin
o\faz lpo 1 tygordniu od wprrc,wadzenia Diłst-olonu. Króli-
kom ldrugiej gnupy rpo,dano trzykrrotnie po 5 rng/kg
przu, lrzy ,koĘ,ne ,dni ,i za,pi;sywano EKG po upływ.ie
24, 48, 7,2, 96 gndzin łoid wpnowadzenria pierwszej dawki
l,ek,u oraz po 1 tygodniu od wpr,owadzenia dawki trze-
cr€,J.

Distolron sbos,owano w zawiesirnie z triag,akantą. Ro,z-
twór 0,2% tragakanty sporządzo,no wg wzoru: Traga-
canthae 0,5, Glgcerini 5,0, Aqud, dest. ad 50,0, a
zawiesinę Di,stoil,ornu prizygotowano ,tak, atly każdy
króli,k oitrzyrnał jednora,zołvą d.awkę preparatu w 10
rnł płynu.

Sposób zapisywania EKG u k,rólików podano w
poprzedni,oh pr,,acach (1, 5). P,osłuż,orr,o siię e,le,ktrrokal-
diograiem 6-ka,nało/wym,,Chiroc,ard" produkej,i czes-
kiej, stosując prędko,ść przesuw,arli,a ,pap,ierrrr 50 młm/sek
i na,pięci,e 1 mV : 10 mm.

Wyniki
Objawy kliniczne działania Di-

stolonu
Nie zaobselwowano wyraźny,ch objawów

działania Distolonu zarówno u królików które
,otrzymały jodnorazową dawkę 5 mg/kg jak i u
tych którym wprowa,dzono tę dawkę trzykrot-
nie. Wyjątek stanowi jeden królik w grupie I,
u którego w kilka go,Czin po wp]:,owadzeniu 5

mg/kg Dist,olonu zauważono bezwła,d kończyn
tylnych i ciągłe o,ddawanie moczu, Stan ten nie
uległ poprawie w ciągu następny,ch dni i jak
się wydaje, był wynikiem wcześniej rozwijają-
cej się chor,oby, a nie efektem jednorazowego
podania Distolonu,

Zmiany elektrokardio graf iczne
Po jed,norazowei dawce 5 mg/kg Distolonu,

zapisy EKG przeprowadz,one po upływie 24 go-
dzin wykazywaiy w porównaniu do EKG tych
samych zwierząt przed po,daniem pleparatu,
niewielkie zmiany ampiitudy załamków. Zano-
towano głównie obnriżenie R1 i wzrost R3 u 3
królików (500ń), ale u niektórych o,dwrotnie,
zaznaczył się wzr,ost R1, Prócz tego w pojedyń-
czy,ch przyp,adkach stwierdzono zmniejszenie
amplitudy 53 i wzrost Tp Częsc z ty,ch zmian
zaznaczala się również po 48 i 72 godzinach
oraz w mn,ie,iszym stopniu po tygodniu od
wprowadzenia królikom Disto]onu.

W drugiej grupie doświadgzalnej, elektrokar-
diogramy królików zarejestrowane w 24 go,dzi-
ny po pierwszym wprowadzeniu Distolorru w
dawce 5 mg/kg, wykazywały u częśoi zwierząt
(500ó): obniżenie R, Iub wzrost R2,bądź wzxost
Tr. Po upływie 48 go,dzin od pierwszej dawki
tj. w 24 godziny po powtórnym wprowa,dzeniu
5 mg/kg Distolonu, Iiczba zwierząt ze zmianam,i
EKG wzr,osła ,do pięciu (B30/o), ,a w 24 godz.
p,o trzeciej (72 go,dz. po p,ierwszej) dawce pre-
paratu ltczba ta wzrosła ,do sześciu (100 0ń 

).
Równocześnie jednak dało się zauważyć więk-
szą róznor,odność odchyleń w obra,zie EKG:
oprocz zmian amplitudy załamków R i T, za-
nolowano spłaszczenie P1 u 4 królików (660ń),
zmniejszenie załamkólv Sr,z lub S2,3 u 3 króIi-

ków (500/o), pogłębienie Q1,2 u 1 królika (16Vo).

,Pona,dto stopień zrniart amplitudy załamków
wzmagał się niekiedy po ,d,rugiei i trzecie,i daw-
ce Distolonu. We wszystkich elektrokardiogra-
mach b,adanych królików stwier,dzano ryLrr.,za-
tokowy miarowy; częstotliwość skurczów serca
6ra rninutę przed po,daniem preparatu wahała
§ię w granicach 239-25llmin., a w róż.nym
czasie po po,daniu Distolonu 226-244lmin.

Omówieni,e
Z prze,dstaw,ionej analizy elektrokardiogi,a-

mów wynika, że je,dnorazowe wprowadzenie
iper os Distolonu w dawce 5 mg/kg nie wywo-
łuje istotnych zmian w obrazie EKG u króIika.
Natomiast przy trzykrotLnym ,stosowaniu tej
dawki, jak w opisanym układzie doświadczal-
Dyffi, można by dopartywać się narastania
zmian w przebiegu fali pobudzenia w drugim
i trzecim dn,iu po podaniu króIikom Distolonu,
,oraz ustępowania ich po upływie tygodnia od
wprowadzenia ostatniej dawki pr,eparatu.

Nalezy jednak za,znaczyć, że zanotowane
zrniany EKG nie stanowiły poważniej,szego o,d-
chylenia od normy, bowiem jak wykazały za-
pisy EKG przeprowa,dzone u królików trzykrot-
nie przed zastosowaniem badanego leku, pewna
zmienność amplitu,dy załamków i częstotliwość
skurc,zów seTca zdarza s,ię również, choć może
w mniej,s,zym stopnriu, w warurrkach fizjologicz-
ny,ch np. w zależności od pory dnia.

Tak wtęc w za,stosowan}Tn układzie doświad-
czalnym nie stwier,dzono ,dość wyraźnych zmian
EKG, przemawiających za toksycznym dziaŁa-
niem Distolonu na serce królika, Uzyskane wy-
niki badań elektrokar,diograliczn$ch nie pot-
wierdziły danych z piśm,ienrrictwa o szkodli-
wym wpływie Distolonu na ser,ce (2, 6, 7). Jed-
nakze b,ardzie,i miarodajna ocena elektrokar-
,diograficzna toksy,czności tego pre,paratu wy-
magalaby badań dodatkowych również na in-
nych gatunka,ch zwierząt, ,z zastosowaniem róż-
nych ukła,dów doświadczalnych.
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Paxa.rrrcxa 3,, Ąsep:xascrrł A. - 9rrerrpoKapAlro-
rpa@lrvecrar oqeHlt& ToKcIlrłHocTrł 3r3'-gnyxuopo-
-5,5-AByrrnrpo-0,0'-gnyQerrona (Distolon, Bay 90l5).

3rertpoxap4lortpaMMbl (3Kl) sanzcafiil y 12 xpo-
JII4I(oB caMI_IeB HecKoJlbłto pa3 Ao u a 12, 24, 48, 72
rł 96 uacon, a TaKx(e rł n 1 rre4enlo nocJle BBeAeHlg
per os arłtzóacr{none3Horo npenapaTa Distolon.
I rpynna (6 KpoflrlKoB) noJIytII{JIa IIpeITapaT 1 X 5
ltr/xr >x.r., a II rpynna (6 xponrl<oe) 3 X 5 u.lrlxr
>r.e. (r e. B Tp]4 orrepeAHL,Ie AHr{ rro 5 lłł). B I rpyrrnc
cyil]ecTBeIIFIlrIx I{3^,IeIleHrri.i e s.nextpoKapAIIorplrNlI\łax
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7.
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ue Ha6rrc4alu; n II rpynne 
- oTMeI]aJI]ł pa3HBIe

[43MeHeHr{.fi aMnJIlryAbI 3alucw, KoTopble oAHaKo He
npeAcTaBJIffJIyt coloft cyulecTBeHHolo oTIlJIoHeHuf,. oT
HopMbI. Aeropu npr{xoAfiT K BF,IBloAy, rlTo B ycJlo6.ax
9Kcnep]4MeHTa Distolon He BEI3},IBaer r,rglłerrerrzż e
3Kl yxastrearcil.I]4x Ha To,Kc]4!łecKoe AJIff cepAl{a Kpo-
nzxa 4eżcrsl4e npeflapaTa.

Rakalska Z., Dzierża:wski A. - Electrocardiograplric
evaluation of the toxicity of the 3,3'-dichloro-5,5'-rlini-
tro-0,0'-biphenyl, (Bay 90l5, Distolon).

Electrocardiograms (ECG) of thre standard leads
were recorded in 12 male rabbits before and subse-

quently 'J,2, 24, 48, 72, 96 and 168 hours after the orai
administration of the Bayer anti-fluke agent 3,3'-di-
chloro-5,5'-dinitro-0,0'-biphenyl (Bay 9015, Distolon).
The compound was given either in a single dose of 5
mg/kg six rabbits of the group I, of for there consecu-
tive days of 5 mg/kg daily: six rabbits ol the group II.
The results indicated that Distolon had little or nor ef-
fect in changing ECG in rabbits of the group I. In the
group II some changes in the vawe amplitudes were
noted, which however did not represent any significant
abnormal deviations. It may be concluded therefore that
the experiments failed to demonstrate any significant
influence of Distolon on ECG in rabbits under the
above experimental conditions.

SZ. S. WARDAPIETIAN
Erewań

na
bez

nej plzełyku po czym wilewano tam przez sondę
duże iloś,ci fitrtratu hrodawek. Doświadczenia
wykonano na 10 ośmiomiesięcznych cielętach
(w gospo,dans,twie Aczadżur w Ormiańskiei
SSR). Wyniki zakazenia sprawdzano co 10 dni
przy użyciu sondy plzełykowej. poiawienie się
rozrolśtów bro,dawczy,cowych s,hlr'ierdzono na
110-160 dzień po zakażenlu u B zarażonych
zwierząt w lewym rowku jarzmowym wystą-
piło obrzmienie o zbitej konsystencji a wprowa-
dzona so,nda wy,lkazywała w tym miei,scu o,pór.
Poza tym obserwo-wano trudności połykowe;
łlłkanie wymagało wyraźnego wys,iłku.

Działanie leczniclze naision Poteriunl, polyga-
n,LuTL wypl,Óbowano u 4 doŚwia,dczalnie zaka-
żonych c,ieląt; pozostałe 4 zakażone cielę,ta słu-
żyły iako ko,ntrolne.

Nasiona rozd/rahnia]no i w postaci zawielsi,ny
(w ilości 150 mg nasion na 1 kg c.c.) wpro-
wadzano wprost do żwacza tak, abv wykluczyc
mozliwość zetl<nięcia się loku z nowotworami,
Lek po,dawano jednokrotnie, po czym codzien-
nie przeprowadzano badanie kliniczne i so,n-
dowanie. Bada,nia te wykonywano zarówno w
grupie doświadcrzalnej iak i kontrołne,i.

Nowotwory brodawczycowe w grupie do-
świadczalnej znikły na 15,20 dzień po za,stoso-
waniu le,czenia, w grqpie ko,n,trołnej zachowały
wierlkość wViściową.

Na po,dstawie przetprowadzonych doświad-
czeń można zale,cić służblie weterynaryjnei Ie-
czenie b,rodawczycy przewodu pokarmowego
bvdła przy pomocy na]sion Poterźum polEga,
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Eksperymenlolno brodowczyca przełyku bydło i wyniki iei leczenio
nosionom i Poterium polygomum

ormiański Instytut Naukowo-Badawczy HodowliiWetelynarii

Z licz,nej gnupy nowotworów duze znaczenie
pos,iadaią różnte nlokalizowane brodaw,czy,ce.
Są one za,sadniczo do,brotliłwe ale niejednokrot-
nie ulegają prze{krształceniu w złośliwe, w
związku z czylm przez \Mielu kłinicystów są u-
ważane za formy rpnzedralkowe.

,W przełyku u bydła stosunkowo częs,to wy-
stępnrją papil,lomv w pos'taci małych, kos,m[<o-
wy,ch gludek lub taż rozlgałęaionych, osadzo-
nych na iadnei wspólnej nóżce miękkich, kala-
fior,owa,tych nowotworów, doc,h,odzących do
wielkości pięści. Dort,knięte schorzenielm zwie-
rzę,ta giną na skutek wynilszczen,ia i charłac,twa.

JeśIi cho,dzi o leczenie to ie,dynr"rn środkiem
jest chirurglczne usu,nięcie nowo,tworów znaj-
dującvch się w o,dcinku szyjnvrn ,przełyku, ied-
nak w prafl<tyce weterynaryinei metoda ta jes,t
prawie niewykonalna. Biorą,c pod uwagę, że iak
dotąd nie ma skutecznych środków poawalają-
clrch na leczenie blro,dawczycv p,rzełyku, po-
stanowiono wvpróbować w tym celu nasiona
Poterżum polygamum, kto,re okazaŁy się b. sku-
tecane przv skór,nei formie tego schorzenia (1,
2, 3, 4).

w warunka,ch terenowych ob,serwowano wie-
lok,ro,tnie bro,dawczvlcę błonv śluzowei prze-
łyku u bvdła. przy zastosowaniu do,ustnie na-
sion Poterium polEgomurn w daw,ce 150 m,g na
1 kg c.c. nowotwory znikały na 10-20 dzień.
Ponieważ ,iednak zwierzęta chore
czvcę często wracaią do zd,rowia

brrodaw-
lecze,nia

dalsze badania przelprowadzano na młodych
zwierzętach doświadozaLnie zakażonych. Roz-
roisty bro,da,wczycowe skórne brano w tym celu
od ok. 10 miesięcznych jałówek, rozcierano ze
szklanym piaskierm, zawiesza,no w roztwolze
flzjolo,gicznym 1:3 i zawiesinę 'sączono |pl:zez
są c z ek S ei tza. Z al<ażantlm zw,ier zęŁo,m do św iad-
czalnym wprowadzano najpierw do p,rzewodu
pokarmowego sondę żołądkową i przy pomocy
drutu skaryfikowano błonę śluzową części szyj-
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