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Terapia sulfonamidami przechodzila swoj
okres rozkwitu, a w nastepstwie wprowadze-
nia do lecznictwa na szeroka skale antybioty-
kéw zeszla na plan drugi. Obecnie obserwuje
sie ponowny nawrdt do stosowania tych zwigz-
kéw w lecznictwie. Nowe osiggniecia w zakre-
sie przemian posrednich komorki bakteryjnej
pozwolily na znaczne poszerzenie mozliwosci
dzialania bakteriostatycznego i bakteriobdjcze-
go sulfonamidéw, pod warunkiem, ze jedno-
czesnie zostang zastosowane zwigzki uposledza-
jace przemiany poSrednie komérki bakteryjnej
na etapie syntezy kwaséw nukleinowych.

Takie dzialanie wykazuja pochodne 5-benzyl-
-pirymidyny. Wykrycie tych =zaleznosci i ich
potwierdzenie w doswiadczeniach laboratoryj-
nych oraz w praktyce weterynaryjnej przebie-
galo rownolegle z badaniami nad rola PAB
i kwasu foliowego w przemianach posrednich
komoérki bakteryjnej i w tkankach makroorga-
nizmu,

Wiadomo jest, ze efekt bakteriostatyczny sul-
fonamidéw oparty jest na konkurencyjnym
dzialaniu tych zwigzkéw w stosunku do PAB,
ktory jest czynnikiem wzrostowym dla bak-
terii. Badania te wykonywane w poprzednich
dziesiecioleciach stanowig obecnie material do-
kumentacji historycznej, i s§ ogélnie znane.

Bardziej szczegolowo nalezy oméwié badania,
ktére doprowadzily do syntezy pochodnych
benzyl-pirymidyny i zastosowania ich jako
istotnego skladnika o synergistycznym dziata-
niu terapeutycznym wspdlnie z sulfonamidami.

Pierwsze prace z lat 1937—1945 donosily
o wykryciu zwigzkéw majacych dzialanie prze-
ciwanemiczne u ssakéw i wzrostowe u bakterii.
Okreslono je jako grupe zwigzkow kwasu folio-
wego. W tym czasie pojawilo sie szereg prac,
ktére w rézny sposéb okreslaly pochodne kwa-
su foliowego. Mitchell i wsp. (16) wprowadzil
termin ,,folic acid”, Stokstad (22, 23) okreslat
te zwigzki terminem LCF (,Lactobacillus casei
factor”). Schumacher i wsp. (21) okreflali je
jako czynnik R 4+ S. Inni autorzy (5, 11, 17)
okreslali te zwiazki jako witaminy By, Biy.

Z badan tych wynikalo, Zze ta grupa zwigz-
kéw ma wyrazne dzialanie wzrostowe dla bak-
terii, jak réowniez jest niezbedna dla wyzej uor-
ganizowanych organizméw zwierzecych, u kto-
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rych jej niedobory wywoluja przede wszystkim
zespdl objawdéw zwiagzanych z syntezg kwaséw
nukleinowych. W miare poznawania wlasciwo-
$ci biolegicznych tych zwigzkéw przeprowadzo-
no ich analize i nastepnie synteze, ktére wy-
kazaty, ze we wszystkich tych przypadkach
chodzi o ten sam zwigzek i grupe jego pochod-
nych, ktére wywodza sie od kwasu foliowego
(kwas pteroiloglutaminowy CyqH;yO¢N;). Kwas
foliowy izolowany z materialu bakteryjnego jak
rowniez z materialu zwierzecego nie wykazuje
roznic w budowie zwigzku podstawowego, na-
tomiast réznice wystepuja w jego pochodnych.

Roéwnolegle z badaniami nad kwasem folio-
wym prowadzono badania nad zwigzkami o an-
tagonistycznym dziataniu. Doprowadzily one do
pierwszej syntezy antywitaminy (Seeger i wsp.
— 1947). Nastepne lata przyniosly szybki po-
step w tej dziedzinie i lista zwigzkéw opartych
na strukturze aminopteryn jako antymetaboli-
tow kwasu foliowego zaczela sie szybko roz-
rasta¢. Te antymetabolity wywieraly dzialanie
hamujace na procesy przemianowe kwasu folio-
wego i tym samym mozna bylo w latwy sposéb
uzyskaé objawy niedoboru kwasu foliowego.
Pod wplywem pochodnych aminopteryn hydro-
genazy kwasu foliowego ulegaly inaktywowa-
niu, i w ten sposéb kwas pteroiloglutaminowy
nie mégl by¢ wlaczany w cykl przemian jakim
podlega w warunkach pelnej aktywmnosci specy-
ficznych hydrogenaz.

Warto nadmienié, ze poczatkowe badania nad
antymetabolitami kwasu foliowego rokowaly
duze mozliwosci praktyczne jako czynnik ha-
mujacy leukopoeze (8, 15). Przekonano sie ry-
chlo, ze korzysci zastosowania tych zwigzkéw
w klinice bialaczek nie przyniosly pokladanych
w nich nadziei i przez szereg lat badania te
mialy wiekszy aspekt teoretyczny niz praktycz-
ny. Dalsze badania pozwolily na uzyskiwanie
droga syntezy nowych zwigzkéw jako czynni-
kéw hamujgcych aktywnosé reduktaz kwasu
foliowego, tym samym majgcych dzialanie ja-
ko antywitaminy. Obecnie lista tych zwigzkow
jest obszerna (14). Stosujgc rézne pochodne
aminopteryn i sprawdzajac ich aktywnos¢ w
stosunku do Str. faecalis stwierdzono bardzo
zroznicowany ich efekt dzialania, tym bardziej,
ze ich halogenowe analogi w odniesieniu do Str.
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faecalis, Lact. casei i Staph. aureus byly ak-
tywne, tj. hamowaly wzrost tych drobnoustro-
jow (13). Ciekawym spostrzezeniem bylo wy-
krycie, ze zwigzki te w doswiadczeniach na
zwierzetach byly 500 razy mniej toksyczne niz
znane weze$niej aminopteryny (9).

Rozwijajace sie badania w tym kierunku
zmierzaly do syntezy takich antymetabolitow,
ktore wykazywalyby hamujace dzialanie na re-
duktazy bakteryjne biorace udzial w przemia-
nach kwasu foliowego, natomiast nie wplywaly
na analogiczne uklady enzymatyczne warun-
kujgce przemiany kwasu foliowego w komér-
kach zwierzecych. Badania prowadzone przez
Hutchingsa i wsp. (10) doprowadzily do otrzy-
mania zwigzku okreslonego jako trimetoprim
(2,4-dwuamino-5-3,4,5-trojmetoksy-benzyl-piry-
midyna) (TMP). Synteze tego preparatu rozpo-
czeto od badan nad 2,4-dwuamino-5-benzyl-pi-
rymidyna (9).

Sledzac postep badann w tym zakresie nalezy
odnotowac¢ jako jedna z istotniejszych prac —
badania Bushby i wsp. (3). Autorzy ci wyko-
rzystali wspoldzialanie antymetabolitéw PAB
— a wiec sulfonamidéw i antymetabolitéw
kwasu foliowego, poniewaz PAB i kwas folio-
wy sg istotnymi czynnikami wzrostowymi
drobnoustrojow. Na tym zalozeniu pojawilo sie
okreg§lenie méwigce o dziataniu TMP jako
zwigzku potegujacego dzialanie sulfonamidéw
(,,Trimethorpim a sulphonamide potentiator”).

Rownolegle z tymi badaniami pojawiaja sie
doniesienia o korzystnym bakteriostatycznym
i bakteriobdjczym oddzialywaniu na drobno-
ustroje tych zwigzkow pod warunkiem jedno-
czesnego stosowania sulfonamidéw i czynnikéw
hamujgcych aktywno$¢ hydrogenazy kwasu
foliowego (6).

W swoich dokladnie i dobrze metodycznie
opracowanych doswiadczeniach Bushby udo-
wodnil dzialania efektu wzmocnienia TMP przy
jednoczesnie stosowanych sulfonamidach. Istot-
ng sprawg bylo w tej pracy okreslenie drobno-
ustrojéw, na ktore taki uklad szczegdlnie dzia-
la, wybér sulfonamidu i wzajemnych proporcji
(sulfonamid : trimetoprim). W badaniach in vitro
wymienieni autorzy uzyskali dla TMP rézne
wartosci MIC (terminem tym okre$la sie naj-
mniejsze stezenie chemoterapeutyku wykazuja-
ce dzialanie bakteriostatyczne) dla do$é szero-
kiego spektrum drobnoustrojéow Gram-dodat-
nich jak i Gram-ujemnych. Jedynie Pseudomo-
nas aeruginosa i Cl. perfringens nie wykazaly
zahamowania wzrostu, mimo ze w Srodowisku
TMP bylo w stezeniu pow. 100 mecg/ml. War-
tosci MIC innych drobnoustrojéw wahaly sie
w  do§¢ duzych granicach, maksymalnie do
4 mcg/ml. Analogiczne warto$ci MIC dla wy-
branego przez wyzej wymienionych autoréw
sulfonamidu, ktéorym w ich doéwiadczeniach
byla sulfadiazyna (SD) miescily sie w granicach
od 0,5 do 125 meg/ml. JeS§li oba czynniki, tj.
TMP i SD zostaly w podloza agarowym zmie-

szane w rownych proporcjach, woéwezas MIC
dla poszczegoélnych zwiazkéw bylo mniejsze niz
w oznaczeniach MIC, kiedy w podtozu znajdo-
wal sie tylko TMP lub tylko SD.

Zalezno$ci te najlepiej ilustruje przyklad za-
czerpniety z pracy Bushby i wsp. (tab. 1). Autor
postuguje sie w pracy okreSleniem FIC tlu-
maczac to jako MIC czesciowe dla poszczegdl-
nych skiladnikéw uzytych do badan (fractional
inhibitory concentration = FIC) indeks FIC
stanowi sume poszczegdlnych FIC (oznaczenia
te wprowadzono wg Elion i wsp. — cyt. za 3).

Tab. 1. Efekt wzmocnienia dzialania sulfamidéw przez
dodanie do $Srodowiska agarowego w réznych propor-
cjach TMP (oznaczenia wykonano uzywajge jako
drobnoustroju testowego Proteus vulgaris — CN 329)

Stosu- Minimalne stezenie hamujgce
nek — MIC

TMP/SD |- —_—

‘;1 0%?1 trimetoprim sulfadiazyna

| meg/ml | FIC | meg/ml | FIC |indeks FIC

—_ 0,32 | 1,00 0,00 0,00 —
1:1 0,16 | 0,50 0,16 0,03 0,53
1:4 0,08 0,25 0,32 0.06 0,32
1:25 | 004 | 012 063 | 013 | 025
1:125 ‘ 0,01 ‘ 006 | 1,25 | 025 0,31
— 0,00 0,00 5,00 1,00 —

Na przykladzie podanym w tab. 1 mozna
przesledzié¢ efekt synergistycznego dzialania
TMP i SD, a mianowicie:

1. MIC dla P. vulgaris dla TMP wynosi
0,32 mecg/ml,

2. MIC dla P.
5,00 meg/ml.

MIC dla TMP wynosi 0,32 mcg/ml, ale jesli
w podlozu znajduja sie oba skladniki (TMP
i SD) wéwcezas MIC a raczej FIC dla TMP wy-
nosi wielokrotnie mniej. SD dziala w stezeniu
MIC dla P. vulgaris wynoszagcym 5,0 meg/ml.
Jezeli do $rodowiska dodany zostanie TMP w
stosunku do SD jak 1:1, to wéwezas MIC dla
SD nie bedzie wynosilo 5,0 meg/ml ale znacz-
nie mniej, i w tym przypadku 0,16 mcg/ml.
W tym do$wiadczeniu obserwuje sie zwielo-
krotniona skuteczno$¢ SD w stosunku do P.
vulgaris jesli do $rodowiska dodany jest TMP.

Opisane wyniki do$wiadezen Bushby i wsp.
spowodowaly wigksze zainteresowanie sig
TMP. Zaczeto badaé analogiczne uklady, tzn.
sulfonamidy i TMP w stosunku do réznych
patogennych drobnoustrojéw. Badania te byly
bardzo obiecujace, tym bardziej, ze TMP nie
wplywal na aktywno$§é reduktaz zwierzecych.
Z badan nad toksycznoscia TMP dla zwierzat
wykazano, ze jest on 10% razy mniej aktywny
w stosunku do reduktaz zwierzecych (2). Bar-
dzo niska toksycznos¢é TMP dla organizmu
zwierzecego pozwolila na réznorodne jego za-
stosowanie, a wiec byl podawany doustnie, do-
miesniowo, lub dozylnie w polaczeniu z rézny-

vulgaris dla- SD wynosi
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mi formami sulfonamidéw. Warte podkreslenia
jest to, ze charakterystyka rozmieszczenia TMP
w tkankach jest zblizona do sulfonamidow.
Stwierdzono, ze po podaniu TMP myszkom w
dawce 7 mg/20 g wagi ciala, juz po 15 min wy-
krywano TMP we wszystkich tkankach, szcze-
golnie w watrobie i nerkach (3). Te wlasciwosci
jeszcze bardziej zachecaja do wykorzystania
TMP w lecznictwie.

W nastepnych pracach potwierdzono wlasci-
wosci ,,potegowania” efektu sulfonamidéw po-
przez dodanie TMP (2). Z tych doswiadczen
mozna przytoczyé wyniki, jakie uzyskano dla
niektérych drobnoustrojow. Mianowicie dla Str.
pyogenes, Klebsiella pneumoniae 1 Kl. weroge-
nes MIC dla sulfametaksazolu wynositc powy-
zej 100 mcg/ml. Jedli ten sulfonamid zmieszano
z TMP w proporcji 20:1, wéwezas MIC dla
tych drobnoustrojéw wynosilo 1—4 meg/ml.
Tym przykladem potwierdzono potegujacy
efekt sulfonamidéw po dodaniu TMP. Przepro-
wadzone badania na szczepach bakteryjnych
izolowanych od zwierzat wykazaly rowniez ce-
lowos¢ dodawania TMP do sulfonamidéw ma-
jacych zastosowanie w lecznictwie weteryna-
ryjnym (2),

Te zachecajace wyniki spowodowaly dalsze
badania, ktore mialy na celu okreslenie najbay-
dziej optymalnych stosunkéw miedzy TMP a
wybranym sulfonamidem, tak aby mozna bylo
uzyskaé odpowiednie skuteczne stezenie in wvi-
vo, Badania w tym kierunku przeprowadzil
Rehm (19). Doswiadezenia tego autora byly
brane pézniej wielokrotnie za podstawe w dal-
szych praktycznych badaniach. W pracy tej au-
tor udewadnial, ze najbardziej korzystne efekty
terapeutyczne uzyskuje sie stosujac 5 czesci
sulfadoksyny i 1 cze$§¢ TMP, wzglednie 9 czesci
sulfonamidu 1 1 cze§é TMP.

Badania, ktére opisano w niniejszym opracoc-
waniu, zostaly stosunkowo szybke wykorzysta-
ne w praktyce weterynaryjnej. Na ten temat
pojawily sie liczne opracowania, i coraz wiek-
sza liczba ich jest oglaszana. W badaniach tych
sprawdzano nie tylko dzialanie TMP. ale wyko-
rzystujac podwdjny uklad blokowania prze-
mian metabolicznych komorki bakteryjnej wy-
prébowano rézne uklady czynnikéw blokuja-
cych reduktazy kwasu foliowego i rozne sulfo-
namidy. Przyktadem takich prac jest doniesie-
nie Ehrsama i wsp. (7). Autorzy ci w doswiad-
czeniach na kurczetach sprawdzili skutecznoié
tych preparatéw po sztucznym zakazeniu S.
pullorum. Przebieg tych do$wiadczen byl na-
stepujacy: po podaniu 0,2 ml 16-to godzinnej
hodowli bulionowe]j zarazka, lerapie rozpoczy-
nano po 24 godzinach podajac nastepujgce sul-
fonamidy: sulfadimetoksyne i sulformetoksyne.

Jako czynnikéw potegujacych dzialanie sul-
fonamidéw uzyto TMP i diaveridiny — analog
TMP posiadajacy 3 grupy OCH; w pierécieniu
benzenowym — wowczas kiedy TMP posiada
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tylko dwie takie grupy (nazwa handlowa pola-
czenia sulfadimetoksyny z diaveridyng — Ro-
fenon).

W dodwiadezeniu tym procent $miertelnosci
kurczat po podaniu samych sulfonamidéw wy-
nosil 71,5-—-95% badanego poglowia. Po zasto-
sowaniu sulfametoksyny z TMP é&miertelnosé
wynosila tylko 16% kurczat. Tak niska $mier-
telnos§¢ kurczat jest wynikiem synergistycznego
dzialania na komorke bakteryjng sulfonamidéow
o wzmochionym dzialaniu w mechanizmie po-
dwojnego bloku metabolicznego. Nalezy réw-
niez zaznaczy¢, ze diaverdina zastosowana w po-
Iaczeniu z sulfadimetozyng nie byla tak sku-
teczna i $miertelno$¢ siegata 25—36%. Z tego
przykladu wyraznie wynika, ze wysoki efekt
terapeutyczny sulfonamidéw mozna uzyskac
wowezas, kiedy uzupelni sie ich dziatanie TMP.

Przezywalno$¢ kurczat byla réwniez zna-
miennie dluzsza, niZ po samych preparatach
sulfonamidowych podawanych oddzielnie. W
porownaniu do furazolidonu efekt uzyskiwany
po zastosowaniu sulfonamidow z czynnikami
potegujacymi ich dzialanie jest znacznie lepszy.
Grupy kurczat otrzymujace furazolidon padaly
do 50 dnia po zakazeniu. Natomiast procent
Smiertelnosei w grupach otrzymujacych TMP
wraz z sulfonamidem w stosunku 5 lub 10:1
nie przekraczal 20% calego poglowia.

Z badan majacych wyrazny aspekt praktycz-
ny nalezy wymienié opracowanie Bdéhni (1).
Autor ten przeprowadzil badania nad wartoscig
lecznicza sulfonamidéw wzmocnionych dziata-
niem TMP. Z badan tego autora wynika, Ze
dawka terapeutyczna takich polaczen jest
znacznie mniejsza niz samych sulfonamidow.
Stosujac in wvitro stezenie SD 6,25 meg/ml
i 0,0195 mecg/m] TMP otrzymywal dawke bak-
teriostatyczng dla E. coli, woéwcezas kiedy ana-
logiczna dawka sulfametazyny wynosila 25
mcg/ml, a dawka OTC w przypadku szczepu
wrazliwego wynosita 0,78 meg/ml.

Ten sam autor sprawdzal szybkos¢ narasta-
nia opornosci na okreslone antybiotyki i sulfo-
namidy oraz narastanie opornosci w stosunku
do SD + TMP. Po 10 pasazach opornos¢ dla
SD + TMP zwiekszyta sie 2-krotnie, natomiast
po takiej samej ilosci pasazy oporno$é¢ w sto-
sunku do sulfametazyny zwiekszyla sie 32-
-krotnie. Nalezy zaznaczyé, ze te stosunki dla
roznych drobnoustrojow ukladajg sie w roz-
nych proporcjach, ale w kazdym przypadku
intensywno$é narastania opornosci dla miesza-
niny SD -+ TMP byla mniejsza niz dla samych
sulfonamidéw lub antybiotykéw. Poréwnania
te szczegdlnie niekorzystnie przedstawiajg sie
dla antybiotykéw. W jednym z doSwiadczen
autor wykazal, ze po 32 pasazach E. coli opor-
nos¢ w stosunku do ampiciliny zwiekszyla sie
128-krotnie, dla SD + TMP tylko 32-krotnie.

Na podstawie doswiadczen wykonywanych
in wvitro mozna wnioskowaé o duzych korzy-
Sciach zastosowania takiego postepowania w
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stosunku do tych =zespoléw chorobowych, w
ktorych czynnik bakteryjny przestal byé¢ wraz-
liwy na same sulfonamidy, a takze przestaje
byé wrazliwy na dzialanie antybiotykéw. Prze-
prowadzone do$wiadczenia in vivo na myszach
i szezurach zakazonych roznymi patogennymi
drobnoustrojami potwierdzily badania in vitro.
Z tych doswiadczen wynika, ze CD;, dla SD +
-+ TMP przy zakazeniu szczuréw Staphylococ-
cus aureus wynosi 1,99 mg/kg w dawce do-
ustnej, natomiast dawka analogiczna oksyter-
racyny wynosila w tym samym do$wiadczeniu
5,8 mg/kg, dawka sulfametazyny byla jeszcze
wieksza 1 wynosita 11,5 mg/kg. Takie same za-
leznodci stwierdzono przy innych zakazeniach
doswiadczalnych. Przytaczajagc wyniki, jakie
ten autor otrzymat zakazajac myszki E. coli,
nalezy zwrodci¢c uwage, ze pordwnanie dziala-
nia oksyterracyny i SD + TMP wypadlo jesz-
cze bardziej korzystnie dla SD + TMP. We
wszystkich tych dos$wiadcezeniach stosowano
propercje: 3 cz. SD i 1 cz. TMP (1).

Te zachecajace wyniki badan znalazly swe
potwierdzenie rowniez w praktyce weteryna-
ryjnej. Na ten temat ukazaly sie doniesienia
wskazujace na wysoce korzystne wyniki w le-
czeniu szeregu zespolow chorobowych, ktore
dotychczas stosowanymi metodami byly trudne
do wyleczenia. Na uwage zasluguje publikacja
Rhema i wsp. (20). w ktorej autorzy opisuja
wyniki Jeczenia sulfadoksyna, trimetoprimem
i leczenie za pomoca obu tych zwigzkéw zmie-
szanvch w stosunku 5 : 1. Obserwacje kliniczne
byly przeprowadzone na 1808 przypadkach
chorobowych u przezuwaczy i 1608 sztukach
trzody chlewnej. Pod wrzgledem klinicznym
byly to bakteryjne zakazenia przewodu pokar-
mowego i uktadu oddechowego. Calos¢ materia-
fu poddanoc analizie komputerowej. Uzyskane
wyniki potwierdzajg wyraznie korzystne dzia-
tanie obu zwigzkéw podawanych jednocze$nie
w lacznej dawce 15 mg/kg.

Opublikowano roéwniez wyniki badan nad
doustnym podawaniem SD + TMP jako $rodka
profilaktycznego 1 stymulujgcego przyrosty wa-
gowe u trzody chlewnej (12). Doswiadczenia
wykonano na 2925 sztukach warchlakow, kto-
rym podawano do paszy 60 ppm tego prepara-
tu w roznych stosunkach, tj. 9 cz. SD i 1 cz.
TMP, wzglednie 5 cz. SD i 1 cz. TMP. Grupa
kontrolna otrzymywala 80 ppm OTC w paszy
typu starter i 100 ppm w paszy typu finiszer.
Zwierzeta otrzymywaly ww dodatki w okresie
miedzy 28 a 80 dniem zycia. Przyrosty wago-
we w grupie otrzymujacej dodatek SD + TMP
w stosunku 9 : 1 byly wyzsze niz w grupie kon-
trolnej (otrzymujacej OTC) o 6%, natomiast w
grupie dodwiadczalnej otrzymujacej analogicz-
ny preparat ale w stosunku 5 : 1 przyrosty byly
wyzsze od kontroli o 15%. Zuzycie paszy w
grupach doswiadezalnych bylo mniejsze niz w
grupie kontrolnej érednio o 0,2 kg. Nie mozna
jednak stwierdzié, czy ten wynik jest istotny,
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poniewaz autorzy nie podaja wynikoéw obliczen
statystycznych. W pracy podane sa wyniki
upadkow, ktore w grupie otrzymujgcej OTC
wahaly sie $rednio w granicach 2,5—3,9%, w
grupie badanej nie przekraczaly 1,4%. Ten po-
zytywny wynik uzyskano w grupie, w ktérej
stosowano SD + TMP w stosunku 5: 1. Nalezy
jednak =zaznaczyé¢, Ze mimo stosowania tych
preparatow, ilo§¢ interwencji lekarskich we
wszystkich grupach byla znaczna i nie wyka-
zala wyraznie zdecydowanego obnizenia w gru-
pach doswiadczalnych. W konkluzji autorzy
wnioskuja o lepszych efektach uzyskiwanych
po stosowaniu SD + TMP niz po podawaniu
OTC.

Nalezy rowniez odnotowaé, ze Rhem i wsp.
(18) przeprowadzali badania nad stosowaniem
sulfonamidéw i zwiazkéw dwuaminopirymidy-
nowych w leczeniu i zapobieganiu kokcidiozie
u drobiu. W swych pracach stosowali cztery
rézne sulfonamidy: sulfizoksazol, sulfametoksa-
zol, sulformetoksyn i sulfadimetoksyn oraz trzy
rozne zwigzki dwuaminopirimidyn. Z tych
zwigzkow uzvwali trimetoprim, diaveridyne
i pyrimethamine. W kolejnych doswiadczeniach
byly zastosowane rozne proporcje miedzy po-
szezegolnymi skladnikami, jak réowniez poda-
wano rozne ich ilodci w paszy lub wodzie do
picia. Uzyskane rezultaty byly zmienne zalez-
nie od zastosowanych kombinacji. Zdaniem cy-
towanych autoréw pelny efekt zabezpieczajacy
przed zachorowaniem uzyskano po zastosowa-
niu diaveridyny z sulfametoksazolem po zmie-
szaniu tych zwiazkéw w stosunku 3:1 lub
4:1 i podaniu do paszy w dawkach 200 ppm.

W ostatnim czasie ukazuje sie coraz wiecej
pubiikacji na temat wynikéw uzyskiwanych w
terapii weterynaryjnej w przebiegu réznorod-
nych chorob bakteryjnych po zastosowaniu go-
towych preparatow handlowych zawierajacych
przede wszystkim SD 1 TMP (Borgal —
Hoechst).

Na podstawie dotychczasowych danych moz-
na wnioskowac¢, ze sulfonamidy w polaczeniu
z odpowiednio dobranymi inhibitorami reduk-
taz kwasu foliowego, moga z duzym pozytkiem
by¢ stosowane w lecznictwie weterynaryjnym.
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Odlegte wyniki leczenia zlaman trzonéw kosci uvdowych u pséw

Instytut Chordb Niezakaznhych Wydzialu Weterynarii SGGW w Warszawie
Dyrektor: doc. dr M. ZAKIEWICZ

Szereg publikacji omawiajacych zlamania
koéci udowych u pséw obejmuje gléownie te-
matyke zwiazang z rozpoznawaniem zlaman,
ich rodzajami, wystepujacymi objawami, me-
todami leczenia i patologig (1, 2, 3, 4, 5, 6, 7,
8, 9, 10, 11). W przedstawionej pracy przesle-
dzono odlegte wyniki gojenia sie ztaman koéci
udowych zaréwno przy postepowaniu zacho-
wawczym jak i operacyjnym.

Obserwacji poddano 21 pséow w wieku od
2 m-cy do 5 lat, obojga plci, réznych ras o wa-
dze od 3 do 26 kg. Zwierzeta bvly leczone w
Klinice Chirurgicznej Instytutu Choréb Nieza-
kaznych z rozpoznaniem zlamah kosci udo-
wych. Czas obserwacji wynosit dla poszczegdl-
nych osobnikéw od 5 m-cy do 4,5 roku. Wszy-
stkie zwierzeta przed leczeniem kierowano na
badanie rentgenowskie, na podstawie ktérego
okre$lano rodzaj ztamania i ewentualne zmia-
ny patologiczne w kosci. Wickszosé pséw le-
czona byla metodami zachowawczymi: otrzv-
mywaly one preparaty zawierajace wapn, wi-
taminy z jednoczesnym ograniczeniem ruchu.
Czeéé pséw leczono operacyinie metoda otwar-
ta. Osteosyntezy dokonywane przez wprowa-
dzenie gwozdzia od miejsca zlamania w bliz-
szy odlam przez dot kretarzowy na zewnatrz,
po czym po nastawieniu zlamania pobijano go
w kierunku dalszego odlamu kosci az do istotv
gabezastej. W jednvm przvoadku wvkonano
operacje wprowadzajagc gwoézdz w dalszv od-
Yam ko$ci udowej i guzowatos¢ kosci viszcze-
lowej, przemieszczajac go nastepnie w jame
szpikowg blizszego odlamu kosci. W okresie
rekonwalescencji przeprowadzono wywiad =z
wtascicielem zwierzecia, wykonywano badanie
kliniczne i rentgenowskie. Z przeprowadzone-
go wywiadu uzyskiwano informacje o czasie
po jakim zwierze zaczelo obarczaé chora kon-
czvne. iego stanie ogdlnym i zachowaniu. W ba-
daniu klinicznym zwracano uwage na postawe.
zachowanie sie w ruchu, dtugosé kotczvn tvl-
nvch, zanik mieéni vosladkowych i udowveh
deformacje kodci, ruchomosé w stawach kon-
czyny, zmiany zapalne w okolicy ztamania. Ba-
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daniem rentgenowskim oceniono blizne kostna.
strukture kosci, odchylenia w przebiegu osi
dtugiej kosci i ewentualne zmiany zapalne.

Czas po jakim zwierzeta zaczely obarczaé
chora konczyne wahat sie od 2 tygodni do
3,0 m-ca. Dwa psy nie uzywaly konczyny do
momentu kontroli (po 4,5 roku oraz po 9 mie-
sigcach). W dwéch przypadkach wlasciciele
spostrzegli pojawienie sie okresowej kulawiz-
ny w zwigzku ze zmiang pogody. U jednego
zwierzecia wystepowaly podobne objawy po
forsownym biegu.

Podczas badania klinicznego prawidlowsg po-
stawe stwierdzono u 15 ps6w (z tego 5 leczone
operacyjnie), Dwa przypadki nieprawidlowej
postawy w postaci odwiedzenia stopy na ze-
wnatrz obserwowano u pséw leczonych zacho-
wawczo. Skrocenie kotczyny wystapilo u 11
osobnikéw (w tym leczone operacyjnie). Dwa
przypadki nieobarczania konczyny, lacznie z
zanikiem mie$ni posladkowych i calej konczy-
ny stwierdzono u pséw z wykonang osteosyn-
teza. Ponadto obserwowano u trzech zwierzat
po zabiegach operacyjnych brak ruchomosci w
stawie kolanowym, skokowym oraz ogranicze-
nie ruchomo$ci w stawie biodrowym. Liczne
przetoki otwierajgce sie na chorym udzie i
podudziu notowane u psa, ktéry przechodzit
dwie kolejne operacje usuwania martwakéw
kostnych (ryc. 1).

W obrazie rentgenowskim prawidlowy prze-
bieg osi dlugiej kosci stwierdzono w 15 przy-
padkach (w tym u 4 pséw stosowano operacje
zestawienia odlaméw) w dwodch niewielkie za-
lamanie osi dlugiej kosci (jeden po osteosynte-
zie). Wyrazne przemieszczenie odlaméw stwier-
dzono u 4 pséw, w tym u jednego po operacji.
Struktura kosci w miejscu zlamania w wiek-
szosci przypadkéw byla prawidiowa. U 5 osob-
nik6w na rentgenogramach uwidocznila sie sil-
nie wyrazona blizna kostna, w tym u 4 zwierzat
leczonych zachowawczo (ryc. 2). U jednego
zwierzecia rejestrowano zmiany zapalne polg-
czone z obecno$cig martwaka kostnego (ryc. 1).



