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Przeciwdrobnoustrojowe dzialanie propolisu

Ostatnio w wielu krajach wzroslo zaintere-
sowanie propolisem jako substancja o wlasci-
wosciach leczniczych, Pojawila sie¢ pewnego
rodzaju moda wykorzystywania wyciagéw pro-
polisu jako naturalnego $rodka terapeutycznego
w leczeniu choréb malo podatnych na znane
preparaty farmakologiczne (60). Wykazano bo-
wiem duzg przydatno$é preparatéw zawieraja-
cych ekstrakty kitu pszczelego w terapii rop-
nych zapalen skoéry o etiologii bakteryjnej i
grzybiczej (17, 43, 45, 71), czyraczycach (3, 29,
57), egzemach (42), owrzodzeniach troficznych
podudzi i odlezynach (29), ropnych zapaleniach
kosci (83), leczeniu ran zakazonych polgczonych
z ubytkami tkanek (28, 48). Propolis stosowa-
no tez z powodzeniem w stomatologii (14, 56),
ginekologii (63, 64), pneumologii (24), a takze
w weterynarii — zwlaszcza w leczeniu trudno
gojacych sie ran u pséw i kotow (16, 17, 21),
zapalen wymion u kréw na tle zakazenia ba-
kteriami i drozdzakami (11).

Wartos¢ preparatéw o dzialaniu przeciwbak-
teryjnym zalezy od ich wlasciwosci bakterio-
statycznych i bakteriobdjczych. Réwniez waz-
ng role cdgrywa ich trwalo$¢, zwlaszcza w for-
mach uzytkowych, oraz poziom aktywnosci w
pilynach ustrojowych. Wyréznia sie dwa pod-
stawowe mechanizmy ingerencji w uklady zy-
wej komorki, na ktérych opiera sie przeciw-
bakteryjna aktywno$¢ zwigzkéw mnaturalnych;
oddzialywanie na enzymy oraz oddzialywanie
na struktury komérkowe. Obydwa te mecha-
nizmy sg efektern swoistego polgczenia sub-
stancji aktywnej z jej miejscem dzialania w
komérce docelowej. Jednakze w przypadku
substancji tak zlozomej jak propolis, gdzie o
aktywnosci przeciwdrobnoustrojowej decyduje
nie tylko obecnos¢ pewnych scisle okreslonych
zwigzkéw chemicznych, ale ich wzajemne pro-
porcje i zaangazowanie w roznych reakecjach
metabolicznych, trudno jednoznacznie ustali¢
mechanizm aktywnosci przeciwdrobnoustrojo-
wej. Dodatkowsg trudno$é w okresleniu zalez-
nosci miedzy skiladem propolisu a jego aktyw-
noscia hamujgca lub niszczgeg drobnoustroje
powoduje brak doktadnej analizy skladu sub-
stancji warunkujacych aktywno$é. Przy braku
wyczerpujgcych danych o mechanizmie dziala-
nia propolisu zaréwno na poziomie komérko-
wym, jak i molekularnym, mozna jedynie do-
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mniemywa¢, Ze mechanizm dzialania przeciw-
drobnoustrojowego propolisu jest zlozony, za$
efekt ostateczny, jakim jest dzialanie bakterio-
statyczne, jest sumg dzialan czastkowych po-
szezegblnych skladnikéw. Istnieja sugestie, ze
ekstrakty propolisu wplywajg raczej ma blone
cytoplazmatyczng lub blone komoérkows komér-
ki bakteryjnej (2, 7), a nie na metabolizm kwa-
sow nukleinowych lub synteze biatka. W przy-
padku flawonoidéw stanowigcych jeden z naj-
wazniejszych aktywnych komponent propolisu,
mechanizm ich dzialania polega na zmianie
przepuszczalnosci naturalnych blon organizmow
zywych. Te hipoteze potwierdzaja obserwacje
Meresty (35) wskazujace na brak zaleznosei
miedzy fazg wzrostu bakterii a aktywnoscia
ekstraktu propolisu wyrazong wartoseig MIC
(mimimal inhibitory concentration) i MBC (mi-
nimal biocidal concentration). Jak sie wydaje,
w przypadku hamowania metabolizmu kwasow
nukleinowych lub syntezy biatka dzialanie ba-
kteriostatyczne i bakteriobdjeze winno zazna-
czac¢ sie najszybciej w stosunku do mtodych ko-
morek, w ktérych te procesy biochemiczne
przebiegaja najaktywniej.

Racjonalne podstawy apiterapii przy uzyciu
wyciggdbw propolisu sg mozliwe w oparciu o
wyjasnienie skladu chemicznego, wlasciwosci
biologicznych, a zwlaszcza sily przeciwbakte-
ryjnej, zakresu zmiennosci zwigzanej z poja-
wianiem sie opornosci, toksycznoécig i dziata-
niem ubocznym, farmakokinetyki preparatow
opartych na propolisie, wptywu czynnikéw fi-
zycznych i chemicznych na aktywnosé ekstrak-
tow, a takze wplywu plynéw ustrojowych i
wydzielin (np. mleko) na ksztaltowanie sie
wartescei MIC i MBC.

Substancje warunkujace akiywnosé przeciw-
drobnoustrojows kitu pszezelego

Propolis (kit pszezeli) jest mieszaning sub-
stancji zywicznych i balsamicznych oraz zwia-
zkoéw biologicznie czynnych z dodatkiem wos-
ku i mechanicznych domieszek, wytwarzang
przez pszczoly. Skitad jakosciowy i iloSciowy
propolisu zalezy od rodzaju flory w danej oko-
licy i warunkéw klimatycznych. Dotychczas
najbardziej dokladng charakterystyke chemicz-
nego sktadu propolisu podali Szaflarska-Stojko



Nr2_

MEDYCYNA WETERYNARYJNA

Fok XLIII

i Stojko (65). Wedlug tych autordéw propolis za-
wiera okolo 50% substancji zywicznych, 13%
substancii lotnych, 10% wosku pszczelego, 9%
woskow ro$linnych i 8% substancji garbniko-
wych; inne liczne domieszki stanowia pozosta-
te 10% skladu. Substancje warunkujgce akiyw-
nose biologiczna, zwlaszcza aktywnose przeciw-
bakteryjng propolisu, wzbudzily zainteresowa-
nie wielu badaczy. W 1911 r. Kiistenmacher (30)
wykazal obecno§¢ w kicie pszczelim kwasu
cynamonowego i alkoholu cynamylowego, w
tym samym roku Dietrich (10) stwierdzil obec-
nosé wanmiliny, za$ Jaubert (22) wykazatl w pro-
polisie chryzyne, Jednakze dopiero badania
Villanueva i wsp. (68, 69) opublikowane w 1964
r. umozliwily wykrycie zwigzkéw o dzialaniu
przeciwbakteryjnym z grupy flawonoidéw (pri-
muletyna, chryzyna, tektochryzyna, akacetyna,
galangina, moryna, robinetyna, mirycetyna,
kwarcetyna, kemferol, izoramnetyna). Dalsze
badania umozliwily izolacje pinocembryny i
isalpiny oraz udokumentowaly dzialanie prze-
ciwbakieryjne pinocembryny w stosunku do B.
subtilis. Stosujge chromatografie kolumnowa
oraz chromatografie cienkowarstwows (57) wy-
kazano ponadto w wyclagach kitu pszczelego
5-hydroksy-4,7-dwuoksyflawon,  pinostrobine,
ester benzylowy kwasu p-kumarowego oraz
ester kwasu kofeinowego z alkoholem aroma-
tycznym., W dalszych badaniach stwierdzono w
propolisie kwasy tluszczowe (20), sterydy, ses-
kwiterpeny i pochodne fenolokwaséw (32, 33,
34). Podjeto tez proby wyjasnienia roli flawo-
noidow jako czynnikéw warunkujacych dzia-
lanie bakteriobojcze ekstraktéw propolisu (38).
Okazalto sie, ze kemferol, kemferyd, kwercety-
na i mirycetyna dzialajg nie tylko bakteriosta-
tycznie, ale i bakteriobdjezo. Wartos¢ MIC tych
substancii w stosunku do S. qureus 209P wy-
nosi 35—50 ug/ml, w stosunku do B. subtilis
1399 od 45 do 70 ug/ml; natomiast wartosé
MBC w stosunku do S. aureus wynosi 130 ug/
Jml dla kemeferolu, 120 ug/ml dla kemeferydu
i mirycetyny i 280 ug/ml dla kwercetyny. W
dalszych badaniach wykazano, Ze aktywnoscia
przeciwdrobnoustrojowa cechuje sie¢ tez ramne-
tyna, moryna, robinetyna i naringenina.

Pomimo, ze w ostatnich latach tak duzo ba-
dan poswiecono identyfikacji substancji, ktore
sg odpowiedzialne za aktywnos¢ przeciwdrob-
noustrojowg propolisu, ze wzgledu na duze
roznice nie tylko w ilosciowym, ale i jakoscio-
wym sktadzie chemicznym, ktoéry zmienia sie
w zaleznosct od zrédia pochodzenia kitu i metod
ekstrakcji, nadal istnieje konieczno$é dalszej
identyfikacji skladnikéw aktywnych warunku-
jacych dziatanie przeciwdrobnoustrojowe oraz
doskonalenie metod oceny tej aktywnosci. Wia-
domo, Ze nie zawsze wystepujg Sciste korelacje
miedzy aktywnoscia oznaczong in vitro i obser-
wowang in vivo w stosunku do okreslonych
drobnoustrojéw. Z reguly w badaniach in vitro
uzyskuje sie dane og6lne o wrazliwosci mikro-

organizméw mna ekstrakty propolisu, ktére nie
wystarczaja jednak do podejmowania ostatecz-
nvch decyzji kilinicznych. Jedynie obserwacije
kiiniczne $cisle okreslonych zakazen ludzi i
zwierzat, w ktérych zastosowano wyciggi pro-
polisu mogg stanowi¢ podstawe do uznaria pro-
polisu jako substancji leczniczej.

Gtrzymywanie aktywnych wyciagéw propolisu

Ze wzgledu na brak rozpuszczainosci kitu
pszczelego w wodzie poszukiwano ekstrahentow,
ktore umozliwityby uzyskanie wyciggdéw o du-
zej aktywnosci biologicznej. Kiuczowe znacze-
nie w otrzymywaniu aktywnych ekstraktow
propolisu, poza materialem wyjsciowym, ma ro-
dzaj rozpuszczalnikéw i warunki ekstrakeji,
ktére umozliwiaja otrzymanie postaci aktyw-
nych zwiazkow chemicznych zawartych w su-
rowym kicie. Ekstrakty winny cechowa¢ sig
przy tym stabilnoscig aktywnosci przeciwbak-
teryijnej w zalecanych warunkach przechowy-
wania. Ze wzgledu na zlozony skitad chemicz-
ny propotisu (flawonoidy, hydroksykwasy, ter-
peny, garbniki, olejki eteryczne, zywice, bal-
samy, woski) zachodzi koniecznos¢ doboru eks-
trahenta wzglednie kombinacji rozpuszczalni-
kow organicznych. Rozpuszezalniki, w skiad
ktorych wehodzi alkohol metylowy, alkohol ety-
lowy, eter etylowy, aceton i octan metylu umoz-
liwiaja ekstrakeje z surowego Kkitu pszczelego
wickszosei biologieznie aktywnych komponen-
tow (62, T0), zwlaszeza flawonoidow, Hydroksy-
kwasy sa rozpuszczalne w metanolu, etanolu,
eterze etylowym i chloroformie (49, 62), terpe-
ny i olejki eteryczne w alkoholach i chlorofor-
mie, garbniki, zywice i balsamy w alkoholach.
Zwiazki flawonowe, ktorych obecnos¢ w pro-
polisie w gldwnej mierze decyduje o aktywno-
Sei przeciwbakteryjnej sa dobrze rozpuszczal-
ne w nizszyvch alkoholach, trudno rozpuszczal-
ne w wodzie i praktycznie nierozpuszczalne w
chloroformie, benzenie i innych rozpuszezalni-
ach hydrofobowych (70). Stad tez zaréwno do
hadan laboratoryjnych, jak i w celach terapeu-
tyeznych sg stosowane glownie ekstrakty eta-
nolowe (16, 61), wzglednie wyciggi uzyskane
przez ekstrakeje kitu mieszaninami rozpuszezal-
nikow, najezedciej metanolu, eteru i chlorofor-
mu. lub octanu etylowego w miejsce chlorofor-
mu (63, 69). Mieszaniny ekstrahentow, zwlaszeza
kompozycja zlozona z metanolu (etanolu) -ete-
ru etylowego-acetonu-octanu etylowego (1:1:1:1,
v[v) (35) daje z ‘fego samego surowca
wyciagi 0 najwyiszej aktywnosci przeciwbalkte-
ryinej dzieki zdolnosci uwalniania badz wiek-
szveh ilogei, badz bardziej zlozonych kompozy-
¢ii substaneji bielogicznie czynnych o aktywno-
sci przeciwbakteryjnej zawartych’w pl_'opn]is_ie
(rye. 1). Przez odpowiedni dobor mieszanin
rozpuszcezalnikéw pod wzgledem jakosciowym |
proporeji ilosciowych mozliwe jest uzys&faple Z
tego samego surowca wyciggow najbardziej ak-
tywnych.
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Ryc. 1. Warto$ci MIC (ug/l) w stosunku do S. aureus
209P ekstraktéow propolisu uzyskanych przy uzyciu
réznych rozpuszczalnikow. 1 — etanol; 2 — metanol;
3 — propanol; 4 — aceton; 5 — eter etylowy; 6 —
octan etylowy; 7 — chlorek metylenu; 8 — chloro-
form; 9§ — etanol—eter etylowy—aceton—octan ety-
lowy; 10 -— metanol—eter etylowy—aceton—octan
etylowy (35)

W rutynowych metodach otrzymywania eks-
tratéw propolisu stosunek surowca do ekstra-
henta wynosi zwykle 1:10 (4, 15, 17, 61). Pre-
zentowany jest przy tym poglad (60), Zze na-
wet niewielkie zmiany w stosunkach iloscio-
wych Kitu pszczelego do rozpuszezalnika, ja-
kim jest etanol wplywaja na aktywnos$¢ prze-
ciwbakteryjng ekstratu. Wykazano jednak (35),
ze przy stosowaniu zlozonych mieszanin roz-
puszczalnikow do ekstrakeji kitu pszezelego,
zwlaszeza mieszaniny etanol-eter etylowy-ace-
ton-octan etylowy w 18°C przy czasie ekstrak-
cji wynoszacym 48 godzin, stosunki ilosciowe
materialu wyisciowego do mieszaniny rozpusz-
czalnikow w dos¢ szerokich granicach nie wpty-
waja na aktywnos¢ przeciwbakteryjnag wycig-~
gow.

Rozpuszezalniki stosowane do ekstrakeji kitu
pszczelego sy odparowywane z reguly w tem-
peraturze pokojowej przy zmniejszonym cisnie-
niu (60, 61) lub w 37°C (54). Odparowywanie
rozpuszcezalnikow uzytych do ekstrakeji w za-
kresie 37—105°C nie wplywa ujemnie na ak-
tywnos¢ bakteriostatyczng wyciggow. Moze jed-
nak zwicksza¢ aktywnos$é bakteriobdjczg w sto-
sunku do szczepu vreferencyjnego S. aureus
208P, wrazliwego na dzialanie kitu pszczelego.

Ocena wrazliwesci minimalnego stezenia hamu-
jacego (MIC) oraz stezenia bakteriobéjezego
(MBC)

Warto§¢ preparatow przeciwdrobnoustrojo-
wych zalezy od zdolno$ci hamowania wzrostu
lub niszczenia mikroorganizmoéow. Dla prepara-
téw o dzialaniu przeciwbakteryjnym obiektyw-
nym kryterium oceny jest wartos¢ MIC i MBC
oraz indeks wyrazony stosunkiem MBC do MIC.
Dotychczas w ocenie aktywnosci przeciwbakte-
ryjnej propolisu jest stosowana rutynowo me-
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toda mikrobiologiczna z uzyciem réznych pod-
tozy stalych i plynnych jako podlozy wzrosto-
wych drobnoustroju testowego. We wszystkich
tego rodzaju oznaczeniach caly szereg czynni-
kow wywiera istotny wplyw na wartos¢ MIC
i MBC. Kluczowe gznaczenie ma dobér odpo-
wiedniego szczepu bakteryjnego, faza, a zwlasz-
cza szybkos¢ wzrostu drobnoustroju testowego,
rodzaj i pH podloza hodowlanego, gestosé ho-
dowli (zalezna od wyjsciowego inokulum i szyb-
kogei wazrostu), stezenie substaneji aktyw-
nej(nych) w badanym wyciagu, a takze czestosé
pojawiania sie mutantéw opornych na dzialanie
przeciwbakteryjne propolisu. W oznaczeniu ilos-
cipwym aktywnosci przeciwbakteryjnej wyecig-
gow propolisu stosuje sie zwykle podloze Mu-
eller Hinfona, a jako szczep wzorcowy S. aureus
209P (Oxford).

Badanie dynamiki zakazen bakteryjnych u
ludzi i zwierzat oraz mechanizméw dzialania
substancji o aktywnosci bakteriostatycznej i ba-
kteriobdjczej stanowig podstawe do okreslenia
parametréw doboru fazy wzrostu drobnoustro-
ju do oznaczania jego wrazliwoéci. Rozwéj za-
kazen przypada na faze logarytmicznego wzros-
tu, w kiérej rzadko pojawiajg sie mutanty, a
syntezz wszystkich sktadnikéw komérki jest
uporzgdkowana i odbywa sie ze stala szyhkos-
cia. Dilatego tez w oznaczaniach warto$ei MIC
stosuje sie drcbnoustroje z fazy logarytmicznego
wzrostu. Stosujae S. aureus 209P jako szczep
referencyjny, zaréwno wiek inokulum, jak i fa-
za wzrostu wplywaja zasadniczo na wynik oz-
naczenia. Wykazano przy tym istnienie Scistej
zaleznoscj miedzy wartoscia MIC a czasem in-
kubacji (35). Najmniejszg wartos¢ MIC dla eks-
traktéw etanolowych uzyskano po 16 godz. kon-
taktu hodowli wzorcowego szczepu z wycia-
giem propolisu. Odezyn podioza statego wg Je-
liaszewicza i wsp. (23) i podloza plynnego wg
Grove i Randalla (19) bez dodatku glukozy i
fosforanow w granicach 6,0—6,8 oraz faza wzro-
stu drobnoustroju testowego S. aureus 209P,
podobnie jak wielkosé¢ inokulum nie wplywaja
na wyniki oznaczenia wartosci MIC i MBC wy-
ciggow propolisu. Uwzgledniajac fakt, ze war-
tosci MIC oznaczone na podlozu statym i ptyn-
nym réznig sie nieznacznie w podanych powy-
zej granicach pH, postuluje si¢ oznaczanie ak-
tywnogei przeciwbakteryjnej wyciagow propo-
lisu na podlozach stalych metoda plytkows z
uzyciem jeko szczepu referencyjnego S. aureus
208P. Okreslanie wartosei MIC i MBC moze
stanowi¢ podstawe do standaryzacji pod wzgle-
dem aktywnos$ci mikrobiologicznej wyciggéw
kitu pszczelego. Stosujac metode plytkowg moz-
na przy tym latwo wykry¢ ewentualne zanie-
czyszczenia testowanych szezepdw innymi drob-
noustrojami, a takze wykaza¢ pojawianie sig
spontanicznie powstajacych mutantow opornych
na dziatanie wyciggéw kitu pszczelego.

Wyciggi propolisu pochodzace z roéznych re-
giondw geograficznych réznia sie sila dziatania
przeciwbakteryjnego, co wiaze sie ze zréznico-
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waniem flory regionu § warunkoéw klimatycz-
nych (38, 55). Roznice w aktywnosci dotycza
tez probek kitu pochodzacych z réznych rodzin
nawet w tej samej pasiece (39). Niemniej jed-
nak badania Meresty (35) wykazaly, ze zardw-
no w przypadiku wyciggéw etanolowych pro-
polisu o wartosciach MIC do 180 us/ml, a takze
o wartodciach 330 ug/ml i powyzej, wystepuje
dos¢ Scista zalezno$¢ miedzy wartoscia mini-
malnego stezenia hamujgcego i wartoscig mi-
nimalnego stezenia bojczego. Indeks dzialania
bakteriobdjczego w stosunku do S. aureus 209P,
wyrazony ilorazem MBC do MIC dla 592 eta-
nolowych ekstraktéw propolisu pochodzgcych
z terenu Polski z pasiek usytuowanych na ob-
szarze 15 wojewddztw wynosi okolo 2. Wska-
zuje on na stosunkowo silne dzialanie bakterio-
béjcze propolisu niezaleznie od miejsca pozy-
skiwania kitu pszczelego oraz mna $cislty zalez-
nosé miedzy obydwiema wartosciami, ktore
charakteryzujg aktywnosé przeciwbakteryina
ekstraktow. Istnienie réznic w wartosciach MIC
dla wycigéw etanolowych propolisu pochodza-
cych z roznych obszarow geograficznych i ze-
branych w roznych latach (55, 60) wskazuje na
konieczno$¢ uwzgledniania przy standaryzacji
wyciggdw propolisu nie tylko skladu chemicz-
nego, aktywnosci terapeutycznej, dziatania nie-
szkodliwego na organizm, takze aktywnosci
przeciwbaktieryjnej wyrazonej wartoscig MIC i
MBC.
Spektrum dzialania
przeciwdrehnoustrojowegs

Wykorzystanie wyciagéw propolisu w terapii
schorzen o etiologii drobnoustrojowej wymaga
okreslenia wrazliwoscei in vitro czynnika etiolo-
gicznego schorzenia. Pomimo, ze tego typu ba-
dania prowadzono wyrywkowo i nie zawsze na
reprezentatywnej liczbie szeczepow, to jednak w
wiclu przypadkach stanowia one dostateczna
podstawe do oceny wrazliwosei niektérych drob-
noustrojow na wyeciagi kitu pszezelego, Wyka-
zano dzialanie zwigzkéw zawartych w propo-
lisie na B. subtilis, Staph. aureus, E. coli, Can-
dida albicans (40, 41). Rozlegle i wyczerpujace
badania nad aktywnescia ekstraktéw propolisu
w stosunku do réznych mikroorganizméw pro-
wadzilo wielu autoréw: Mordowcew i Ruka-
wisznikowa (42) na dermatofity, Mentzner i
Schneidewind (41) na C. albicans, Popeljniak i
wsp. (46) na Aspergillus i biosynteze ochrato-
ksyny A, Beheimer i wsp. (1), Cizmark i Trupl
(5, 6) oraz Popescu i wsp. (47) na grzyby wy-
wolujgce schorzenia skéry, Badano rowniez
dzialanie przeciwpierwotniacze propolisu wo-
bee Trichomonas vaginalis i Toxoplasma gondi
(38, 59), na niektdére wirusy, a zwlaszcza na wi-
rusa grypy i ospy krow (12, 13) oraz na wirusa
zoltaczki zakaznej czlowieka (8). Scheller i wsp.
(51) wykazali, ze wiekszos¢ bakterii gram do-
datnich i pratki gruzlicy sa wrazliwe na eks-
trakty propolisu, podczas gdy pateczki gram
ujemne i beztlenowce sg z reguly oporne. Ba-

dania Jozwika (25) potwierdzily wczesniejsze
obserwacje, ze flawonoidy zawarte w propoli-
sie hamuja wzrost saprofitycznych pratkow
kwasoopornych oraz, Ze istnieje zalezno$é mie-
dzy stezeniem flawonoidéw a wielkoscig stref
zahamowania wzrostu Mycobacterium sp. 279.
Kit hamowal tez wzrost pratka gruzlicy typu
ludzkiego HyiRv (26). Badania Vechet (67) po-
twierdzily obserwacje Schellera i wykazaly po-
nadto wrazliwo$¢ na wyciagi propolisu niekté-
rych drozdzakéow z rodzaju Saccharomyces i
pledni z rodzaju Aspergillus. Ocena wrazliwosgei
drobnoustrojéw wywotujgcych zapalenia gru-
czotu mlekowego u bydla wykazala, ze wartosé
MIC dla 35 szczepdw S. aureus wynosila 90—
—120 ug/ml, dla 34 szczepow Str. agalactice
50—70 ug/ml, za$ wartosci MBC wynosily od-
powiednio 140—170 i 60—80 ug/ml (37).
Wrazliwo$é szczepow B. larvae, sprawcy
zgnilea zloéliwego czerwia pszczoly miodnej, o

téorej donosi m.in. Lindenfelster (31) wymaga
potwierdzenia na reprezentatywnym materiale
w Scisle ckreglonych warunkach do$wiadczal-
nych. Interesujgce jest réwniez spekirum dzia-
tania propolisu na inne drobnoustroje patogen-
ne dla czerwia i pszezol oraz dla owadow two-
rzgcych entomofaune pasieki.

Jakkolwiek nagromadzone dane wskazujg na
szerokie spektrum dzialania przeciwdrobno-
ustrojowego propolisu, obejmujgce szeroki za-
kres mikroorganizméw (wirusy, bakterie, grzy-
by, plesnie, pierwotniaki), to jednak czesty brak
danych co do metodyki otrzymywania wycia-
géw propolisu, spesobéw okreslania aktywnodci,
a zwlaszeza brak dla wielu mikroorganizmow
wartosci MIC i MBC, nasuwa niekiedy watpli-
wosci co do wiarygodnosci prezentowanych wy-
nikéw oznaczen. Niemniej jednak ekstrakty
propolisu z calg pewnoscig hamujg wzrost i
niszczg szerokie spektrum bakterii gram dodat-
nich, niektéore paleczki gram ujemne, saprofi-
tyczne pratki kwasooporne, niektére drozdzaki
i plesnie.

Aktywnos¢ propolisu w neénikach i1 plynach
ustrejowych

Wyciagi propolisu, zwlaszcza ekstrakty eta-
nolowe, sa stosowane bezposdrednio, wzglednie
w réznorodnych nosnikach w celu zwiekszenia
penetracji skladnikéw czynnych wyciagu do
tkanki oraz likwidacji drazniacego dziatania roz-
puszczalnikow. Zarowno 80% glikol propyleno-
wy — 1, 2, 80% glikole polietylenowe 200, 300,
400 i 600, 80% gliceryna i 80% sulfotlenek dwu-
metylu (DMSO) (35) nawet po 30 dobowym kon-
takcie z etanclowymi wyciggami propolisu w
temperaturze pokojowej nie wpltywaja ujemnie
zar6wno na ich aktywnost bakteriostatyczna,
jak 1 na aktywnos$¢ bakteriobéjcza. Brak ujem-
nego wplywu DMSO stwarza mozliwos¢ jego
wykorzystania do zwigkszenia penetracji czyn-
nych skladnikow propolisu do glebiej potozo-
nych tkanek. Roztwory propolisu w glikolach
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polietylenowych, ktére sg obojetne dla tkanek
i majg posta¢ plynng w temperaturze pokojo-
wej i temperaturze ciala mogg byé¢ wykorzy-
stywane jako noéniki przy sporzgdzaniu nowych
form preparatu.

Wigzanie lekéw z biatkami krwi, tkanek i
wydzielin ma zasadnicze znaczenie dla dalszych
ich loséw w ustroju, a w przypadku prepara-
téw o dzialaniu przeciwdrobnoustrojowym de-
cyduje o ich stezeniu w miejscu dziatania. Klu-
czowg role w tych procesach odgrywa mecha-
nizm i charakter wigzania substancji akiyw-
nych z bialkami, zwtaszcza krwi, a w przypad-
ku gruczolu mlekowego z biatkami mleka (18,
27). Lek zwigzany z biatkami nie przenika do
tkanek, jest farmakologicznie nieaktywny i cze-
sto tylko niewielki odsetek chemioterapeutyku
jako wolna frakcja osigga miejsce dzialania.
Jakkolwiek obnizajacy wplyw biatek surowi-
cy krwi czlowieka, krow, swin i biatka mle-
ka krowiego na aktywnos$¢ przeciwbakteryjng
propolisu jest udowodniony, to jednak problem
charakteru polaczen aktywnych skladnikéow z
biatkami i ich odwracalno$ci jest otwarty i wy-
maga badan farmakokinetycznych. Mozna przy-
puszczaé, ze podobnie jak w przypadku anty-
biotykow i sulfonamidéw, albuminy krwi sg za-
angazowane w wigzaniu aktywnych sktadnikow
wyciagéw propolisu. Nie mozna przy tym wy-
kluczyé udzialu w tym procesie globulin, zwla-
szcza frakeji alfa i beta. Fakt okolo dziesiecio-
krotnego obnizenia aktywnosci bakteriobodjczej
wyciggow etanolowych propolisu w mleku kro-
wim musi by¢ brany pod uwage przed przysta-
pieniem do leczenia schorzen gruczolu mleko-
wego (39).

Warunki przechowywania a aktywnosé
wyciggow propolisu

Aktywnosé wielu substancji o dzialaniu prze-
ciwbakteryjnym zalezy od warunkéw i sposo-
bu ich przechowywania, zwlaszcza od tempe-
ratury, dostepu tlenu i promieni stonecznych.
Jakkolwiek dane co do czasu utrzymywania sie
niezmienionej aktywnosci kitu pszczelego i je-
go wyciagéw w okreslonych temperaturach po-
dawane przez roéznych autoré6w roznig sig, to
jednak wskazujg one na dos¢ duzg stabilnos¢
aktywnosci przeciwbakteryjnej ekstraktow w
zakresie temperatur 4—18°C. W tych tempera-
turach wyciggi etanolowe nie tracily aktywno-
$ci w stosunku do S. aureus 209P przez 18 mie-
siecy (695). Wykazano tez (35) brak zmian za-
rowno w aktywnos’c\i bakteriostatycznej, jak i
bakteriobdjezej wyciagow etanolowywch propo-
lisu przechowywanych w 18°C w naczyniach z
przezroczystego szkla przy umiarkowanym do-
stepie §wiatla nawet przez okres 45 miesiecy.

Poniewaz nadal brak wyczerpujacych badan
nad wplywem promieni stonecznych na aktyw-
nos¢ wyciggdw propolisu zaleca sie powszech-
ne przechowywanie kitu pszczelego jaks surow-
ca oraz jego wyciagdw w hermetycznie zamk-
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nigtych naczyniach z ciemnego szkla w po-
mieszcezeniach pozbawionych dostepu $wiatla
(63). Niemniej jednak Rybak i wsp. (50) poda-
ja, ze propolis w postaci grudek i 5% roztworu
etanolowego w 0 i 20°C bez dostepu i przy
umiarkowanym dostepie $wiatla utrzymuje ak-
tywnos¢ na wyjsclowym poziomie przez okres
6 miesiecy. Rowniez Meresta (35) nie przypi-
suje Swiattu stonecznemu siluego dziatania inak-
tywujacego.

Dalszych badan wymaga okreslenie wplywu
liofilizacji zaréwno na aktywnos$¢ przeciwdrob-
nousirojows propolisu, jak i na wlasnosci hy-
drofchowe wyclagéw. Obserwacje Nastase 1
wsp. (44) oraz Tichonow i Balo (66) o utracie
wilasciwosei hydrofobowych ekstrakiow kitu
pszczelego po liofilizacji nie zostaly potwierdzo-
ne. By¢ moze autorzy ci stosowali odmienne
metody ekstrakeji, badz $rodki powierzchniowo
czynne.

Aktywnost przeciwdrobnoustrojowa propoli-
su stanowi tylko jedng skladowsg jego zloZone-
go i wielskierunkowego dzialania biologicznego
na organizmy zywe. Substancje skladowe odpo-
wiedzialne za inne aktywnosci kifu pszczelego,
mechanizmy dzialania farmakologicznego i far-
makokinetyka byly przedstawiane (1, 11, 53),
wzglednie wymagaja dalszych rozlegtych i kom-
pleksowych badan i opracowan. Obserwowany
postep w apiterapii, ktory inicjuje podejmowa-
nie badan podstawowych, winien przyczynic sig
do ostatecznego wyjasnienia mechanizmu(ow)
dzialania przeciwdrobnou strojowego kitu pszcze-
lego na poziomie subkomérkowym i molekular-
nyin, a takze do opracowania metod standary-
zacji ekstraktéw propolisu uwzgledniajaeych
nie tylko jego aktywnosc przeciwbakteryjna.
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Niektére aspekty stosowania Tiamowetu u $wid

Jednym z nowszych krajowych lekéw we-
terynaryjnych jest Tiamowet produkowany
przez Biowet w Gorzowie Wlkp. Substancja
czynng jest w nim tiamulina (Dynamutilin) —
potsyntetyczny antybiotyk bedacy pochodng
pleuromulinu (1). Tiamulina dziala skutecznie
przeciw mykoplazmom i wielu patogennym
bakteriom. U $win jest zalecana do leczenia
dyzenterii (3, 4, 5, 6) i enzootycznego odoskrze-
lowego zapalenia ptuc (2, 4). Celem niniejszej
pracy jest przedstawienie wlasnych doswiad-
czen wypiywajgeych ze stosowania Tiamowetu
u $win w duzym obiekcie produkcyjnym.

Opis przypadku

Pozng jesienia 1984 r. w sektorze tuczu fer-
my przemyslowe]j ,,S” wystgpilo masowo enzo-
otyczne odoskrzelowe zapalenie pluc, ktére w
poprzednich latach nie stanowilo problemu w
tym obiekcie. Choroba rozpoczela sie w jed-
nym z budynkéw w kilka dni po przeniesieniu
z warchlakarni 1200 trzymiesiecznych warchla-
kéw o masie ciala 25-—30 kg. Choroba opano-
wywala kolejno wszystkie 12 budynkéw tu-
czu, ale najcigzej przebiegala u mlodych tucz-
nikéw o masie ciata do 50 kg. U chorych swin
obserwowano brak apetytu, napadowy kaszel i
podwyzszenie cieploty wewnetrznej, a w licz-

nych przypadkach dusznosé o réznym nasileniu
i niewydolnos¢ ukladu krazenia. U sekcjonowa-
nych zwierzgt stwierdzano zmiany charakterys-
tyczne dla eozp. Z materiatu wysylanego do
badan bakteriologicznych w ZHW w Poznaniu
wyizolowano pateczki Pasteurella. Parenteral-
nie podawano §winiom z wyraznymi objawami
klinicznymi lub nie wykazujacymi laknienia
Riotyl 200, a pozniej inne dostepne antybiotyki.
Dziennie leczono indywidualnie po kilkadziesiat
$win, w drugim miesigcu ta liczba spadia do
kilkunastu. W budynkach $wiezo zasiedlonych
stosowano leczenie bakteriostatykami podawa-
nymi przez centrale paszowg w poiplynnej pa-
szy przez okres 5 dni. Ogélem masowemu le-
czeniu poddano w ciggu 2 miesiecy okolo 6000
tucznikéw, z tego ok. 3600 leczono Tiamowetem,
a po 1200 $win Lautecinem i Trimerazinem.

Omoéwienie wynikdow

W tab. ! zestawiono wyniki stosowania Tia-
mowetu, Lautecinu i Trimerazinu. Po dwoch
dniach stosowania Tiamowetu w dawce 1—1,2
na $winie dziennie poprawial sie apetyt i
zmniejszala sig liczba padnieé, natomiast ka-
szel w niewielkim nasileniu utrzymywal sie
az do odstawienia zwierzgt do skupu, co naste-
powalo po 3—4 miesigcach. Podobne efekty
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