
Nr 10 MEDYCYNA WETERYNARYJNA ROK XXXIII

CHOROBY ZAKAZNE l INWAZYJNE
ZDZISŁAW GLIŃSKI, JT.RZY F"ZEDZIC:KL WIESŁAW DńPTUŁA

no poziom i oktywnoŚĆ komórek fogocytujgcych
obwodowej

Wplyw niektórych preporotów bodźcowych

Z Instyl]tltu chor,()b zatiaźny()h i h\l,irz_vjnych lvydz-ilłLl Wetel,ynaryjnego AĘ w Lublinie

W mechanizmach obrony przeciwbakteryj-
nej organiznru istotrrą rolę odgrywa aktywność
bakieriobójcza surowicy krwi oraz fagocytoza
układu jedrrojądrzastych fagocytów (23) i gra-
nulocytów krwi obwodowej (7). Fagocytoza
przez komórki tych układów, w odi:óżnieniu od
fagocytozy warunkowych fagocytórw, z reguły
przeb,iega przy współudziaie immunoglobulin i
dopełniacza (12). Komórki fagocytujące posiada-
ją na swojej powierzchni receptc-,ry dia frag-
merrtu Fc immunoglobulin i składowej C3 do-
pełniacza (5, 27). Proces rviązania cząsteczki z
fagocytem ułatwiają przeciwciała cytofilne,
opsonizujący potencjał intmunoglobulin, do-
pełniacz oraz inne dotychczas w pełni nieziden-
tyfikowane czynniki osocza.

I1ość komórek fagocytujących, natężenie pro-
cesu fagocytozy, jak równiez poszczególłre jej fa-
zy ulegają zmianie pod wpływem czynnikó,,v
wewnątrz- oraz zewnątrzustrojowych. Do czyt-
ników wewnątrzustrojowych zalicza się stan od-
porności htłmoralnej, równovlagę hornonalną,
zapalenia i nowotworzenia, natomiast do czyn-
nikółv zewnątrzustrojowych leki o działaniu
immunostymulacyjnym iub immunosupresyj-
nym, a takze środorvisko zewnętrzne.

Badania eksperymentalne przeprow-adzone lv
ostatnich latach wskazały na rolę jaką odgt,ywa
specyficzna stymulacja immunologiczna i nie-
specyficzna aktyvracja ma,krofagów w mechani-
zrnach obronnych organizmu (8). W następstwie
stymulacji makrofagów organizm nabywa ocl-
porności na choroby za'lr'aźne porvstałe nie tylko
na skutek zakażeń endogennych, ale takze na
drodze superinfekcji. Naiężenie odporności za--
leży od potencjału cytoto}<sycznego makrofaga
oraz jego zclolności do zv,la)czanta zakażenia.
Wprowadzenie supresorów- i stymulatorów me-
chanizmów obronnych unrożliwiło prorł,adzenie
dalszych badań dotyczących aktywacji makro-
fagów bąd_ź osłabienia ich aktywności. Odegard
i Lamvin (17) stwierdzili hamujący wpływ fe-
nylbutazonu i chloranfenikolu na fazę pochła-
niania i trawienia substancji obcych w procesie
fagocytozy, przy czym fenylbutazon silniej ha-
mował w poróv,,naniu do chloramfenikolu tra-
wienie sfagoc5,fglyanych cząsteczek. Aktywują-
cy wpływ na makrofagi i inne konrórki fagocy-
tujące krwi obovrodcl,,.łrej wl,wierają substancje
o działaniu adjuwancyjnynr. Unanue (25) i Fati-
ve (10) zwracają uwagę na aktywujące działanie

witaminy A, endotoksyn niektórych drobno-
ustrojów, szczepionki przeciwko Bordatella per-
ttłssżs, a takze estrogenów i fosfolipidów. Sub-
stancje te stymulują pojawianie się dużych Iizo-
sonrrjw ol:az zwiększają aktyłvność enzynów hy-
drolit;lc7nych makrofagów. pod wpłyrvem adju_
wantćlw d_ochclclzi ponad'lcl clo wzrostu poziomu
Iizofosfat;,dtiw i wolnych kwasóvr tłuszczowyc}t
w makrofagach. Estrogeny - chlorotrianisen,
estra.diol, dwuetylostilbestrol wywierają stymu-
lujący wpływ na proces fagocytozy poprzez ak-
tvwację makrofagów i pobudzenie ich prolifera-
cji (10). Bezpośredni stymulujący wpływ na fa-
gocytozę wywierają niskocząsteczkowe fosfo]i-
pidy rrr dawkach ponizej 100 pg/kg oraz wyciągi
lipidor,ve z Listerict manocg-togenes, Salmon ellu
tgphżmuriunr, drobnoustrojór,v z rodzaju CorE-
nebacterium, ze szczek)u BCG prątka gruźIicy,
Escherl,chża coli, Bacźllus subtilis ż Saccharomy-
ces cereużsioe. Fosfolipidy vr wyższych dawkach
(ponad i00 pg/kg) wyrvi,erają działanie supresyj-
ne.

Styrnulujący lł,pływ na procesy odpornościo-
we ró-"lrnież poprzez aktyrvację makrofagów i
nrikrofagów wywierają preparaty bodźcowe
oparte o zabite drobnoustroje, endotoksyny po-
chodzenia bakteryjnego i niektóre produkty
poclrocizenia tkankowego, Pod ich wpływem M/y-
stępuje ponadto leukocytoza i pojawiają się w
krwiobiegr-r krwinki leukergiczne (16). Małe
dawki endotoksyny pałeczek jelitowych zawarte
w preparatach bodźcow-ych zwiększają nie tyl-
ko zdolności fagocytarne i aktywność glikolity-
czną granulocytó,w i monocytów, ale również
r,vłaściwości bakteriobojcze i opsonizujące suro-
wicy krwi (22). W;,Ęązano rówrrież, że u króli-
ĘSyl, cieląt i prosiąt pod wpł;lwem Neowetadiny
ulega zwiększeniu ilość krwinek białych, Iiczba
granuloc;ltów o jądrze segmentowanym oraz
miano indeksu fagocytarnego (i9).

Zachęcające r,vyniki ltzyskane w badaniach la-
boratoryjrrych i terenowych nad przvdatnością
Neowetadiny w s'uymulowaniu odporności nie-
swoistej u zwierzą't były powodem podjęcia ba-
dań poróv,lnawczych nad wpłyvrem czterech
prepartów bodźcor,vych - Neowetadina, Bioure-
tadina, Panodina i Poliwakcyna na zachowanie
się miana indeksu fagocytalnego, Iiczby mono-
cytów, granulocytól,v obojętnochłonnych i kwa-
sochłonnych we krwi obwodowej królików.

krwi
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Materiał i metody

Badania przepnor,vitdzono na 150 królikac]r rasy mie-
szanej o średniej wadze 3,5-4,0 kg w 4 grupach doś-
-viadczalnych, każda po 30 sztuk, grupa kontroln,a 1i-
czyla 30 królikót,. Z1ru:ienie i utr:zymanie wszystkich
zl,vierząt było identyczne. W badaniach st,oso,r,vano na-
stępujące preparaty bodźcowe: Neowetadina, Bioweta-
dina, Panodina i Poliwakcyna mite. Pł:eparaty podano
jednor-azowo domięśniowo w ilości: Neowetadina,
Biolvetadina i Panodina 1,0 mlikg wagi ciała, Poliwa-
l<cyna 0,125 oraz 0,2d ml/kg wagi ciała.

Indeks fagocytarny określono wg Brzuchowskiej (3)
i Ładosza (I4), zaś liczbę granulocytów kwaso-, obojętno.
chłonnych i monocytórł- oznaczoDo w obrazie Schill,in-
ga metodą r,utynową po 4, 12, 24, 48 i 72 godz,, następ-
nie pięciolirotnie w odstępach trzydniowych i jednor::a-
zou,o po tygodnirr po poda,niu preparatów, Wszystkie
oznaczenta povr,tólzono trzykrobnie, zaś na wykresach
pt'zedstarviono rł,artości średnie z ttzech o,znaczeń. Wy-
niki badań poddano analizie statystycznei w sl,stemie
,,poclrvójnej krzyżo,"vej nieortogonalnej" dla poszczegóI-
nych pa]:arnetiólr. lł, danej grupie obserwacji oraz mię-
dzy giupami.

Wyn i ki

Wyniki badań nad zachowaniem się indeksu fago-
cytarnegc u 1rl,ólilió."v po stosowaniu Neowetadiny,
Biorvetadi,ny, Panodiny i Polirvakcyny przedstałviono
na (ryc. 1). ,Ąnaliza statystyczna średnich wartości inde-
ksu fagocytarnego dla każdego preparatu ,w zależnoŚci
od czasu badan,,ia w stostrnku do wartości próby ze-
rowej i wartości dla poszczególnych oznaczeń w gru-
pie kontrolnej lvykazała statystycznie znamienny wzrost
wartości indeksu (P > 0,05) pod wpływem Neowetadi-
ny, Panodiny i Poliwakcyny w obydwu stosowanych
daWkach. Wzrost ten w przypad,ku Neorłletadiny wystę-
porvał między 4 godz. a 15 dniem, Panodi,ny między
15 i 18 dniem. Polirł,akcyny lv dawce niższej między
1,2 godz. i 28 dniem zaś w dawce wyżsrzej międ,zy 4 i
24 godz. badania. Zmiany wartości indeksu fagocy-
ta,rinego rł, grupie lirółików, którym poda,no Biowetadi-
nę nie v,ykazywały statystycznie istotnych różnic za-
r,ówno w odniesieniu do próby zetowej, jak i w odnie-
sieniu do rłlartości indeksu Iagocytarnego króIików z
grupy kontrolnej. Odchylenia między średnimi wartoś-

Cżas óse.fuątJl

Ryc. 1. Średnie rvartości indeksu firgocytarnego ;we krwj
królikórv i]o stosowaniu Neolvetadliny, Biowetadi:ny,
Polirvakcyny (w da,"vce 0,125 ml/kg i 0,25 ml/kg) i

Panodiny

60B

ciami indeksu fagocytarnego w grupie kontrolnej w za-
Ieżności od czasu badania nie były statystycznie istotne
(P < 0,01).

Spośró,d badanych prreparatów boclźcowych, jedylrie
Polil§,akcyna tv dar,vce 0,125 ml,,kg powodowała sta-
tystycznie istotny wzrost (P > 0,05) liczby granulocy-
tów obojętnochłonnych (ryc. 2) i kwasochłonnych (ryc.
3). Wzrost liczby granulocytów obojętnochłonnych wys-
tępował po 4 godz. i utrzymylvał się do 21 dnia obser-
!ł,acji, natomiast wzrost liczby granutocytów kwaso-
chłonnych rł,ystępował 9 d,nia i utrzymywał się do 21
dnia po podaniu Poliwakcyny.
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Ryc, 2. Średnie wartości liczby granulocytów obojętno-
chlonnycl-r we krwi obwodcwej królików po stoso.,vaniu
Neolvetadiny, Biowetadiny, Polir,vakcyny (w dau,ce

0,125 ml/kg i 0,25 ml/kg) ,i Panodiny
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Ryc. 3. Średnie wartości ilości granulocytów kr,r,aso-
chlonnych we kr."vi,o,bwod,owej króIików po stosowa,niu
Neowetadiny, Biowetadiny, Poliwakcyny (w dawce

0,125 mltkg i 0,25 ml/kg) i Panodiny

Statystycznie istolne różnice w liczbie moLnocytów
wystąp,iły po stoso aniu Neowetadiny, Palnodiny i Poli-
wakcyny w dawc 0,125 ml/kg i Biowetadiny. Liczba
monocytów,Wzr,astała p,o podaniu Neołł,eta,di,ny między
6-21 dniem, Panodiny między 4-24 godz., Polilvak-
Cyny w dawce 0,125 ml/kg między 4 godz. i 12 dniem
i Biorł,etadiny między 48 godz. i 15 dniem obserwacji
(ryc. 4).

Zmiarry !v ilości granulocytów obojętnochłonnych,
l<wasochło,nnych i mono,cytólv we krwi królików z gl,u-
py kontrolnej, nie stymulowanej preparatami bodźco-
11,ymi, nie rvykazyrvały statystycznie istotnych różnic
(P < 0,01).

aĘasnienł do rlc 1,2.3.4
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Omówienie wyników

W zapobieganiu chorobom zakaźnym zwi,e-
r ząt, wyw ołanym zllrŁaszcza przez drobnoustro j e
warunkowo-chorobotwórcze coraz większą rolę
odgrywa niespecyficzna stymulacja odporności
naturalnej. Nieswoista immunoterapia oparta o
preparaty tkankowe została wykorzystana w
profilaktyce w tuczu przemysłowym trzody
chlewnej i bydła (11, 15). Terapię opartą o sto-
sowanie białek siary i surowicy (26), biotropinę
i ceromangan wprowadzono do zapobiegania
schorzeniom przewodu pokarmowego i układu
oddechowego u cieląt (20,24).

Dużą rolę w profilaktyce i terapii przypisuje
się immunoterapii niespecyficznej przy użyciu
preparatów zawierających zabite drobnoustroje
i niektóre produkty pochodzenia bakteryjnego,
które są zalecane przez producentów do stoso-
wania w ostrych chorobach gorączkowych, nie-
żytach dróg oddechowych, zapaleniach jelit i
biegunkach na tle bakteryjnym.

0 12 21 109odzó 9 12 E B 21 2E d,.
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Ryc. 4. Średnie wartości ilości monocytów rve krwi
,obwodowej królików po stosowaniu Neo,wetad,iny, Bio-
rv-etadiny, Poliwakcy,ny (w dawoe 0,125 m],/kg i 0,25

mVĘ) i Panodiny

Badania nad mechanizmem działania tych
preparatów nie wyjaśniły w pełni roli poszcze-
gólnych ich komponent w stymulacji odporno-
ści oraz nie umożliwiły pełnej identyfikacji ko-
mórek ich docelowego działania. W badaniach
laboratoryjnych i obserwacjach terenowych wy-
kazano stymulujące działanie aktywnych biolo-
gicznie składników preparatów bodźcowych na
układ siateczkowo-śródLbłonkowy oT az z,dolności
żerne i bakteriocydne fagocytów, głównie mo-
nocytów, granulocytów kwasochłonnych i obo-
jętnochłonnych. Fagocy,toza przez makrofagi
krwi obowodowej oraz granulocyty stanowi wa-
żny czynn7k w obronie organizmu przed zaka-
zeniami bakteryjnymi, gr"zybiczymi i wiruso-
wymi (17).

W badaniaoh porówna\Mcźyoh nad wpływem
Neowetadiny, Panodiny, Poliwakcyny mite i
Biowetadiny na komórki fagocytujące krwi ob-

woclowej urvzględniono zachowanie się indeksu
fagocytarnego oraz zmiany ilościowe monocy-
tów, granulocytów obojętno- i kwasochłonnych.
Iiideks fagocytarny oraz zachowanie się liczby
makrofagów, w mniejszym stopniu mikrofa-
gów, umożIiwiają z iednej stron5r dość dokładną
ocenę stanu odporności naturalnej, z drugiej
strony porównanie wartości preparatów bodźco-
wych.

Stwierdzono, że z czterech badanych prepara-
tów trzy tj. Poliwakcyna w obydwu stosowa-
nych dawkach, Neowetadina i Panodina stymu-
lowały wzrost miana indeksu fagocytarnego.
Wzrost ten w przypadku Poliwakcyny w dawce
wyższej wy,stęp,ował między 4-24 godz.,
Neowetadiny między 4 godz, i 15 dniem, Poli-
wakcyny w dawce niższej między 72 godz. i 27
dniem, zaś Panodiny między 15 i 18 dniem po
ich stosowaniu. Wyraźny i długo utrzymujący
się wzrost miana indeksu fagocytarnego w przy-
padku Poliwakcyny w dawce niższej i Neoweta-
diny można przypisać z jednej strony dodatnie-
mLl chemotaktycznemu działaniu składników
polisacharydowych zawartych w endotoksynach,
z drugiej strony bezpośredniej aktywacji ko-
mórek fagocytujących (16). O możliwościach
bezpośredniej stymulacji makrofagów bez
współudziału komórek T zależnych donoszą ró-
wnież Ruitenberg i Steerenberg (1B) po iniek-
cjach szczepionki opartej o C. paruum.

Krótkotrwały wzrost miana indeksu fagocy-
tarnego po podarriu Poliwakcyny w wyższej
dawce był spowodowany najprawdopodobniej
użyciem zbyt wysokiej dawki tego preparatu.
Badania Flemminga (10) nad stymulacją układu
siateczkowo-śródbłonkowego u myszy Iipopoli-
sacharydami wykazały silne obniżenie fagocyto-
zy po 24 godz. po dawce 500 u.g/ml. Dawki lipo-
polisacharydu ponizej 100 pg/mI stymulowały
dwufazowy wzrost fagocytozy z maksimum po
2,5 i 24 godz.

Spośród trzech typów komórek fagocytują-
cych jedynie ]iczba monocytów wzrastała pod
wpływem wszystkich badanych preparatów.
Monocytoza występowała po 4 godz. po poda-
niu Panodiny i Poliwakcyny w dawce 0,25
ml/kg, po 48 godz. po stosowaniu Biowetadiny
i po 6 dniach po podaniu Neowetadiny. Uzyska-
ne wyniki znajdują potwierdzenie w badaniach
Fauve (9), Evansa (B) i Barecky i wsp. (2). Fauve
badając aktywację makrofagów przez fosfolipi-
dy pochodzenia drobnoustrojowego wykazał
wzrost odporności organizmu w następstwie ak-
tywacji zdolności żernych i bakteriocydnych
makrofagów. Do podobnych wniosków docho-
dzi równiez Barecky i wsp, (2) na podstawie za-
chowania się makrofagów otrzewnej myszek
pod u,pływem polisacharydów i endotoksyn.Wg
Evansa do aktywacji makrofagów dochodzi w
przebiegu ostrych i chronicznych zakażeń.

Jedynie Poliwakcyna w dawce 0,25 ml/kg po-
wodowała wzrost ilości granulocytów obojętno-
chłonnych nriędzy 4 godz. i 21 dniem i granulo-
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cytów kwasochłonnych między 9-2l dniem ba-
dania. Sty ytów przez Poliwa-
kcynę jest niej związana nje
tylko z jej składem, ale i z wielkością dawki.
Pozostałe preparaty bodźcowe nie wpływały na
zmianę ilości badanych granulocytów. Jain (13)
obserwował natomiast neutropenię po 1-2 godz.
po podaniu endotoksyny Esch,erich,ża colż, zaś
Carrol i wsp. ,(4) nasilającą się J.eukopenię po
7-B godz. po dowymieniowych infuzjach endo-
toksyny Kleb sżella aerog enes.

Wydaje się, ze granulocytoza eozynofilowa
występująca po iniekcji Poliwakcyny w dawce
0,25 ml/kg była następstwem wytwarzania CSF
przez stymulowane makrofagi. Wg Cline i wsp.
(6) ten mechanizm odgrywa duzą roię w mobi]i-
zacji odporności prz Należy je-
dnak podkreśJ,ić, że granuJ,ocy-
tami obojętnochłonn ywność fa-
gocytarna, jak i bakteriobójcza granuJ.ocytów
kwasochłonnych jest stosunkowo niewielka (1).

Wnioski

1. Poiiwakcyna mite w dawce 0,25 ml/kg wa-
gi ciała wywierała działanie stymulujące na or-
ganizm królików, które przejawiało się wzro-
stem miana indeksu fagocytarnego, monocytozą,
neutrofilią i acidofilią.

2. U króIików po stosowaniu Neowetadiny
względnie Panodiny indeks fagocytarny i ]iczba
monocytów wzrastały statystycznie znamiennie.

3. U królików w następstwie jednorazowego
domięśniowego podeinia Biowetadiny w dawce
1,0 ml/kg wagi ciała występował statystycznie
znamienny wzrost liczby rnonocytów we krwi
obwodowej między 2-15 dniem obserwacji.
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T;rzuscl<uiz 3., ż(egsNqr<uit E., [entyna B. - Bnngurłe
HeI(oTopBIx ros6yxgarou1l{x npenapaToB Ha ypGBeIIb
nr arT}rB IIocTL *t arorłlrurpyro[łI{x KJIeT o K ne prłt!epuue c -
xoft rłponr,r.

1,4ccne4o putł Bltltsł:aus'. Heoeera4zrła, Broeera,qrłHa,
flaHonzHa flonznaxqrłHa mite Ha noJlo>KeHle Tr{Tpa
Qaroqrr:apHoro rIHAeKca, Tr]4cJTo MoHol{rłros, aeżrpc-
Sunsnlrx rł soslrHo$zrrsrłux aeżxoqlłroe neprrQepu-.łecxoż KpoBr{ npoBeJI]z Ha KpoJIrlKax. IIeoretagrłH,
Erło,eeta4NH rł flarro4nu BBeJI]4 oAHoKpaTHo Bo BHy-
Tp]4MEIIueqHoiI IĄH,beKWĄlĄ B Ao3e 1,0 Ilłn/rr Beca TeJIa,
flolrsar<qzrł )ł<e - B Ao3e 0,1ż5 vł/r<r Beca TeJIa ,1
0,25 lrn/xr Beca TeIa. I4ccłe,qyełrlre napaMeTpbl ollpe-
AeJIfiJIrt vepes 0, 4, 12, 24, 48 tt 72 qaca, a 3aT€Ił IIflTr{-
KpaTHo n 3-4rłeaHrrx nepepblBax ,4 oAHoKpaTI{o - 

q€-
pe3 HeAeJIIo rnocJle BBeAeH]4fl npenapaloe. l4ccle,qona-
HŁfl nol{a3aJlu, vro florrłnaxqzn mite n 4ose 0,25 łln/r<r
Be ca Te JIa BLI3I]IBa JI cTaTfi cTrrte cKr{ cyil{e cTBeHrłuż po cr
rrrpa Saro4r{Taplnolo ,rHAeKca B TeqeH]łe 4-24 ,l.-ł.,
Ł]I{cJIa MoHcI]]4ToB B TeqeHr{e 4 -racog 

- 27 pua, uef,t-
rpcQlłlsar,lx aeżroqrłros - Me>KAy 4 ,],acaNIrI u 2I
AHeM 11 so:zrro@ulrrHlrx leżr<orlzToB - Me>{<Ay 9 u 27
A:u.II:lrIĄ rro ero BBeAeHI4]4. Ilocle nprłlrerrerłrłg Heosera-
Awlla cTaTucT]4ĘecKI4 cyilIecTBellnbIż pocr Qaroqrłrap-
HoIo vHAeKca rra6rrro4a:nca Me}IrAy 4 qacamrł r 15 lrrerlł,
trrlcJla MoHoI{]4ToB _ Me>KAy e-27 arl'allu, B cJlyqae x<e
IIaHo4rHa cTaT]4cTr{IlecK]4 cyil{ecTBeHrłlrń pocl Sarc-
I]lTapHoTo,IH,qeKca oTMe.]aJlcfi Mer{<Ay 15-18 4Hanłlr,
a qr{cJla MoHoII]łToB Mex<Ay Ą-24 ,-racaul4 IIocJIe elo
BBeAeHr{fi. Y xponzroe nocJle oAno}<pafHoro BHyTprl-
I{bI[IeqHoIo BBeAeHr{fi Brosera4mHa oTMeqaJlc.fi JII1IIIb
cTaTlcT]4IlecK]4 cylqecTBeHHbIż pocT qrlcJla MoHolI]lToB
e neprłSeplr.lecr<oń xposrł Me)ł<Ay 2 w l5 ar:.atlua rła6nio-
4eHrń.

G]iński Z., Rzedzicki J., Deptuła W. - The influence
of some stimulating drugs on the level antl activity of
phagocytosis by cells of peripheral blood cells.

The examinations on the influence of ,,Neowetadin,a",
,,Biowetadina", ,,Panodina" and ,,Poliwakcyna mite" on
phagocytic :index, the number of rnonocytes, neutral-
and-acid granulocytes of the peripheral bIood were
carried out ,on rabb,its, NeoWetadina, Biowetadina and
Panodina were given once in the form of intramuscu-
lar injection at the dose of 1,0 ml/kg of bo,dy weigth.
Poliwakcyna was applled at the dose of 0.125 ml/kg
and 0.25 ml/kg of body weight. The above parrame-
ter,s were deterrmined after 0, 4, 12, 24, 48 and 72 hrs,
afterward-s 5 times every 3 days and later once every
week after the drug application. The findings indi-
cated that Poliwakcyna mite at the dose of 0.25 ml/kg
caused a significant statistically incr,ease of phagocytic
index within 4-24hours, an incł:ease of monocytes and
neutra] granulocytes be,tween 4 and 2| days, and aciCo-
philic gr:anulocytes between 9 and 21 clays. NeovJetati-
na brought about a statistically sinificant augmentation
ot phagocytic index between 4 hours and 15 days and
the number of rno,no,cytes between 6-21 days. In case
of Panodina a significant rise of phagocytic index took
place between 15-18 days, and regarding the numbel,
of monocytes between 4-24 h,ours since its injection. In
rabbits after a single intramuscular injection of Bio-
wetadina only a significant statistically increase of
monocytes was noticed in the peripheral blood between
2 and 15 days of observation.
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