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Oceno kliniczno neuroleptonolgezji u psÓw

wywo|onej Siresnilem i Hypnodilem
z Kriniki chirurgicznej Instytlltu chorób Niezakażnych łvydziału Weterynaryjnego AR w Lublinie

Od czasu wpnowadzenia neuroleptanalgezji
(nla) do praktyki nie ustają p,oszukiwania co-
raz to lepszych środków (wykazujących wię-
kszą siłę działania znieczulającego a mniejsze
działarrie uboczne) do jej udoskonalenia. Srod-
kami wprowadz,orrymi niedawno do pnaktyki
wetenynaryjnej zgodnie z tym założeniem są:
Stresnil i Hypnodił.

Sfoesnil (Azaperon, R 1929) jest neunolepty-
kiem z grupy butyrofenonu. Chemicznie jest
to : 4-fluono-4- / 4/ Z-plty dyl-1 -piperazynyl-buty-
rofen,on. Jest on proaukówany- w tórrnle treŻ-
postaciowej lub krystalicznego proszku. Roz-
pulszcza się w rozcieńczonyoh kwasach orga-
nicznych. Siła działania neuroleptyku zależy
od wielhości dawki.

Działanie Stresrrilu polega prawdopodobnie
na hamowaniu przenoszenia synaptycznego w
obszarze Jormatżo reticularżs. Srodek ten stru-
kturalrlj,e spokrełvniony z kwasem gatnma ami-
nornasłowym ma podobne do niego działanie
tzn. zattzymuje lu,b osłabia przenoszenie im-
pulsów z obwodu przez wybiorczą blokadę re-
ceptorów, powstającą w zależności od ilości
dostarczonyah czapteczek (9). Bad,ania wykazu-
jące zależność między rozmieszczeniem neuro-
IeLptyku w oibszarze mózgu a siłą jego działa-
nia farlmakologicznego potwierdziły tę hipo-
nezę (7).

Po podaniu domięśniowym Stresnilu liczba
oddechów wznasta aż do momentu wystąpienia
pełnej sedacji, po osiągnięciu której liczba ta
obniża się i jeszcze po 4 godzinach jest zmiej-
szona. Liczba uderz,eń serca w przeciwieństwie
do liczby oddechów spada szybko po podaniu
środka. Działarrie na serce pogłębia się przy
dużej dawce wraz z intensywnością sedacji,
szczegóInie u zwie:rzaJ, ciężkich. Następuje ob-
niżenie liczby uderzeń serca o około 30ło, a
ciśnienia o 20-300/o wartości wyjściowej. Przy
wyższy,ch dawkaoh maksimum hypotensji jest
osiągane później i utrz;rm,uje się dłuzej niż
Wzy r'ższych. Współczynrrik bezpieczeństwa
wynosi około 1000. W badaniach na szczutach
stwierdzono, że preparat ulega szybkiej prze-
bud,owie cher-rricznej najczęściej drogą deary-
1acji i dealkylacji. 617o znakowanego Stresnilu
zostaje wydalone z kałem w ciągu 24 godzin
po iniekcji (3).

Hypnodil (Metornidat, m,etoxymol, R-7315)
jest pochodnym imidazo].u. Jest on chlorowo-
dor,kiem alfa-1-/-fenyl etyU-żl metoxy,carbo-
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nyl/imidazolu. Otrzymuje się §o w formie bia-
łych kryształow, bez zapachu, o lrwaśnym sma-
ku, nie jest on hygroskopijny i jest niewrażIi-
wy na światło. Jest stabilny. W ternperaturze
pokojowej roztwór Hypnodilu zmniejsza swą
siłę działania o 1% miesięcznie i utrzymuje
działanie w ciągu pięciu lat. Według badań fir-
my Janssen rozpiętość terapeutyczna międźy
najmniejszą dawką działającą a dawką śmier-
telną jest stosunkowo duza. Po dozylnym po-
daniu występuje głęboka narkoza, natomiast
podanie podskórne lub domięśniowe dawki 10
mglkg nie lvywiera w ogóle działania. Obja-
wami ubocznymi są: wymioty, \zotal<, ślino-
tok, drgawki kończyrr, U świń 3 mg i.v. 1ub
9 i.p. wywołuje efekt hypnotyczny. Hypnodii
wykazuje słabe działanie analgetyczne u świń.
W połączeniu ze Stresnilem daje u tych zwie-
rząt dobtą narkozę z anaLgezją i relaksacją (B).

omawiane śro,dki stos,owano najczęściej u
świń, Upowszechnienie ich w naszym leczrric-
twie jest ograniczone przez impont. Sygnalizo-
wane w Iiteraturze walory znieczulania świń
uzyskanego przy pomocy tych środków takich
jak rozllsźnienie mięśni i niewiełkie zmiany
we krwi skłoniło nas do wywołania nimi stanu
nla u zcirowych psów doświadczalnych, okne-
ślenia przy tym dawek, ustatrenia dróg wpro-
wadzania oraz oznaczenia zmian w składzie
klwi i parametrach równowagi kwasowo-za-
sadowej.

Materiał i metody

Badania przepror,vadzono na 14 psach, mieszańcach,
różnej płci, wieku i wagi. Dwanaście godzin przed znie-
czuleniem psy nie otrzymywały karmy, po czym po-
dawano im domięśniowo Stresnil w dawce 1 mg/kg
c.c., a po 20 minutach Hypnodi), rv różnych dawkach
tj. 5, 10, i 20 mclkg c.c. Po dawce Hypnodilu 10 mg/kg
c.c, wykonano u 14 psór,v badania hernatologiczne.
Określano ilość erytrocytóvr, Irematokryi, zawartość Hb.
U 10 psów badano oblaz białokrwinkowy wg Schil-
]inga, a u 5 aznaczano parametry równowagi kv,/aso-
rvo-zasadowej we krrvi tętniczej (pobranej z lętnicy
uclowej) przy użyciu. zestawu pHM 71 Mk 2 i BMS 3.
Wyniki odczytywano z nomogfamu Siggard-Andersena.
Próbki krwi pobierano przed podaniem Stresnilu (pró-
ba zerorva), następnie 20 minut po podaniu Stresnilu
(a przed podaniem Hypnodilu), w 10 minut po poda-
niu Flypnodilu, po wybudzeniu (gdy zwierzę poruszało
się samodzielnie) oraz po 2il godzinach od podania
Stresnilu. Wyniki poddano o6lracowarliu statystyczne-
mu określając: średnią, odchylenie standardowe oraz
istotność zmian w porównaniu z wartościami z okresu
przed znieczuleniem wg testu Studenta t dla alfa :
0,05, 0,01 i 0,001.
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Wyniki

Po podairiu dołrrięśnio-wym Stresnilu w da,w-
ce 1 mg/kg c.c. dziąłanie ,"vystępuje 1uż po 3-5
minutach i osiąga szczyt po 15 minutach. Licz-
ba od,dechów początkow,o rł,zrasta a poźniej
zmniejsza się. Tętno staje się wolne (spada
liczba ud.erzeń serca), wysiępuje uspokojenie
i senność.

Tall, 1. V,ryniki baiiań hematologicznych u psórł,

po podaniu Stresnilu i Hypnodilu, Iecz po up-
ływie 24 godzin od znieczalerria nie stwie,rdzo-
gro już istotnych zmian, Zmiany powyzsze na-
Ieży uważać jako typowe dla działania ś,rod-
ków uspokajających i znieczulających, wystę-
pujące na skutek przemierszczenia krwi do śle-
dziony w trakcie znieczulenia, Były 'one już
,obserwowane w przeibiegu badań wykonywa-
nych przez innych autonów (2, 6).W obrazie
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o]rjaśnienia: Ióżliica statyst}ućznie istotna ptzy *r -P{0,o1;*'.t_P<0,001.

Przy pocianiu dożylnym działanie Stlesnilr-r
jest pod.obłre, ałe lvystępuje już po 1 minucie.
Poniev;aż y,, początko-wym ,okresie badari da-,v-
ka Hypnoclilu 5 nrg/kg c,c. i"v. t"lie darvała znie-
czulenia (brak analgezji ", zu/iotcz€nia mięŚni)
pocl-wyzszono d.aivkę do 10 mg/kg c.c. przy któ-
rej osiągnięto peiną arraigezję, relaksację mię-
śni, z.,volniełrie c,dclechó-w i utrzyrrrywanie się
znieczulenia przez około 60 minut na poziornie
IIi/3 l,vg Guedela,. Działanie Hypnodilu zacz!-
nało się juz po 30 sekund-ach od momentu po-
d.ania, Zw-iększenie daw]<i d.o 20 ffit, 0 nawet
d.o 30 rng/kg powodovrało pcgłębienie znieczu-
lenia i zr\ałzrle bo 2-3 krotne przedłuzenie
czasu jego trvrai:.ia. V/ przebiegu znieczulenia
obsert^lowarro jako uboczne działanie ww. le-
kóvl (bez atropiny) ślinotok. drgawki lub bar-
dzo rzadka wymioty"

Viryriiki aznaczeń pr:,eparatów krwi p,rzed
znieczu].eniem {tab. 1) były zgordne z doniesie-
tliami innych autorów (1, 6). Wpływ na zmia-
ny v/e krwi tj" na za-wartość Hb, Ht i erytro-
c).1,ów zaznaczaŁ się juz po podaniu Stresnih-l
i utrzymywał się do mornentu rvybudzenia.
ticzba leukocytćlw ulegała zmniejszeniu zaraz

Schillinga (tab, 1) nie stwiendzono istotny,ch
zn:ian. a występujące w nim o,dchylenia nie
przekraczałv istotnie stanu z okresu przed
znieczllietriem.

V/artości parametrów róvrnowagi kwasowo-
-zasadowej (tab. 2) mieściły się przeLd z:rueczu-
lenienr w granicach padawany,c|t przez innych
auiorów (4).

Zaburzenia równowagi kwasowo-zasad,owej
objarł,iały się wzrostem pCO2 i HCO3, oo jest
typowe dla stanu kwasicy odde,chowej, wystę-
pujące.j bandzo często u. z\^lierząt w głębokiej
narkozie i przy samoistnym oddychaniu (5),
Ciśnienie parcjalne tlenu we knwi tętrriczej i
rvysycenie jej tlenem obrriżało się już p,o Stres-
nilu. Zmiany ie bardzo wyraźnie za,znaczaŁy
się po p,odaniu Hypnodilu (p { 0,001). Badanie
ist,otności zrrrian w pararnetrach równ,owagi
kwasowo-zasadowej i stopnia utlenowania
krwi tętniczej wykazały znaczne dżiałanie upo-
śledzające wymianę gazową. Odchylenia te by-
ły jednakze odwracalne i ustgpowały po okre-
sie i, doby. Wpływy powyższe jako sZkodliwe
nalezy brać pod uwagę przy stosowaniu ww.
środków u zwierząt cłr,onych i wy,niszczorrych.

Tab 2. Parametry rórvnowagi ktł,asowo-zasadowej i siopnia utlenowania krwi tętniczej u psów w znie-
czuleniu Stresnilem i Hypnodilem (x i s)
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objaśnienia: różnica statystycznie istotnł przy: *-P<0,05;+jś-P<0,01; *s1,-P<0,001.
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Wnioski
1. Stresnil rv dawce 1 mg/kg c.c., i.m,, Hy-

pnodil w dawce 10 mg/kg c.c., i.v. okazały siĘ
dobryrni środkami d,o wywołania sŁanu znie-
czulenia u psów.

2. Fo podaniu ich występują małego stopnia
zrniany w składzie knwi oraz znaczne odchyle-
nia w parametrach równowagi kwasowo-zasa-
d,owej i utle,rrowaniu krwi tętniczej znamien-
ne dla kwasicy o,d,dechowej. Utrzymują się one
przez 24 go,dziny po czym następuje powrót
do normy.

WINCENTY WIĘCKOWSKI, ANNA KULINSKA

Katecholaminy ze wzgiędu na ich por,viąza-
nie z procesarn-i neurofizjologicznymi i ukła-
dem gruczołów dokrewnych, stanowić rnogą
je,den z obioktyłv,nych miorników dla prób oce-
ny stopnia reakcji zwierząt i ich wrazliwości
na określone przeciążenia, występujące w po-
szczegóInych gł"upach produkcyjnych, zwłasz-
cza w warunkach hodowli przemysłowej (5, 6).

Ce]em podjętych badań było sprawdzenie
wybranej metody oznaczania amin katecholo-
wych w moczu zwierząt.

Materiał i metody
Badania przeprowadzono na próbach moczu pobra-

nego od świń i bydła przebywającego dłuższy czas w
pomieszczeniach inwentarskich w tym od 16 świń ho-
dowlanych tóżne1o wieku oraz od 24 sztuk byd\a rzeż-
nego. Od rvybranej grupy krów rzeźnych próby moczu
pobrano porownie po przebyciu przez nie transportu
do rzeźni i bezpośrednim ich uboju bez wypoczynku.
Z tej grupy 6 sztukom po pobraniu moczu do badań,
podano na 12 godzin przed transportem jako środek
trankwilizujący preparat Relanimal, będący odpo-
wiednikiem preparatu Relanium zastosot,anego ptzez
Górną i wsp, (4). w badaniach nad wpłyv,em tego pre-
paratu na poziom amin katecholowych i jakość mię-
sa u bydła, Od zwierząt rzeźnyc|t mocz pobierano bez-
pośrednio po otwarciu jamy brzusznej z wyciętego
pęćherza. Pobrany mocz, dla zapobieżenia rozkładania
się w nim amin katecholowych, stabilizorvano przez
niezwłoczne zakwaszenie go do pH w granicach 2,0-
3,0. Katecholaminy: adrenalinę (A), noradrenalinę (NA)
oznaczano metodą wg Comoya i Bohuona (2), wpro-
wadzając do niej pewne ulepszenia dotyczące techniki
aktywacji tlenku glinu oraz eluowania zaabsorbowa-
nych na kolumnie amin -,v oparciu o zalecenia Dem-
czenki (3) i Wissera (B). Polegały ona na złvielokrot-
nieniu oczyszczania tlenku glinu rł,odą oraz na uprzed-
nim przemyciu kolumny kwasem nadchlorowym przed
eluowaniem amin. Nie ozflacza1o dopaminy.

Do anatizy pobierano 20 ml moczu. Próbę rvytrząsa-
no z kwasem nadchlorowym, następnie wirowaro 10
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min. przy 10 tys. obrotów-. Do 10 mI supernatanatu do-
dawano 10 ml HrO redestylowanej, 10 mJ, 40/o loztworu
EDTA, 0.1 ml 2UVo Na2S2O5. Pewne modyfikacje ,"vłas-
ne po}egały na doclal,vaniu odczyrników w roztrł,oraclr
a nie rv substancji, gdyż było to dogodniejsze. Kolejną
modyfikacją była technil<a doprowadzenia rozt,"voru do
pH B,5 przed dodaniem tlenku 81inu, gdyż ulegał on
zbyt dużemu rozdrobrieniu podczas mieszania roztrvo-
ru na mieszadie magnetycznym. Aktywowany tlenek
Blinu rł, ilości 700 mg dodawano już przy pH 8,5 i mie-
szano tnieszadłem elektrycznym l0 min.

Aktyrvację tlerr,ku glinu p,rzeprołvadzano przez 15-
-klotne mieszanie z HzO dest. i 3-krotnie redest. na
tnieszadle elektrycznym, odsączenie i suszenie w pie-
cu muflowym w temperatutze 2000 (2 godz.), a następ-
nie w 400oC (3 godz.). Po odstaniu mocz znad Al2O,
zlervano, a tlenek glinu nanoszo,no przy użyciu 25 ml
H2O redest, na kolumnę chromatograficzną odrzucając
przeciek.

Aminy zaabsorbowane rv kolumnie uwalniano z tlen-
ku glinu przez przemycie 0,1 n lir-;asu nadchlorowego
,"v ilości 2 ml (przeciek odrzucano) nastawiając z ko-
Iei przepływ przez kclumnę w taki sposób, aby w
ciągu jednej minuty uzyskirvać 1-1,5 ml eluatu. Otrzy-
many eluat (o pH 2,1) przechowywailo w 1odówce nie
dłużej jak 3 dni.

Następny etap analizy tj. utlenianie eluatu prze-
prowadzano bezpośrednio przed odczytem fluorescencji.

7,0 u,zy-
a adre-
,0 bufo-

rem chlorkowynr. Eluat utleniarro żelazicjankiem po-
tasu w ciągu 3 min. Reakcję zatrzymywano przez do-
danie alkalicznego roztwolu askrobinowego (NaOH-
EDTA - wit, C).

Oznoczonie o!,nin kotecholowych metodq
Comoyo-Bohuono w moczu świń i bydło

z Zakladu Ekologii Pfodllkćji zwielzęcej IDStytutlL Weterynalii odclział 1v FoznaniLl


