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Mechonizm dziołonio pestyeydów fosforoorgonicznych

no orgoniznn zwierzęcy. l. Unieezynnionie cholinesteroz

w zotrucioch pestycydomi fosforoorganicznymi

Stosowanie pe,stycydów pozostaje rv ścisłym
związku z bardzo aktualnym obecinie proble-
mem skazeń środołviska. W zwtązku z tym po-
glądy o,Crnośnie lvykorzystywa,nia pe,stycyCów
rv rolnictwie były często kontrowersyjne.

Ostatnio w ł,",yniktr,,vszechstronnych badań
przeważa pogląd, ze s|oscwanie pestycydóvr w
rolnictwie jes,b nieodzowne, natomrasI zasa;dni-
czej wagi zagadnieniem jesi to, ,aby oCpowied-
nie pest5,cydy byiy stosovlane we rvłaścił,,,,y
sposób. Tendencje ,te są coraz konsekwe,ntniej
realizcwane z,a granicą i w l<raju. Wyrazem
jest coraz większe ograniczanie rrvykorzystywa-
nia,o,dz,naczających się,4r2u persystentncścią
pesty,cydów chloroorgainicznych, pTzy równo-
cześnie stale wzrastai ącyn-i s Ł,orsovraniu znacznie
ntniej persyste,ntnych lecz z kolei ba,rdzie j

toksycz,nych pestycydów fosforoorganicz,t.ych
(Fo)

Syintezę c,rganicznych połączeń fosforu roz-
poczęto stosulnkowo wcześnie (po raz pierwszy
Clermont w 1B54 r., nas|ępi-rie 1iosenhein,]., a w
końcu bracia Arb,uzowie) (8). Właściłvy jednak
rozwó1 ,zwtązkóy, FO datuje się od IaL trzy-
dziestych biezącego stul€cia, kie,dy to Schrader
na zlecenie I. G. Farbenindustrie przystąpił ,do

syntezy nowego kontaktolvego insek|ycyctu (cyt,
za 45), Prace te prowa,dzcne przy współu.dzia.le
uczonych róznyclr specjalncści dały w szybkim
czasie nad,spodz,iewanie C-obre wyniki. Wy,niki
baCair były olkryte taiemnicą wojskową prz€z
sztab niemieckiej &I,ITLii, kióra w o,kresie wojny
przygotou,ała wiele to,n tych zrviązkór,v. bynaj-
mniei nie do niszczeiria. owadów.

po urojnie zwtązkL Fa zaczęio stosować w
rolnicLwie i oC tego czasLl są one coraz bardziej
rozpowszechnione ,na cały-m świecie iako środ-
ki skutecznego niszczenia pasożyLów rvysbępu-
jących na zwi.erz,ętach i roślinach.

Fakt ten w spo,sób istotny rzutuie na wzro,st
ilości zatruć zwierząt. Profilaktyka tych zatruó
winna byc przeCmiol.em zainterescwania spec-
jalistów rriznych kierunkór,v nauk ro]niczych,
Realizacja odpo,r,vieCnich prze,dsięvrzięć profila-
kty,cznych jak równiez skuteczrne zwalczanlte
ewentual,nych przypa,dków zatruć zv,zierzzl'r" lvy-
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maga "jednak dckładnej znajomości mechanizmu
działania związków FO na organizmy zwierząŁ.

Isto,Ia tolksycznego,działał:ria związków F'O
zastala o,dkryta rv ośrodku angielskim (3) w
1941 r-., a opubliko,wana w 1947 r. (3). Wiele
zasług na,d poznaniem d.ziałanl,a po,lvyższych
zr;viązkórv na uLkład enzymów wniosły prace
Nachmahnsohna i Wilsona (14), Aldridge'a
(4, 5). Davisołrla (20), Iiobbige,ra (32, 33), Davie-
sa i wsp. (1B), Wilsona (56), Wirtha (59), Meli-
charir i Haisa 42) i innych.

W Polsce pierwszą obszerną pracę prze,ds|a-
wiającą chemizm i farmakologię związków FO
cpubłi,kował Supniewski (53).

Związki FO unieczynniają clrolinesterazę
(ChE). Enzym ten wyodrębnio,ny p,o raz pierw-
szy plzez Ste,dnrana i wsp. (51) rozkłada r,l,l
tkankach acetylocholinę (ACh), której rola w
przenosze,niu impulsów nerwowych z,osbała wy-
cze,rpująco przedsl.ar,vicna w pracach Aniczko-
wa (6), Bircsa i Mac Intosha (15), Mac llzejna
(40), Kibiakorł,a (36), }Tachmahnsona (43) i in-
nych. W z-wląz\<u z powyższym nalezy podkreś-
lić barCzo vłażny fa,Rt, że synteza ACh ,o,d.by-

wir się w sposób ciągły io znaczy, że prclcz
stacjonarnej ACh (40 młg) niedos,tępnei dzia-
łaniu C1TE i zmagazynorvanej ACh (220 mv"g)
u,walnianej poC wpłyr,vem impulsu, stale wy-
dzie]a się ACh nadwyzkolva (3,5 mvg/24).

Czas ,dztałania uwolnio,nej ACłr reguluje wy-
siępujący w organizmie eInzym ChE katalizując
jej hyclrolizę. \łł r-rstroju żywym lvyroznia się
d_wa zasadnicze typy esteraz c):iołinowych -esterazę srvoistą zwaną acetylochciinestcrazą
(AOhE) Iub hydrola,zą ace|ylocholiny loraz nie-
sr,voistą zwaną pseuCo,cholinesterazą (PChE) Ilń
acylohyil,colazą acyiocholiny. Pierwsza z nich
znajdrrje się głów,nie w krwinkach czerworrych
araz rr|oZE.I i rclzeniu kręgolł,ym, podczas gdy
PChE znaj,Cuje się głównie w osoczu krwi (54).

Jeśli idzie o cholinesterazę oisocza krwi to
r\ugustinsson (9, I0) rozróżnia trzy jej typy,
a nria,nowicie acetylocholinest,erazę (AChE),
propicnylocholinesterazę (PrChE) i butyrylo-
cholinesterazę (BChE), które różnie kształtują
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się u człowieka i pos,zc,zególnych gatunków
zwlerząt. U człowieka, małpy, ps,a, kota i l<onia
występuje w osoczu krwi tylko BCE, u śv,zini
PrOhE i ijchE, u lrydła i królika AChE i
PrChE, tr kozy i owcy tylko AChE po,dobnie
jak u ryb (węgor-z, ezczttpak), a u kaczek i kul,
tylko PlOhE.

Strvierdzo,rro, że u poszczególnych gaturrków
zwierząt aktyr,yn6§6 ChE iest róż,na i waha się
w dość szerckich grainicach u clanego gatunku,
natomia,st u tego samego osobłrika stłv,ierdza
się wartości dość stałe (30, 47).

Rozkład ACh pi"zez choiinesterazy przebiega
w sposób następr-łjący. Ustatrolno, że cząsteczka
e,nzylnu ChE posiada 30- .50 ,,cerntrólv aktyw
ności". Cenl;rum takie rvg Wilsona (56) składa
się z dwó,ch rozmieszczornych w odległości
4-5 A części, a mianowicie arriorriowej decy-
dującej o specyficzności enzymu oraz es,tera-
tycznej (ester.ofilnej) warurrkującej funkcje hy-
d,rolityczne enzymu. W części esteratycznej z
kolei wyrózniamy grupę rruł<leofilną (E) zabez-
pieczającą tworzerrrie się kompleksu enzym-
-substrat i kwaśną (H), która jest niec,dzowna
do ar-ze czyr,,,istnienia reakc j i l-rydrolizy.

Główn^rą r,o1ę w części estera;tycznej o,dgrywa
hy,Jrolrsyl seryiny 

- 
arnino]<was włączony w

polipept/clov,ry łańcu.ch enzymu, który zaws,ze
występuje w,następującym dkładzie:

(aspalagina) (glicy,na)
g]Ic}"na -- i,glutatión) - 1Ólanlnaj
W pobliżu seryny znajdqję się ugrupowanie
atomów - ,,,dawca protonu" i dr,ugie ugrupo_
walrie - ,,ał<ceptor pro,totrru". Przyimuje się
(rrie tldow,odniono), ze pierwszym jest imidazoł
histydyny, a drugim h),droksy1 tylozyny (49).

Kiedy ,drobina ACh atakuje aktywną po-
wierzchnię ChE vlółvczas część anionowa, dzięki
siłołn elekirostatycznym przy,ciąg a, p,oprzez pD-
siadający,do,datni ładunek azot, trójmetyloa-
moniową część ACh. Dzięki telmu następuje
ustawierrie clrobiny w k'oniecznej. odległości od
częś,ci esteratyczrrej" Następrrie drobirra etlzymu
dzięki spiolaryzowanemu r,viązaniu C: O zibli-
za się Ldo grllpy nukleofilnej części es,teratycz-
nej. Z 'kolei reszta acetyi,owa sub,stratu łączy
się z enzymem z,rmie_lliając zawał,ty w rrim pro-
tort, a teszta choliny, z któryrn łączy się ten
pro,torr o,dszczepia się jako swobodina ,cholina.

Utworzony acetylowany ferment iest nie-
trwały i podlega wodnej hydrozie, która jak
stwierdzono nie ;'est spontaniczna, a polega na
o,dvrr,otnym przeniesieniu protonu i zmianie po-
tenciału, w r,vyrniku czego tworzy się kwas octo-
wy i wyjściowy enzyrn.

Powyższy cyk1 przerniarr mediatora (AClr) i
errzymu (ChE) z uwzględnienie,m po]przedzają-
cych acetylację enzymu zmiarr konformacyj-
nych stwierdzanych doświadczalnie przez Ja-
kow].ewa i Agabekiana (34) oraz Kiiza i Kremz-
nera (38) przed,star,violno na ryc. 1.
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Ęyc. 1. Schemat rvspóld.ziałania clroline,sterazy
z acetytrocholiilą

Zuliązki unieczyrrniające ChE, w tym też
pestycydy FC, przy współdziałaniu z nią imitu-
ją przedstawiorrą powyzej reakcję mediatora
(ACh) z enzymem (ChE). Mecharriz,m współ-
,działarria z ChE różnych i,rrhibitorótv nie jes|
jedrrak i,dentyczny i dlatego mozemy je podzie-
lić na 3 gi,1.1py.

1. Inhibitory przyłącz:,ające się tylko do częś-
ci anionowej enzymu np. urokanylocholirra,
propiorrylocholitla, butyrylocholina oraz więk-
szo ść czw artorzędo-nrych s,oli arnoniowych.

2. Inhibitory przyłączające się do części este-
ratycznej enzymu, do których zaliczamy wszy-
stkie pestycydy i większość środków trujących.
Jak widać zawierająca fosior część trucizny
łączy się z częścią esteratyczną enzymll, powo-
duje jego fosfo.i-ylację, blokuje go i tym sLan-}ym
inak|ywuje.

3. Inhi'nitory ,przylączające się do obydrvu
części enzynru. Do tei grrupy można zaliczyć
neostygminę, eze,fynę i V-związki,

Aldriclge (5), a łrastęp,rrie Jan,dorf (35) bada,-
jąc ,kinetykę inn-ibicji ChE wykazali, że p1,o-
ces te'n przebiega w dwócil fazach. v/ pierwszej
zacllodzi reakcja odwraca.],na, w rł,yrri]ku której
tworzy się k,ompleks ,dyso,cjujący -- jest to
reakcja ibimolekularna FO + J = FOJ. Druga
faza to rnonomolekturalne przej ście kompleksu
nietrwałego w trvrały FO + J -+ FOJ. Unie-
czynnienie więc ChE przez związłii FO nie na-
stępuje naiychrrriast po ,zetkrnięciu się inhibi-
lora z onz}lTl€lm lecz rozwija ,s,ię wol,no, minu-
ty, a nawet go,dziny. Tym też roż,ntą się związ-
ki FO od ezeryrry i innych nietrwały,ch inhibi-
torów, ktćlre rviązą się z ChE natychmiast.

W wyniktl fosfo,rylacii tr,vorzy się kompleks
e,nzym-inn-ibiŁor, który dysocjuje bandzo p,owo-
li; czas ł:eaktywacji enzymu jest bal,fl2lg fl]qgi
i praktycznie reakcja ta jest rrieodwrac,al,na (45,
48, 53). Durham i Hayes (22) podaia np,, ze
szybkość legeneracji ChE jest równoznaczna z
wymianą erytrocytów w krwidbiegu i waha się
w granicaclr 90-100 dni.

40I
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Pryrrcypialna vlięc róznica ponriędzy lvspół-
działarriem ACh z ChE, a związł<ierlr FO z Chtr
polega na tym, ze reakcja odtłr,otna-clefosfory-
1acja przebiega szczególrrie w-olno. W r,vyniku
porvstaje tzw. nieo,dłvracalna inhibicja e,nzy,llru.
Prawdclpodobnie jed,na z ważnielszych (być nlo-
że główna) przyczy:n powolu' ości defosflory]acii
polega na tym, że zachodzi tu kon,ie,czność
rozerwania związku aikilotle,nor,ve,g,o, a nie acc-
tylo,tlenowego jak w przypadku ACh, d,o czego
enzym nie iest przygotow-any.

Wśród pestycydów FO wyróżniarrry rór,vnież
pochod,ne ,kwasólv tiolosforowego (tio,no) i du,u-
tiofosfo,rowego, w których tlen został zastąpicl-
ny przez siarkę. Związki te działalą nieco ina-
czej aniżelt p,ozosbałe związki FO, a miarrorvicie
nie wywołują inhibicji ChE l,n uitro. Zjawisko
porvyższe nr,ożna tłumaczyć tym, że do reakcji
z enzymem jest konieczna polaryzacja grupy
reagującej (C+-O-) (P+-O-), w wyni <u której
ato,m f,o,sfo,rr-r 1ub węgla uzyskując dodafu:ri ła-
du,nek (proton) staje się z,dolny do reał<cji z
ujemną nukleofilną grupą części esteratyczrrej
e,nZymu.

Je,dnak związl<i te, ja'k wykazal,i Diggie i
Gage (21) żn użuo po-woduią inhibicię ChE dzię-
ki ich aktyrvacji w wątrobie. Reakcja ta polega
na utlenianiu z P: S do P: O ij. utlenianiu
tiofo,sf,orarrów d,o fosforanów,

Metcalf i March (za 45) podają, ze aktywacja
nas,tępuje rłrskutek przekształcania się przez
ogrzanie tiofosforanów w związki tiololve.

O'Briern (45) uważa, ze mechanizrm tej akty-
wacji przebiega następująco: pocl wpływen en-
zymu z dwufosfopirydynonukleoty,du two,rzy
się nadtleneł< wocloru, który za pomocą kata-
lazy utlenia łlieznany czylrrnik z,a\Mar;ty w mi-
krosomach. Ten z kolei utlenia paratio,n w
su_bstanc j ę ant;vchołi nester azową p alaol<sorr.

Rówrrież nieco o,clmiennie kształtttją się za-
trucia schradanem, który in uitl,a clziała słabo
inhibicyjnie, natomiast żlt, ui,uo vrykazuje bar-
dzo wysoką toksyczncść. Du Bois i wsp. (23)
oraz niezalezrrie Gar,,diner i Kilby (cyt. za 45)
wykazali, że żn użuo schradan p,rzekształca się
w silną truciznę. Pl,oces ten zachodzi częściorv,o
również żn użtro pod wpłylvenr skrawków wą-
troby, a cz;mnik aktyr"rujący jest nietrrvały i
rozkłada się w temperatluze pokojowej rv cią-
gu 48 godzin. God:ny podkreśle,nia jes| rów-
nież fakt, że wątroby safiIcó\^, są kilkakrotnie
aktyrvniejsze anizeli samic i dlatego DL,;6 schra-
danu dla samców rvynosi 7 nrg/kg, a ,d]a samic
27 mglkg. Mechanizm tych procesów akt,ywa-
cyjnych nie jest w pełni wyjaśniony.

Obseru,acje klirriczne zatruć z,wietząt związ-
kami FO wskazyrvały początkowo (26), że np.
pomiędzv dawką DIłP, objawami zńrttcia i
aktywno,-(cią ChE lkanrki mózgowej istnieje
ścisła korelacja. Ustalono też współzalezność
pomiędzy stopnienr unieczyrrnienia ChE \M
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poszczególnvch narządach, a reakcją tych na-
rządów np. oko-efekt miotyczny, ślinianki-śIi-
notok, węzeł współczulny szyjny-wypadnięcie
t,I,zccicj por,vieki.

Istnieją rć,łvrrież faikty odmienne wskazujące
nił przeżywalność zwierząt po DFP nrimo cał-
kov,ritej ir-rhibic.|i ChE w mózgu. }Ieymans i
Jacob (31) wył<azali, że w per,rmych warunkacl-r
psoryr mozna podać dozylnie v/iększe darvki
DFP, po których nlimo petrnej inhibicii ChE rv
rnózgu, krwi i mięśniu serca niezmienia się po-
b,acl]ilvość ośrodka o,dclechoweg,o i ośrodka nel,-
rvu blędnego. Baigirr (l4) z.aś wykazał, że cał-
]<orvite unieczynnie,nie AChE vrystępujc w mo-
mencie śm,ierci tylko we flakcjach mikrosomir]-
n;lch,

Te przecirvstawne spos,trzezenia rnozna tłu-
rnaczyć błęclarni metodycznymi. Po wprowa-
,dzeniu ,zvłiązkiu do organizrnu rozmieszcza się
on w tkarr,kach nierównomieltnie, można więc
przypvszczać, że ja<aś część enzylnu chronionir
stiukiurrą komór,ko,wą nie wchodzi w ł<ołrtaikl
ze związkie,m FO i tym samyn1 ,unika inał<ty-
lvacii. Jezełi zaś tkankę rozdrobnimy i podda-
ny horlogerrrizacji v,,ól,vczas na,stąpi d,o,datkowe
unieczynnierrie tego enzymu, a tym samyn
dane o inilibicii nie będą prawdziwe. Z ,ko]ei
jeżeli nawet uniknie się tyclr błędów rnetodycz-
nych t,o i tak nie wiemy, w których struktrłrach
enzym zostaŁ unieczynniony, a w których nic.
W zrłriązktr z powyżs,.zym ,ogr,omnie wzrasta
zlaczenie badań lristochemicznych,,które po-
zivalają zl,okalizować e,nzyn w ,danej tkance,
nie dują niestety oceny ilościowei inhibicji
cnZymu.

Dotychczas,orve badania histochemiczne (50)
wylkazują, że chE układu nerwowego ośrordko-
wego po zatruciu związ,kiem FO nie jest unie-
cz;m,niana rórvno,miernie na całej długości tkair-
ki, a ,ma charakter mozai,kolvy - istnieją od-
cinki unieczynnionej ChE na prze,mian z nie
uczynnio,ną. Mozna więc plzypuszczać, ze i,nlri-
bicja ChE w róznych molfologicznych częś-
ciach układu nerwowego, a nawet w róznych
strukturach tego samego o,d,ciłTka może mieć
różne znaczeinie w zacho,waniu zyciowo waż-
nych fr.m,kcj,i organizmu. Na pewno istnieją ta-
kie ,,strategiczrte" punkty, w których inakty-
rvacja enzymu jest równoznaczna z Życiem,
pcdczas 9d), inhibicję onzymu w innych pun_
ktach ,orgiłnizirn może znieść bez szkody. Do-
tyczy to nie lylko poszczegć)lnych ,o,dcinków
tkanki rrp. ośro,dkoweg,o układu nerwowego lecz
rórvnież r,ozrnieszcze,nia enzymu na poziomie
pojedynczej komórki. Koe]le (39) wvkazał rra
węźIe rł,spółczulnym szyinym górnym u kur,
ze dla nornl'alnej czynrrości kornó,r.ki posiada
znaczenie tytko ChE znaj,dująca się na jej po-
wierzchni, e^zym znajdujący się wewnątrz, ja-
ko zapasowy, nie bierźe udziału w czynnośc,i
komórki nerwowej. Nie wykl,uczovLe, ze takie
stosunki istnieią rórłmież w obrębie inrryc}r
cholinergiczrrych stt,uktur nerrvowyclr,
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Naturalnie, że wptryw inhib,icyjny zwią,zkow
FO na róż,ne typy cholirnester,az jest róż,ny (1)
i w znac,rutej mierze jest zależny od struktury
chernicznej zwiążku (52).

Pr6cz działania r-rnieczynrriającego ChE,
związki FO mogą również bezp,ośrednio oddzia-
ływać ha tkarrrkę. Przykładem rrloże być znane
o,d,dawna zjawisko de,myeli,nizacji włókiełl neJ]-
wowych obwodo.wych i su:bsta,rrcji białej ndze-
nia ptzedłużonego przez nie,łrt<łre zwiaąki FO,
czego efektenr jes,t porażenie zwlasz,cza kończyn
dolnych, W USA np. w 1930 r. zanotowa,no
tego lodzaju objarvy u 100 ,osób, Powodenr był
wyciąg z imbiru, który zastosowa,no ,d,o wyro-
bu piwa dołn,owego. Wyciąg terrr był zanieczysz-
czony przez TOOP vr ilości do 2% (a5).

Należy również podkreśiić, że obecnie nie-
którz,y autorzy (cyt. za 60) uważają, że w rrre-
chaniznrie tclksycznego działania związków FO
istotną rolę odgrywają efekty metabolicme

prowadzące ,do tzw. biochemicz,,nego szoku ko-
mórkowego.
. Pod.sum,owując przeLdstarvione dane należy
podkreślić, ze pomimo wiclu jesz,cze niejasrrości
w zŁożoitlych i zawiłych mcchaniznach rvspół-
dzi,ałania związków FO z C}rE, ,nie ulega obec-
nie wątpliwości, że u,nieczynrrianie ChE powo-
,d,urje rragro,mardzenie się ACh, które jest głó,w-
nytTl cz)rnnikienr w patogenezie zatruć zwiexząt
związkarni FO. Nag,romadzenie ;sig ACłr w
ru-ięśrriach gładkich d,rzewa oskrzeloił,ego, jelit,
pęcherza mocziowego, źr €ntc p,owo duj e lvystęp,o-
wanie objawów tnuskary,nopodobnych; naglo-
rnadzenie się AOIr łv mięśniaclr pr,ążkowanyclr
i zwojach układr-r wege,tatywnego jes,t przy-
czyną z;mian nikoty,nop,odorbnych, a naclmiertra
ilość ACh w trrózgr-r i r,,dzEniu kręgor,vyrn powo-
,dują zaburzenia ośrodkowego układu nerwo-
\,vego.

Adles autora: dr habil. stefen Kossako\iSki, !1-100 Pf,lewy,
ul. Par|yzantó\i, l0 n. 12.
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Bodonio nod zostosowoniem Eponlolu*) do znieczulonio

Zwierząta doświadczalrre i materiał kliniczny po-
dzielono na cirł,ie grupy:

Grupa T - obejmolvała 53 psy mieszańce, różnej
płci, rvieku i r,vagi, którym podar,vano do żyły dogłowó-
rve j podramienia lub żyły odstopowej 50ń fabryczny
roztlrlór Epontolu. Całą wylir:zoną 1vg ciężaru ciała
dawkę podar,vano szybko, bez zachorvai-ria jakich-
l<olrviek środkó."v ostrożności jakie są ''vskazane np,
przy dożylnej iniekcji bal,bituranórr,. U każdego psa
tej grupy rvykonano od 1 do 3 znieczuleń ogólnygh
u, odstępach od 1 dnia do 3 tygodni g,g niżej poda-
nego zestarł,ienia:

W celu określenia optymalrrej dawki Epontolu wy-
lronano 66 znieczuleń ogćllnych podając preparat rv
darvkaclh 40, 50, 60 i B0 mg/kg c,c,

U 12 psórv tej glupy w chwili ustępowania znie-
czulenia ogólnego uzyskanego dawką 50 mg/kg c.c.
narl<ozę przedłużano dożylną iniekcją poło,uvy uplzed-
nio stosorł,anej dawki Epontolu (25 mglke c.c.). Po-
darvano go dwukrotnie z taką samą szybkością jak
przy piert*,,szej iniekcji. Następnie 12 psów otrzyma-
ło Epontol w darł,kach 40 1ub 50 mg/kg c.c. ptzez
trzy kolejne dni. U dalszych 12 psów zastosolvano
przedznieczulenie combelenem w ilości 0,5 mg/kg c.c.
a pt]źniej podano im Epontol rv ilości 50 mg/kg c.c.

W celu określenia wpływu preparatu na nerki i
wątroby u 3 psórv, które otrzymały 60 mg/kg c,c. i u
10 psów, które otrzymały 40 do 50 mg/kg c.c, - przc-
prowadzono badania laboratoryjne moczu a w suro-
lvicy oznaczono poziom mocznika (wg metody Con-
vaya), lireatyniny (wg metody Folin-Wu) oraz aktyw-
ność enzymów aminotrasferazy asparaginianorv? j
(AspAT) i alanitrolvej (AIAT) (wg metody kolory-

o9óInego psów
z InstytLltu chorób Niezal.aźnych WyclziałLl \-Jeterynaryjnego AR w Ltll]'lil]ie

Dane z p,iśmiennictwa wskazują, że Epontol
jest baldzo dobrym środkiem dla wywołania
krótkotrwalego ml,ieczulenia ogólnego u ludzi
(1). Jego wyższość na,d innynri preparatami o
podobnym ,działaniu polega na stosunkowo du-
żym bezpieczeństwie łv stoso,nvaniu jak lórv-
nież na b,ał:dzo krótkim śnie ponarkotycznym
trwającym zale,dr,vie kilka minut (3).

Oprócz badari na zwierzętach, które miały
nzr celu ,określenie stoprria toksyczności tego
preparatu prze,d wpnowadzer:riem go do użytktr
w medycy,nie, podejlmow)ano l,ÓwnieŻ ptoby za-
stosowarnia Epontolu ,do narikolzy q rpsów (2, 4).

Kolnieczność po,szukwania śro,dków dla wy-
wołania l<rótkoirwałei i bezpiecznej rrarikozy do
praktyki ambulat,crryjrrej podyktowała podjęte
badania tym barrd,ziej, że preparat ,dotychczas
znany pod nazwą Epontol ma być produkowa-
ny przez polski przemysł farmaceutyczny.

Materiał i metody
W badaniach stosowano Iabryczny 50/o roztrvór Epotr-

tolu w 10 ml ampułkach. Każda ampułka zawierała
0,5 g estru propylowego kwasu 3-metoksy-4-/N,N-
dwuety1olkarbamylo-rnetot<sy/f enylo-pro,py1o-octowego
w 57o roztworze buforowanego chlorku sodu z dodat-
kiem 167o solubibilizator Mizelloplror. Skrócona na7.wa:
propanidid.

r) Epontol - preparet firmy Bayer.
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