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Okres karencji dotyczacy mieka
po dowymieniowym stosowaniu Mastisanu PN/MC

Zaklad Fizjopatologii Rozrodu i Gruczotu Mlekowego Instytutu Weterynarii, UL Powstahcéw Wikp. 10, 85-090 Bydgoszcz

Summary

Withdrawal time after intramammary application of Ma-
stisan PN/MC

The purpose of the study was to determine a proper
withdrawal time in case of Mastisan PN/MC, a new
drug designed for the treatment of mastitis in dairy
cows. The examinations were carried out on six healthy
cows and 20 animals with clinical signs of mastitis.
Mastisan PN/MC was administered once into two guar-
ters of the udder in normal cows and into one quarter
of animals with mastitis. The findings were evaluated
by the rapid diffusion test (STD) based on Bacillus
stearothermophilus and Penzym test. The presence of
drug residues was found between 12-60 hours after the
administration of Mastisan PN/MC. Therefore, the with-
drawal time was established at 72 hours after a single
application of Mastisan PN/MC or the last intramam-
mary one.

Antybiotykoterapia pozostaje w dalszym ciggu podsta-
wowg metodg likwidacji drobnoustrojéw, kt6re stanowia
czynniki etiologiczne klinicznych i podklinicznych postaci
mastitis u krow. Jedng z wad dowymieniowego oraz
0gblnego wprowadzania antybiotykdw jest przedostawa-
nie si¢ ich do mleka konsumpcyjnego. Dlatego tez mleko
w czasie leczenia krowy oraz 3-5 dni po ostatnim podaniu
lek6w nie nadaje si¢ do skupu, przerobu i spozycia. Czas
wylgczenia krowy z produkeji wynosi ogétem 6-10 dni
lub jest dluzszy, co u niektdérych producentéw wyzwala
che¢ samowolnego skrdcenia karencji.

Celem badafi bylo okreSlenie czasu karencji w odnie-
sieniu do mleka po leczeniu mastitis za pomocg nOwego
preparatu dowymieniowego Mastisan PN/MC, opracowa-
nego w Instytucie Weterynarii (11) i zarejestrowanego
przez Vet-Agro w Lublinie (certyfikat nr 662/92).

Materiat i metody

Badania przeprowadzono na 6 krowach zdrowych, kt6-
re nie wykazywaly zmian w wymieniu i mleku i nie byly
wezesniej leczone oraz na 20 krowach chorych na ostrg
postaé mastitis, poddanych terapii za pomoca jednora-
zowej inlokacji preparatu Mastisan PN/MC. Krowom
zdrowym wprowadzono zawarto$¢ jednej tubostrzykawki
preparatu do kazdej Cwiartki prawej polowy wymienia
po uprzednim badaniu klinicznym i komo6ikowym (TOK)
oraz pobraniu prébek do badafi laboratoryjnych. Cwiartki
lewej polowy wymienia stanowily kontrole. Probki mleka

zatokowego z Cwiartek do$wiadczalnych i kontrolnych
pobierano co 12 podzin przez okres 7 dni po podaniu
preparatu. W pobranym materiale oznaczano obecno$¢
substancji hamujacych (sh) za pomocg szybkiego testu
dyfuzyjnego (STD) firmy STD-Abiotest w Gdyni oraz
antybiotykéw betalaktamowych przy uzyciu Penzym-testu
(UCB Bioproducts — Bruksela).

Prébki wydzieliny zapalnej pobrano od 10 kréw (do-
$wiadczenie I) bezposrednio przed wprowadzeniem Ma-
stisanu do chorej ¢wiartki oraz po 24, 48, 72, 96, 120,
144 1 168 godzinach. Od nastgpnych 10 kréow (do$wiad-
czenie IT) pobrano wydzieling zapalng oraz probke mleka
konwiowego przed leczeniem, a nast¢pnie w 3 i 7 dniu
leczenia. Wydzieling zapalng i mleko konwiowe chorych
kréw poddano badaniom na obecno$¢ substancji hamu-
jacych za pomoca STD.

Wyniki i omOwienie

Czas utrzymywania si¢ w mleku zdrowych krow anty-
biotykow znajdujacych sie¢ w preparacie Mastisan PN/MC,
tj. penicyliny i neomycyny na poziomie wykrywalnym za
pomoca zastosowanych testéw, przedstawiono w tab. 1.
Stwierdzeno, ze zarOwno substancje hamujgce (STD),
jak tez dodatnie (watpliwe) wskazania testu Penzym wy-
stgpowaly w 1-2 ¢wiartkach przed wprowadzeniem leku.
Obecnosé antybiotykow stwierdzono we wszystkich ¢wiar-
tkach w 12 1 24 godzinie oraz w 11 ¢wiartkach w 36 i
48 godzinie po inlokacji. W 60 godzinie nie wykazano
substancji hamujacych w 75% Cwiartek, a w 72 godzinie
odnotowano takie same wyniki, jak przed doSwiadcze-
niem. W kolejnych godzinach pojawialy si¢ w pojedyn-
czych c¢wiartkach u réznych krow wyniki dodatnie lub
watpliwe. Obecno$¢ antybiotyk6w w okresie pierwszych 24
godzin stwierdzono takze w mleku Céwiartek kontrolnych.

W tab. 2 przedstawiono wyniki oznaczen substancji
hamujgcych w wydzielinie zapalnej wymienia kréw leczo-
nych za pomocg Mastisanu PN/MC. W 24 i 48 godzinie
po zastosowaniu preparatu (doSwiadczenie [) stwierdzono
obecno$¢ sh we wszystkich 10 ¢wiartkach. W 72 godzinie
stan byt podobny, jak przed podaniem preparatu. Natomiast
w doswiadczeniu II w tym samym czasie wystgpowaly je-
szcze odczyny dodatnie, jednak poziom antybiotykOw nie
byl wysoki, o czym $wiadcza wyniki badad mleka kon-
wiowego (zmieszanego z 4 Cwiartek) tych samych kréw.

Przeprowadzone badania wykazaly, ze antybiotyki za-
warte w preparacie Mastisan PN/MC, tj. penicylina i
neomycyna utrzymywaly si¢ w mileku zatokowym krow
zdrowych i chorych w czasie 60 godzin po jednorazowej
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Tab. 1. Obecno$¢ substancji hamujacych i antybiotykéw betalaktamowych
w mleku ¢wiartkowym zdrowych kréw po jednorazowej inlokacji Mastisanu PN/MC
Grupa - Test Odsetek wynikéw dodatnich w kolejnych godzinach —
éwiartek 0 12 24 36 48 60 72 84 96 108 | 120 132 144 | 156 168
D 12 STD | 16,7 100 |100 917 | 91,7 | 250 | 167 83 | 16,7 0 83 | 16,7 83 83 83
Penzym | 83 100 | 91,7 | 917 | 583 | 250 83 0 83 83 0 83 83 83 83
K 12 STD 83 100 | 41,7 8.3 83 83 0 0 83 83 8.3 83 83 83 83
Penzym | 83 100 | 333 | 16.7 0 83 83 83 0 0 83 83 0 83 0
Objasnienia: D ~ ¢éwiartki do§wiadczalne, K — éwiartki kontrolne.
Tab. 2. Obecnos$¢ substancji hamujacych w wydzielinie zapalnej ¢wiartek wymienia
oraz w mleku wymieniowym kréw leczonych preparatem Mastisan PN/MC
Badany Odsetek wynikéw dodatnich i watpliwych w kolejnych godzinach
materiat n 0 24 48 72 96 120 144 168
+ +- + +- + +- + +- + +- + +- + +- + +-
Wydzielina |\ 49 | 20 20 100 o0 |10 o |10 3 |10 20| 0 o | 0o o | 0o 10
zapalna
Wydzielina |14 | 20 40 x x 0 40 x x x o 20
zapalna
Mieko 0| o 30 X X 0 20 x x X 0 10
wynlieniowe

Objasnienia: + — wynik dodatni, +- — wynik watpliwy, X — nie badano.

inlokacji dowymieniowej. Podobne dane za pomoca uzy-
tych testéw uzyskano wczesniej po dowymieniowej infuzji
roztwor6w obu antybiotykéw (9). Wyniki STD i testu
Penzym korespondujg z farmakokinetyka penicyliny i
neomycyny po ich jednorazowym dowymieniowym wpro-
wadzeniu w polaczeniu z roztworem glukozy i chlorme-
tyng, tj. skladnikami preparatu (10). W cytowanej pracy
postugiwano si¢ metodg mikrobiologiczng i wykazano,
ze zaréwno penicylina (600 tys. j.m.), jak tez neomycyna
(300 tys. j.m.) nie wystepowaly w mleku kréw do$wiad-
czalnych dluzej niz w czasie 72 godzin. Podobny czas
wykrywania tych antybiotykO6w odnotowali inni autorzy
1, 5, 6, 12, 14).

Dodatnie i watpliwe wyniki STD przed wprowadzeniem
Mastisanu, jak tez w okresie péZniejszym niz 72 godziny,
mogly by¢ nastgpstwem wysokiej koncentracji skladnikow
obrony nieswoistej, na kiSre wrazliwy jest Bacillus ste-
arotermophilus (3, 7). Test Penzym natomiast reaguje na
wzrost kwasowosci (8), co moze by¢ skutkiem niewlasci-
wego, nadmiernego zywienia weglowodanami (4).

Wyniki przedstawionych badafi wraz z danymi piSmien-
nictwa nt. farmakokinetyki penicyliny i neomycyny, pozwa-
laja na wyznaczenie karencji w odniesieniu do mileka po
leczeniu preparatem Mastisan PN/MC na 72 godziny po
jednorazowym lub ostatnim dowymieniowym wprowadzeniu
leku. Nalezy dodac, ze Mastisan wykazuje wysoka skutecz-
no$¢ terapeutyczng w nast¢pstwie jednorazowej inlokacji
(11). Objawy kliniczne i zmiany w mleku zaczynajg ustg-
powa¢ po uplywie 3 dni. Tak wiec w momencie, kiedy
wydzielina zapalna przyjmuje wyglad mleka, nie istnieja
czynniki, ktére wykluczaja je z obrotu.

Trzydniowy okres karencji wyznaczyt producent (Pfizer)
dla preparatu Pathozone, ktéry do tej pory jest jedynym
lekiem przeznaczonym do jednorazowej terapii. Mastisan
PN/MC posiada jednak szersze spektrum antybakteryjne.
Preparaty dowymieniowe, ktére zawieraja penicyling, tj.
Nafpenzal MC lub Masticort PS, charakteryzuja si¢ 3-
dniowym okresem karencji (13), podobnie jak Neoclox
i Mastalone z udzialem neomycyny (2, 13). Preparaty te
wymagajg jednak stosowania przez kilka dni, co wydluza
okres karencji o czas terapii.

Reasumujac nalezy stwierdzi¢, ze okres karencji doty-
czacej mleka po jednorazowym wprowadzeniu Mastisanu
PN/MC w okresie laktacji powinien wynosi¢ 72 godziny,
co odpowiada 6 udojom, przy dwukrotnym w ciggu dnia
pozyskiwaniu mleka.
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RUTGERS H.C., HAYWOOD S, KELLY D.F.: Idiopa-
tyczne zwldknienie watroby u 15 pséw. (Idiopathic hepatic
fibrosis in 15 dogs). VetRec. 133, 115-118, 1993 (5)

Metoda biopsji przyzyciowej zdiagnozowano idiopatyczne zwi6knienie
watroby u 15 pséb w wieku od 4 miesigcy do 7 lat. Na czolo objawdw
klinicznych wysuwato si¢ wodobrzusze, utrata taknienia, obnizenie masy
ciala, encefalopatia watrobowa, hypoproteinemia, wysoka aktywno$¢ fo-
sfatazy zasadowej, a w mniejszym zakresie podwyZszona aktywno$¢
aminotransferazy alaninowej. U wigkszo§ci pséw wzrastal tez poziom
mocznika i kwaséw zétciowych w surowicy krwi. Pomimo zastosowanego
leczenia (preparaty hamujace zwi6knienie, glikokortykoidy, kolchicyna)
7 pséw padio lub zostalo poddanych eutanazji. Jeden pies przezyt 2,5
lata, trzy psy 4 lata od momentu rozpoznania choroby nadal zyty.
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