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BOGDAN FELIKS KANIA

Zachowanie sie zwierzqt po podaniu miesa
zawierajgcego etorfine (M 99)

Z Instytutu Fizjologli Zwierzat Wydzlalu Weterynaryjnego AR w Warszawie

W poprzednich badaniach nad dzialaniem
etorfiny u szczuréw i pséw (15) oraz u kréw
i zubréow (13, 16) stwierdzono, iz odpowiada
ona warunkom pelnowartosciowego Srodka
narkotycznie obezwladniajacego. Zaréwno czas
wystgpienia pelnego dzialania obezwiadniajg-
cego jak tez analgetycznego, wynoszagey w za-
leznosci od gatunku 1—15 min.,, jak i czas
trwania pelnego dzialania siegajgcego 120—180
min. oraz posiadanie specyficznego antagonisty
tj. cyprenorfiny (M 285) pozwalaja stosowac
ten preparat dla celéw Kklinicznych oraz do
chwytania zwierzat np. dzikich (17, 20, 21).

Etorfina (Etorphine hydrochloride — M 99)
jest fenantrenowa pochodna opium o pierscie-
niu podobnym tebainowemu (3, 6, 7, 19), kté-
ra obok zasadniczego dzialania narkotycznego
i przeciwbblowego (przewyzszajacego 1000—
80.000 razy dziatanie morfiny — 2, 3, 4, 5), po-
siada rownie silne dzialanie obezwladniajgce
zwierzeta udomowione i zyjgce w stanie dzi-
kim (10, 11, 12, 13, 14, 15, 16, 17).

Preparat ten przystosowano do stosowania
w warunkach krajowych (13, 14, 15) a zwlasz-
cza dla racjonalnej immobilizacji zubra polskie-
go (Bison bonasus L). Ze wzgledu na dynami~
ke dzialania farmakologicznego preparatu i in-
dywidualng wrazliwo$é osobnicza zubréw na
preparaty grupy opium istnieje potencjalne
niebezpieczenstwo zatrucia zwierzecia tym pre-
paratem.

Obawa zatem zatrucia po ewentualnym spo-
zyciu miesa pochodzacego od zwierzat obez-
wladnianych tak silnym S$rodkiem nasunela
my$l dokladniejszego przebadania tego proble-
mu.

Materiat i metody

W badaniach zastosowano metode analiz poréw-
nawczych. OkreSlano ewentualng toksyczno$é dla
szezurdw i psOw miesa pochodzgcego od 12 krodlikéw
wagi okolo 3 kg kazdy, ktérym podawano domieg$nio-
wo §miertelne dawki etorfiny (0,1—0,12 mg/kg) i po-
réownywano z reakcjg szczur6w i pséw na bezpoSred-
nie podanie etorfiny wprowadzanej per 0s i paren-
teralnie. Do do$wiadczen uzyto 48 pséw i 48 szczuréw
klinicznie zdrowych.

Smieré krolikow nastepowala po uplywie 4—16 min
od momentu iniekeji domie$niowej etorfiny. Miegso
do karmienia przygotowywano bez skrwawiania kroé-
lik6w padlych wskutek zatrucia etorfing.

1. Pierwszym grupom zwierzat (12 szezuréw 1 12
pedw) podawano mieso w 15—25 min od momentu
$§mierci klinicznej krolikéw. Srednio skarmiane ilosci
wynosilv w przypadku szczuréw 6—S8 g/szt. o wadze
210—230 g, a w przypadku pséow 200—320 g/szt. o wa-
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dze od 14—17 kg. Prbébowano okre$lié wplyw miesa
zawierajgcego etorfine na temperature ciala zwie-
rzat, tetmo, oddechy, ruchy jelit (obserwowane jako
biegunki), diureze (obserwowang jako moczenia) i od-
ru‘c? utrzymywania normalnej postawy zwierzgt (ryc.
1-5).

2. Drugim grupom zwierzat (12 szczuréw i 12 pséw)
podawano etorfine domie$niowo w dawce immobili-
zujacej zwierzeta (16 meg/kg w przypadku szczurbw
i 10 mcg/kg dla psow).

3. Trzecim grupom zwierzat (12 szezurdw i 12 pséw)

stosowano domie$niowo dawki etorfiny dwukrotnie
wyzsze od immobilizujacych (32 meg/kg w przypadku
szezurOw i 20 meg/kg w przypadku pséw) poddajac
je podobnej jak w punkcie pierwszym obserwacji
(rye. 1—5).

4. Czwartej grupie pséw (12 szt.) podawano etorfine
w kgsie miesnym o wadze 4 g wstrzykujac don bez-
poSrednio przed karmieniem czysta etorfine w dawce
dziesigeciokrotnie wyzszej od immobilizujgcej a wiec
100 meg/kg, badajac podobnie wplyw podanego z
ewr;‘_ina kesa na objawy kliniczne u zwierzat (vide
p. 1.

5. Czwartej grupie szezuréw (12 szt) podawano do-
ustnie czysty roztwér etorfiny w dawce dziesiecio-
krotnie wyzsze) od immobilizujgce] a wiec 160 mcg/kg,
nastgpnie okre§lano wplyw tak podanej etorfiny na
objawy kliniczne u zwierzat (vide p. 1).

Wyniki

DoSwiadczenia na szczurach.

U szezuréw karmionych miesem (6—8 g/szt.) kréli-
ka zatrutego etorfing nie obserwowano istotnych
zmjan w czestotliwodci oddechéw (90/min). Kiedy na-
tomiast podano réwniez per os (zglebnikiem) daw-
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Ryec. 1. Wptyw miesa zatrutego etorfing (———.) na
oddychanie szczura w poré6wnaniu z dzialaniem etor-
finy czystej ( ) — po domie$niowej iniekeji
immobilizujgcej dawki; (————— ) — po domies-
niowe]j iniekcji dawki dwukrotnie wyzszej od immo-
bilizujgcej; (-x-x-x) — po podaniu per os dawki dzie-
siecigkrotnie wyzszej. od immobilizujgcej; $rednia
wynikow z 12 doSwiadczen
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ke etorfiny dziesieciokrotnie wyzsza od immobilizu-
jacej, stwierdzano wyraznie zwolnienie iloéci odde-
chow (z 90 do 44/min) trwajace okolo 300 min. Po-
dobnie istotne obnizenie liczby oddechéw/min obser-
wowano u zwierzat otrzymujgcych immobilizujace
dawki etorfiny jak i dwukrotnie od nich wyzsze, juz
w plerwszej minucie po iniekecji, trwajgce okoto
80 min (ryc. 1).

U szezuréw karmionych miesem zatrutego etorfi-
na krélika wystapil nieistotny spadek temperatury
ciata (Srednio o 0,22°C) w 20 min po skarmieniu
i utrzymywat sie do 240 min. Po podaniu per os
dawki etorfiny dziesieciokrotnie wyzszej od Immobi-
lizujacej spadek fen byt istotny i wynosit 2,6°C i
utrzymatl sie érednio przez okres okolo 360 min i wig-
cej (ryc. 2).
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Ryc. 2. Wplyw miesa zatrutego etorfing (———.)

na temperature ciala szczura w por6éwnaniu z dzia-
laniem etorfiny czystej {(vide objaénienia do ryc. 1);
Srednia wynikéw z 12 do$wiadczen

Podkreslic nalezy, ze po wprowadzeniu domieénio-
wym immobilizujacych dawek etorfiny jak 1 dwu-
krotnie od nich wyzszych, wystapilo réwnie istotne
obnizenie temperatury ciala zwierzat o 3,8—4,2°C,
trwajgce od 20-ej — 240-ej min (ryec. 2).

U szczuréw, ktérym podawano mieso zatrutego
etorfina krolika nie obserwowano poza tym zadnych
odchylen od normy w zakresie pozostalych bada-
nych parametréow (ruchy jelit, diureza, odruch utrzy-
mywania normalnej postawy zwierzat).

Do$wiadczenia na psach.

U pséw karmionych (200—320 g/szt.) miesem kroli-
ka zatrutego etorfing nie obserwowano istotnych
zmian w liczbie oddechéw (24/min). Roéwniez poda-
nie dawki etorfiny dziesieciokrotnie wyzszej od im-
mobilizujgcej nie powodowato zmian w liczbie odde-
chéw (24/min). Dawki immobilizujgce jak i dwukrot-
nie od nich wyzsze powodowaly juz w ciggu 1 min
statystycznie istotne zmniejszenie liczby oddechéw (z
22 do 10/min) utrzymujgce sie do 120 min (ryc. 3).
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Ryc. 3. Wplyw miesa zatrutego etorfing (—.——.) mna

oddychanie psa w poréownaniu z dzialaniem etorfiny
czystej (vide objasnienia do ryc. 1); Srednio wynikéw
z 12 do$wiadeczen

Po podaniu miesa pochodzgcego od zatrutego etor-
fing kroélika nie obserwowano istotnych zmian w
czestotliwosel skurcéw serca, natomiast zarowno daw-
ki etorfiny dziesieciokrotnie wyzsze od immobilizu-
jacych jak i dawki immobilizujagce oraz dwukrotnie
od nich wyzsze powodowaly wyrazne zwolnienie
czestotliwoéei skurczéw serca (ze 107 do 54/min) utrzy-
mujace sie od 10-ej —240-ej min a nawet diuzej
(ryc. 4).
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Ryc. 4. Wplyw migsa zatrutego etorfing (———) na

tetno psa w pordwnaniu z dziataniem etorfi:ny czystej
(vide objaénienia do rye. 1); érednia wynikéw z 12
do§wiadczen

Wahania w zakresie temperatury ciala zwierzat po
podaniu im miesa zatrutego etorfing krolika jak tez
po wsirzyknieciu dawki immobilizujgeej i dwukrotnie
od niej wyzszej wynosily érednio 0,2°C i nie byly zna-
mienne statystycznie (ryc. 5). Po podaniu natomiast
dawki etorfiny dziesigciokrotnie wyzszej od immobi-
lizujacej obserwowano obniZenie temperatury ciala
zwierzat Srednio o 1,1°C trwajace od 60—240 min
(ryec. 5).
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Ryc. 5. Wplyw mieza zatrutego etorfing (———) na

temperature ciala psa W porownaniu z dz/ialaniem
etorfiny czystej (vide objaénienia do ryc. 1); $rednia
wynikow z 12 dofwiadczen

Oméwienie wynikdéw

W przeprowadzonych badaniach pordawnaw-
czych nad ubocznym wplywem miesa (pocho-
dzacego od zatrutych etorfing krolikow), ktd-
rym karmiono szczury i psy, nie zauwazono
istotnych niekorzystnych jego wplywdéw na
liczbe oddechéw, czestotliwosé skurczéw serca,
ruchy robaczkowe jelit, diureze i odruch utrzy-
mania normalnej postawy. Swiadczy to o sto-
sunkowo niskiej toksycznosci etorfiny, zawar-
tej w miesie zwierzecia padlego wskutek prze-
dawkowania preparatu,
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Etorfina podana per os — w celach kontrol-
nych — w dawce dziesieciokrotnie wyzszej od
immobilizujacej powodowatla istotne statystycz-
nie niekorzystne odchylenia w zakresie bada-
nych objawéw klinicznych i zachowania sie
zwierzat. Zmniejszata sie liczba oddechow u
szczuréw (o 66%), obnizala temperatura ciala
u szezurow 1 pséw (o 7%); obnizala sie czesto-
tliwosé skurczéow serca (o 28%) u psoéw, wyste-
powaly defekcje 1 moczenia u szczurow i psow
oraz utrata odruchu utrzymywania normalnej
postawy a wiec wystepowata immobilizacja
zwierzat taka sama jak po iniekcji domiesnio-
we]j etorfiny (15).

Dawki immobilizujgce etorfiny jak i dwu-
krotnie od nich wyzsze powodowaly zmniej-
szenie liczby oddechéw u szezurow i psow (o
21%), obnizenie temperatury ciala u szezuréw
(o 4%) oraz czestotliwo$ci skurczéw serca (o
50%) u pséw, niekiedy oddawanie katlu, mocze-
nie, a u 100% zwierzat stan pelnej immobili-
zacjl.

Posréd niekorzystnych objawow dzialania
zarowno immobilizujgcej jak i dziesieciokrot-
nie od niej wyzszej dawki etorfiny wymienic¢
nalezy zmniejszenie ilosci oddechdw, obnizenie
temperatury ciala oraz zmniejszenie liczby
skurczéow serca (bradykardia).

Zmniejszenie liczby oddechéw po podaniu
etorfiny jest wynikiem pobudzenia nerwu bled-
nego. Jest to typowe dzialanie dla narkotycz-
nych S$rodkéw przeciwbolowych a zwlaszcza
preparatéw opium. Brak wyraznego zasinienia
blon sluzowych przy tak znacznym obnizeniu
liczby oddechow u zwierzat wigza¢ nalezaloby
z proporcjonalnym do sity dzialania og6lnym
hamowaniem przemian metabolicznych albo
tez ze sposobem oddychania zwierzat po stoso-
waniu etorfiny. Polega on na raptownym
i glebokim wdechu poprzedzanym wdechem

byikim, po ktérym nastepowal bezdech trwa-
o a nawet 25 sekund. Gleboki wdech
I powodowac otwieranie sie dodatkowych
1 pecherzykéw pluenych a tym samym

kszanie pojemnosci oddechowej ptluc i
zwigkszony przeplyw krwi plucnej. W trakcie
trwania immobilizacji poetorfinowej wystepuja
nieistotne zmiany PCO, i PQ, we krwi tetni-
czej (9).

Obnizenie temperatury ciala obserwowane
po stosowaniu etorfiny moze wigzaé sie z ogél-
nym hamowaniem funkcji metabolicznych or-
ganizmu jak tez z jej interakecjg w gospodarke
monoaminoergiczng podwzgorza. Morfina np.
powoduje gwaltowne zwiekszenie stezenia do-
paminy zwlaszeza w podwzgérzu (8) i byé mo-
ze wtdérnie pobudza o$rodkowy receptor sero-
toninoergiczny nasilajac przemiany (turnover)
serotoniny a w konsekwencji obnizenie tempe-
ratury ciata. By¢ moze, iz mechanizm hypo-
termicznego dzialania etorfiny jest analogicz-
nym do przedstawionego powyzej.

Zwolnienie rytmu serca jak i spadek ci$nie-
nia krwi wystepujgce u szczurdéw i pséw pod
wplywem dzialania etorfiny (1, 3, 9, 15) moga
by¢ zwiazane z jej morfinowo-podobnym po-
budzajacym dzialaniem na nerw btedny, tyle
tylko, ze proporcjonalnie do morfiny silniej-
szym.

Analizujac otrzymane wyniki osiagniete po
podaniu zwierzetom klinicznie zdrowym mie-
sa, pochodzacego od zatrutych etorfing kréli-
kéw i porownujgc je z niezbyt duzg w stosun-
ku do sily dzialania toksycznoscig etorfiny po-
danej per os mozna stwierdzi¢, ze spozycie
miesa zatrutego etorfing zwierzecia nie powin-
no by¢ toksyczne.

Jesli sie uwzgledni fakt — transponujgc wy-
niki otrzymane na zubrach — ze immobiliza-
cja zubréow nastepuje po stosowaniu dawek te-
rapeutycznych etorfiny, to wydaje sie, iz mie-
so zwierzecia zatrutego etorfing nie wykazuje
objawow toksycznego dzialania preparatu, jesli
zostanie skonsumowane. Etorfina jest metabo-
lizowana w watrobie i nerkach i tam unieczyn-
niana poprzez dodatkowe wigzanie jej w kom-
pleksowe polaczenia (18), podobnie do morfiny.

Wnioski

1. Karmienie szczuréw i psow (do syta) mie-
sem krolikéw padlych wskutek przedawkowa-
nia etorfiny nie powodowalo niekorzystnych
objawow ze strony uktadu oddechowego, kra-
zenia, termoregulacji, pokarmowego, moczowe-
go ani tez odruchu utrzymania normalnej po-
stawy.

2. Mieso zwierzecia zatrutego etorfing niec
powoduje po spozyciu objawdéw toksycznych,
typowych dla dzialania preparatu.

3. Immobilizujagce dawki etorfiny u szczu-
réw 1 pso6w jak i dwukrotnie od nich wyzsze,
po domiesniowe]j iniekcji powodowaly zmniej-
szenie liczby oddechéw, obnizenie temperatury
ciala, zwolnienie rytmu serca oraz pelna im-
mobilizacje zwierzat.

4. Etorfina w dawkach dziesieciokrotnie
wyzszych od immobilizujacych po podaniu do-
ustnym u szczurdéw i pséw powoduje istotnie
niekorzystne (jak w p. 3) objawy.
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Capri 4

Kausa b, . — IloBepeHue KHMBOTHLIX I0Cjie CEap-
NMIMBAHMA Mrca cojepmaluero sropgru M 99,

WUccnenoBaliy BAMAHNE MACH KPOJIMKOB OTPaBJIEH-
HbIX 2TCPMMHOM Ha HEKOTOPblE KJIMHMYECKME CHMIITO-
MBI M pedisieXC COXPaHeiuaA HOPMANIbHOTO IIOJO0XKEHMUA
Tena. MsCcO CKapMJAMBANN B HEOIPaHMYCHHOM KOJIHU-
uectpe (ad libitum) xpbicam 1 cobakam. Jiasa KOH-
TPOJAA NPUMEHANYM TarzKe caM 9TopduH B MMMOGMINM-
2UPYISLIMX 03aX B IBa¥KAbl OClee RBICOKMX BHYTDPU-
MBILLIQUIiO, @ TaKksKe B JeCATUKPATHO O0Nje BBICOKUX
11epOPaaLHO.

YcTaHoBMIIIN,
sTOPpHUHOM  He
NeATENHEHCCTU  AbIXATEJLHOrO,

YTO M$CO IKMBOTHDLIX OTPABJEHHBIX
BBI3BIBAJIO U3MEHEHMUI HOPMaJLHON
NMMILEeBAPUTEJILHOTO ¥

MOUCBOTO AMIIARATa, TEPMOPEryaaln 1 Kpopoobpaie-
HMA, a Taxme pcdaexca coxXpausiudg HOPMaIBHOTO
nonomeunss tena. HenocpeAcTecHmoe IpubaBieHME
sTopduHa K MaAcy B fAos3ax 10-gpartHo Ocllee BBICOGKMX
0T MMMOCMIAMIUPYIOILLIMX M CKOPMJEHME CTO, a Tagxe
BHYTPUMBIIIEYHEIE BIPBICKMBAHNUA STCPMUHA BHIZBIBA-
M CHMMIITOMLI XapPaKTepHbIe ANA PapMaxeJIOrMYecKoTo
NCACTBUST OTOTO TIPEMApPAaTa.

Kania B. F. — Behaviour of animals after corsump-
tion of meat centaining ethorphine (51 99).

There were studied on rats and dogs the influence
of a consumption of meat from rabbits poisoned with
ethorphine on certain clinical signs and a reaction of
the maintenance of normal attitude. In comparative
studies there were applied ethorphine im at immo-
bilizing and twice higher doses, and orally at ten
higzher doses. It was found that poisoned meat did
not influence the action of respiration, thermoregula-
tion, circulation, digestion, excretion and maintenance
of normal attitude. After the addition of ethorphine
to meat before consumption at the dose of ten fold
higher than immobilizing one and intravenous in-
jection of the drug there appeared clinijcal signs cha-~
racteristic for clinical action of ethorphine.

EDWARD KOMAR

Zastosowanie ketaminy do znieczulania kotow

Z Kliniki Chirurgicznej Instytutu Choréb NiezakazZnych Wydzialu Weterynaryjnego AR
w Lublinie

Wykonywanie zabiegdw  diagnostycznych
i operacyjnych u kotéw napotyka na znaczne
trudnosci. Dotycza one: poskramiania, iniek-
cji dozylnej, intubacji i wrazliwosel indywi-
dualnej tych zwierzat na rézne Srodki chemicz-
ne uzywane do przeprowadzania u nich narko-
zy. Poniewaz dotychczas znane i stosowane
srodki z grupy trankwilizerow dzialaja u ko-
téw slabo i obarczone sg znacznym dzialaniem
ubocznym, poszukiwanie nowych jest uzasad-
nione. Zgodnie z powyzszym postanowiono do
przeprowadzania zabiegdéw u kotéw wyprébo-
wacé¢ nowy S$rodek znieczulajacy 1tj. chlorowo-
dorek ketaminy.

Ketamina jest pochodng fencyklidyny. Wy-
stepuje w postaci bialych krysztaléow, roz-
puszczalnych w wodzie a w stezeniach do 20%
daje przejrzyste, bezbarwne roztwory. Prepa-
ratem uzywanym w lecznictwie jest chlorowo-
dorek ketaminy o zawarto$ci substancii pod-
stawowej 86,7% i pH 10% roztworu = 3,5. Do
klinicznego zastosowania dostepne sg dwa roz-
twory: I — 1% o zawartosci 10 mg/ml,
pH = 4,5 (do stosowania dozylnego), i II —
5%, stabilizowany femerolem (chlorowodorek
benzotoniny 1:10 tys.), 50 mg/ml, pH = 4,3 do
aplikacji domiesniowej. Te dwie wersje keta-
miny produkowane sg pod nazwag Ketalar
przez f-me Parke i Davis (USA). Ketamina jest
zaliczana do grupy aryleykloalkyloamin tzn. do
grupy lekéw dziatajacych kataleptycznie, anal-
getycznie i anestetycznie, ktore nie wykazuja

wiasciwosci uspokajajgcych ani nasennych i tym
m. in. réznig sie od barbituranéw (5, 17). Przy
kilkakrotnym stosowaniu jej, brak jest efektu
kumulacji czy tez podwyzszenia tolerancji,
obserwowanych po podawaniu barbituranow
(5). Po dozylnym podaniu ketaminy, po okre-
sie latencji 20—40 sekund (po domie$niowym
podaniu po 2—4 minutach) osiggane jest na-
tychmiast stadium tolerancji.

Dzialanie na centralny uklad nerwowy cha-
rakteryzuje sie katalepsja bez wylaczenia
$wiadomodci. Objawia sie to bezruchem 1 utra-
ta mozliwosci stania. Zachowane sa odruchy
na bodZce z obszaru glowy i szyi. Kohczyny sa
porazone ruchowo. Wystepuje zanik czucia.
Dzialanie $rodka jest silniejsze na distalne
cresci ciala. Ustepowanie dziatania nastepuje
w kierunku odwrotnym. Stwierdzono, ze keta-
mina dziala depresyjnie na uktad korowo-
-wzgorzowy a roéwnocze$nie pobudza uklad
limbiczny (8). Depresja i wybidrcze dzialanie
ketaminy na pewne czeSci mézgu — stanowia
zespdl znieczulenia nie znany przy stosowaniu
innych $érodkéw narkotycznych (chloroform,
eter, halotan). Upowaznilo to Corssena do
okreslenia tej formy narkozy przy pelnej anal-
gezji jako znieczulenia zdysocjowanego (8).
Dziatanie pobudzajace na glebiej potozone, fi-
logenetycznie starsze obszary moézgu — powo-
duje zachowanie napiecia miesni szkieletowych
lub nawet jego wzrost. Jednakze nie przypisu-
je sie ketaminie dzialania wywolujacego skur-
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