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Skuteczno�æ dowymieniowego leczenia klinicznych
postaci zapalenia wymienia przewa¿nie nie przekracza
70% (6, 9, 17, 20, 27, 33, 34, 35) i zale¿y od czasu trwa-
nia choroby, czynnika etiologicznego oraz zastosowanych
�rodków terapeutycznych. Szczególnie s³ab¹ podatno�ci¹
na antybiotyki cechuj¹ siê zapalenia spowodowane przez
Staph. aureus (5, 20, 21, 34). Trudne do wyleczenia s¹
stany zapalne wywo³ane przez Str. uberis (6, 19), nato-
miast w przypadkach colimastitis, które w wiêkszo�ci
dobrze odpowiadaj¹ na terapiê, zdarzaj¹ siê zej�cia �mier-
telne (4, 38). Niski odsetek wyleczeñ jest nastêpstwem
niew³a�ciwego dobru leków pod wzglêdem dawki (6, 24,
29, 30) i aktywno�ci przeciwbakteryjnej (2, 5, 20, 23),
bliznowatych zmian w tkance mi¹¿szowej, które utrud-

niaj¹ kontakt antybiotyku z bakteri¹ (23, 24) oraz wy-
twarzaniem przez drobnoustroje ochronnego biofilmu (3,
16). Istotn¹ przyczynê s³abych wyników terapii stanowi
niewystarczaj¹ca sprawno�æ uk³adu obronnego gruczo³u
mlekowego, opartego g³ównie na fagocytozie makrofa-
gów i granulocytów mleka (15, 22, 26). St¹d te¿ wielu
autorów (1, 6, 25, 30) wskazuje na celowo�æ wykorzys-
tania immunomodulatorów nie tylko w zapobieganiu, ale
tak¿e w leczeniu mastitis. Wzrost skuteczno�ci antybio-
tykoterapii mastitis odnotowano u krów poddawanych
wakcynacji, przeciw zaka¿eniom gronkowcowym (32,
36, 37). Nieswoistym immunomodulatorem jest dimer
lizozymu, który aktywizuje komórkowe i humoralne
mechanizmy odporno�ciowe (8, 18, 28). Jedna, do¿ylna
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Summary
The purpose of the field trials was to establish the efficacy of the acute clinical mastitis treatment with

antibiotics in connection with an i.v. injection of an immunomodulator (lysozyme dimer). The trials were
conducted on 164 cows (190 sick quarters) divided into 4 groups (8 subgroups) after diagnosis was carried out
and milk samples were taken. Four antibiotic products (containing: 1/ Amoxycillin + Clavulanic acid + Pred-
nisolone, 2/ Lincomycin + Neomycin + Prednisolone, 3/ Neomycin + Penicillin G + Novobiocin + Streptomycin
+ Prednisolone, 4/ Penicillin + Neomycin) were given intramammary infusions at doses recommended by
manufacturers with or without (control subgroups) one i.v. injection of lysozyme dimer at a dose of 10 µg/kg
b.w. (experimental subgroups). Examinations checking results (clinical, bacteriological, SCC) were conducted
on the 7th, 14th, and 21st days after treatment. The criteria of recovery were: regression of clinical signs in the
udder, normal appearance of milk, decline of bacteria in milk, decrease of SCC. The recovery rates were
74.1% (1), 53.8% (2), 43.5% (3) and 50.0% of the quarters (4) in control subgroups versus 80.0%, 56.0%,
65.2% and 57.1% of quarters, respectively, in experimental subgroups. An average recovery of 56.3% of the
quarters treated with intramammary infusions of antibiotic products and 64.9% of the quarters treated with
the same antibiotics connected with the single injection of lysozyme dimer (p = 0.11). The average recovery
rate among control cows was 56.1% vs. 65.8% among experimental cows (p = 0.1). The injection of the
immunomodulator resulted in an increase of recoveries in acute mastitis cases caused by Str. uberis (from
28.3% to 76.9%), CNS (from 68.7% to 90.9%), E. coli (from 16.7% to 63.3%, and A. pyogenes (from 0% to
16.7%) or Staph. aureus (from 0% to 40%). In conclusion, the intramammary antibiotic products at the
recommended doses are efficient enough in clinical mastitis cases caused by Str. agalactiae and CNS, poorly
efficient in cases caused by E. coli and Str. uberis and not at all in cases caused by Staph. aureus and
A. pyogenes. One i.v. injection of lysozyme dimer increases the efficacy of intramammary antibiotic treatment
of acute forms of mastitis caused by CNS, Str. dyagalactiae, Str. uberis, E. coli, and even Staph. aureus or
Arcanobacterium pyogenes.
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iniekcja tego leku doprowadza do ust¹pienia du¿ego od-
setka podklinicznych bakteryjnych i bezbakteryjnych
zapaleñ wymienia (10).

Celem badañ by³a ocena skuteczno�ci dowymieniowe-
go (standardowego) i skojarzonego z iniekcj¹ dimeru li-
zozymu leczenia ostrych postaci mastitis przy u¿yciu pre-
paratów antybiotykowych.

Materia³ i metody
Badania przeprowadzono na 164 krowach (190 chorych

æwiartek) w trzech fermach (Ko, Ta, Gr) ró¿ni¹cych siê techno-
logi¹ chowu. W gospodarstwie Ko zwierzêta utrzymywano
w oborze UO 500 o ruszcie betonowym i legowiskach wy�cie-
lonych gumowymi matami, w gosp. Ta w tradycyjnej oborze
uwiêziowej, na stanowiskach �cielonych s³om¹, a w Gr w zmo-
dernizowanej, wolnostanowiskowej oborze UO 500, z kojcami
dla zwierz¹t, wy�cielonymi s³om¹ oraz korytarzem spacerowym
pokrytym betonem. W okresie trzyletnich badañ obsadê stano-
wi³o ³¹cznie ponad 1000 krów mlecznych rasy ncb × hf, a �red-
nia wydajno�æ przekracza³a 6300 kg za 305 dni laktacji. W ka¿-
dym gospodarstwie realizowano program pe³nej profilaktyki
mastitis (przeddojowa dezynfekcja i osuszenie wymienia, po-
dojowa k¹piel strzyków w jodoforowym �rodku odka¿aj¹cym,
kontrola i konserwacja dojarki mechanicznej, bie¿¹ca diagnos-
tyka i leczenie zapaleñ klinicznych oraz stosowanie antybio-
tykowych preparatów DC u wszystkich krów wchodz¹cych
w okres zasuszenia.

Do badañ kwalifikowano krowy z ostrym, miejscowym sta-
nem zapalnym. Zmiany polega³y na obrzêku wymienia, ograni-
czeniu i/lub utracie wydzielniczo�ci oraz rozwodnieniu mleka
i pojawieniu siê domieszek (k³aczki, strzêpki, ropa), czemu
towarzyszy³ naciek zapalny (TOK+++). Zapalenie nie trwa³o
d³u¿ej ni¿ 24 godziny, a zwierzêta nie otrzyma³y ¿adnych le-
ków. Po przeprowadzeniu badania klinicznego ogólnego i wy-
mienia, pobierano próbki do badañ laboratoryjnych. Okre�lono
obecno�æ drobnoustrojów wraz z rozpoznaniem gatunków
i ocen¹ ich wra¿liwo�ci na antybiotyki (12) oraz liczbê komó-
rek somatycznych (lks) aparatem Fossomatic.

Do terapii przystêpowano bezpo�rednio po zbadaniu krów
i pobraniu próbek. W�ród krów wyodrêbniono 4 grupy, a w ka¿-
dej z nich 2 podgrupy (razem 8 podgrup). W ka¿dej grupie sto-
sowano inny preparat antybiotykowy wg zasad: w podgrupie
kontrolnej preparat antybiotykowy, a w podgrupie do�wiadczal-
nej ten sam preparat i dimer lizozymu (Lydium KLP) i.v. w daw-
ce 0,01 mg/kg m.c. Uwzglêdniono 4 preparaty antybiotykowe,
które wg producentów zawiera³y: 1) Amoxycilinum trihydra-
tum � 200 mg, Kalium clavulenicum � 50 mg, Prednisolonum
� 10 mg (3 razy, co 12 godzin), 2) Linkomycinum hydrochlori-
cum � 200 mg, Noemycinum sulfuricum � 200 mg, Methylo-
prednisolnolum � 5 mg (3 razy, co 12 godzin), 3) Neomycin �
150 mg, Penicilin G Procaine � 100,000 I.U., Novobiocin �
100 mg, Dihydrostreptomycin � 125 mg, Prednisolone � 10 mg
(2 razy, co 24 godziny), 4) Benzylpenicilinum procainicum �
600 000 j.m., Neomycinum sulfuricum 300 000 j.m. (2 razy, co
24 godziny). Leki podawano po dok³adnym zdojeniu chorej
æwiartki i dezynfekcji kopu³y strzyka 70% alkoholem. Po wpro-
wadzeniu leku strzyk zanurzano w p³ynie do dezynfekcji podo-
jowej. Dimer lizozymu wstrzykiwano do ¿y³y podskórnej brzu-
cha jednorazowo w dniu rozpoczêcia leczenia, natychmiast po
dowymieniowym podaniu antybiotyku.

Kryterium skuteczno�ci terapii: ust¹pienie klinicznych ob-
jawów zapalenia i zmian makroskopowych wydzieliny, ujem-
ny wynik badania bakteriologicznego, radykalny spadek l.k.s.
oraz powrót wydzielniczo�ci powy¿ej 75% wydajno�ci cechu-
j¹cej æwiartkê przed zachorowaniem.

Wyniki badañ poddano analizie statystycznej za pomoc¹
testu chi2 i zweryfikowano testem U � Manna-Whitneya dla
porównania dwóch wska�ników struktury przy za³o¿eniu hi-
potezy Ho: x1 = x2 wobec hipotezy ostatecznej H1: x1 ¹ x2
(H1: x1 < x2 lub H1: x1 > x2). Do weryfikacji testu przyjêto
poziom istotno�ci p £ 0,05, a tak¿e p £ 0,01.

Wyniki i omówienie
�redni wiek zwierz¹t w podgrupach kontrolnych i do-

�wiadczalnych by³ podobny (4,2 i 4,5 lat), a krowy znaj-
dowa³y siê �rednio w 2,4-4,7 miesi¹cu laktacji. Tempe-
ratura wewnêtrzna w poszczególnych grupach wynosi³a
przeciêtnie 38,8-39,2°C, æwiartek z rop¹ by³o wiêcej
w podgrupach do�wiadczalnych (18 w stosunku do 12),
a liczba æwiartek z silnie wyra¿onym naciekiem komór-
kowym (ponad 20 mln/ml) by³a identyczna (po 18).

Skuteczno�æ poszczególnych preparatów w terapii
ostrych postaci mastitis waha³a siê w granicach od 43,5%
do 74,1% (tab. 1). Dimer lizozymu podniós³ efekty tera-
pii w granicach od 2,2% (L+N+Pr) do 22,3%
(N+Pe+Nv+S+Pr). �redni przyrost wyleczeñ zwi¹zanych
z zastosowaniem immunomodulatora wyniós³ 8,7%
æwiartek. Ró¿nice by³y jednak nieistotne statystycznie.
Nale¿y dodaæ, ¿e w przypadku æwiartek wyleczonych
bakterie zawsze by³y wra¿liwe na antybiotyki zawarte
w u¿ytym preparacie.

W tab. 2 zebrano dane odnosz¹ce siê do skuteczno�ci
tradycyjnego i skojarzonego leczenia w zale¿no�ci od
czynnika etiologicznego. Z danych wynika, ze najczê�-
ciej izolowano Str. agalactiae. Przyczyn¹ zapaleñ ostrych
by³y tak¿e: Str. uberis, E. coli, Str. dysgalactiae, A. pyo-
genes oraz Staph. aureus. Wymienione gatunki czêsto
stanowi¹ przyczynê klinicznych postaci mastitis (12, 23,
39). Mimo losowego doboru krów okaza³o siê, ¿e w pod-
grupach do�wiadczalnych dwukrotnie wiêcej by³o przy-
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Tab. 1. Skuteczno�æ tradycyjnego i skojarzonego leczenia
ostrych postaci mastitis przy u¿yciu ró¿nych preparatów do-
wymieniowych

Obja�nienie: * � p = 0,11; Amx � amoksycylina; Cl � kwas kla-
wulanowy; Pr � prednisolon; L � linkomycyna; N � neomycyna;
Pe � penicylina; Nv � nowobiocyna; S � streptomycyna
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padków zapaleñ wywo³anych przez Staph. aureus, A. pyo-
genes i E. coli. Skuteczno�æ terapii waha³a siê �rednio
w granicach od 16,7% (E. coli) do 74,5% (Str. agalac-
tiae). Dimer lizozymu wp³yn¹³ na wzrost eliminacji Staph.
aureus, CNS, Str. dysgalactiae, Str. uberis, E. coli i A. pyo-

genes. Lek ten nie mia³ wp³ywu na efekty antybiotykote-
rapii zapaleñ spowodowanych przez Str. agalactiae.

Skuteczno�æ dowymieniowej terapii w zale¿no�ci od
wra¿liwo�ci szczepów na aktywne sk³adniki poszczegól-
nych preparatów przedstawiono w tab. 3. Dane wskazu-

j¹, ¿e efektywno�æ preparatów an-
tybiotykowych w przypadku szcze-
pów wra¿liwych waha³a siê w gra-
nicach od 43,5% do 77,8%. Iniek-
cja dimeru lizozymu wp³ynê³a na
wzrost skuteczno�ci u¿ytych prepa-
ratów w granicach od 0% (L+N+Pr)
poprzez 8,3% (Pe+N), 10% (AMx-
-Cl+Pr) do 22,3% (N+Pe+Nv+S+Pr).
Oporno�æ bakterii decydowa³a o bra-
ku skuteczno�ci 3 preparatów. Wy-
j¹tek stanowi³ preparat zawieraj¹cy
4 antybiotyki, który mimo 100% ak-
tywno�ci in vitro cechowa³ siê ma³¹
skuteczno�ci¹ in vivo.

Na ryc. 1. przedstawiono kszta³-
towanie siê �redniej liczby komórek
somatycznych w wydzielinie zapal-
nej przed i trakcie leczenia mastitis.
Na pocz¹tku l.k.s. by³a bardzo wy-
soka i waha³a siê w granicach od
17,7 do 39,9 mln/ml. W trakcie le-
czenia zaczê³a spadaæ w zale¿no�ci
od zastosowanej kombinacji leków
i koñcowego efektu terapii. W mle-
ku zatokowym pobranym w 21. dniu
z æwiartek wyleczonych �rednia licz-
ba komórek by³a �rednio ni¿sza od
1 mln/ml, a w wiêkszo�ci z nich zbli-
¿y³a siê lub osi¹gnê³a granice fizjo-
logiczne. Zwraca uwagê fakt, ¿e
w pocz¹tkowym okresie dochodzi-
³o do spadku l.k.s niezale¿nie od
koñcowego efektu terapii.

W tab. 4 przedstawiono skutecz-
no�æ leczenia krów w zale¿no�ci od
liczby æwiartek zajêtych infekcj¹.
£¹cznie dowymieniowa terapia an-
tybiotykowa przynios³a wyzdrowie-
nie 60% krów. Nie odnotowano
zwi¹zku miêdzy liczb¹ chorych
æwiartek u jednej krowy a podatno�-

Tab. 2. Skuteczno�æ tradycyjnego i skojarzonego leczenia ostrych postaci mastitis w zale¿no�ci od czynnika etiologicznego
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Ryc. 1. �rednia liczba komórek somatycznych w przebiegu dowymieniowej terapii
ostrych postaci mastitis; Amx, Cl, Pr, Pe, N, L, Nv, S � jak w tab. 1; dl � dimer lizozymu
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ci¹ na terapiê. Dimer lizozymu przyczyni³ siê do
zwiêkszenia o 9,7% wyleczeñ krów chorych na
zapalenia ostre (p = 0,1). Po weryfikacji za po-
moc¹ testu U ró¿nice te mo¿na uznaæ za istotne
statystycznie.

Z przeprowadzonych badañ wynika, ¿e sku-
teczno�æ dowymieniowej antybiotykoterapii, pro-
wadzona wg wskazañ producentów leków wa-
ha³a siê w granicach od 43,5% do 74,1%, co nie
odbiega od danych pi�miennictwa (6, 9, 14, 17,
27, 33, 35). Decyduj¹ce znaczenie w efektyw-
no�ci preparatów antybiotykowych mia³a wra¿-
liwo�æ drobnoustrojów. Nie uzyskano wyleczeñ
w przypadku zaka¿eñ bakteriami opornymi in
vitro na aktywne sk³adniki preparatów, potwier-
dzaj¹c przyjête pogl¹dy (12, 16, 20, 23, 24, 35).
Jednak skuteczno�æ, nawet w przypadku szcze-
pów wra¿liwych, nie by³a wysoka. Stosunkowo
niskie efekty terapii dowymieniowej mog³y wi¹-
zaæ siê ze zbyt krótkim czasem jej trwania lub
zbyt niskim stê¿eniem antybiotyku, szczególnie
w przypadku zaka¿eñ Staph. aureus i A. pyoge-
nes. Odpowiedzi¹ na te w¹tpliwo�ci mo¿e byæ zwiêksze-
nie czêstotliwo�ci dowymieniowych infuzji leków lub
wyd³u¿enie czasu terapii (6, 17, 19, 34). Wykazano, ¿e
3-dniowe podawanie preparatu zawieraj¹cego w swoim
sk³adzie penicylinê by³o skuteczne w 64%, a 6-dniowe
w 91% (6). Do podobnych wniosków doszli te¿ inni
autorzy (19, 34). Wy¿szy odsetek wyleczeñ notowano
te¿ w nastêpstwie skojarzenia antybiotykoterapii miejs-
cowej z ogóln¹ (13).

Skuteczno�æ terapii mastitis zale¿y nie tylko od wra¿-
liwo�ci drobnoustrojów na zastosowany �rodek przeciw-
bakteryjny, co kwestionuj¹ niektórzy autorzy (2, 7), lecz
tak¿e od aktywno�ci wielu czyn-
ników endogennych, takich jak: im-
munoglobuliny, lizozym, dope³niacz,
laktoferyna, laktoperoksydaza itp.
(30, 31), które ulegaj¹ aktywacji pod-
czas procesu zapalnego. Interakcje
miêdzy antybiotykami oraz czyn-
nikami immunologicznymi mog¹
prowadziæ do wzmocnienia efektu
przeciwbakteryjnego w docelowych
tkankach, jak i jego os³abienia (30).
Aktywacj¹ fagocytozy oraz innych
mechanizmów immunologicznych
mo¿na t³umaczyæ wzrost skuteczno�-
ci antybiotykoterapii dowymienio-
wej w podgrupach krów leczonych
z udzia³em dimeru lizozymu. Odse-
tek wyleczeñ by³ przeciêtnie ni¿szy
w porównaniu z wynikami poprzed-
nich badañ, w których zastosowano
wy¿sz¹ dawkê immunomodulatora
(11). Pobudzenie uk³adu immuno-
logicznego za pomoc¹ szczepionki
przynios³o wzrost efektywno�ci do-
wymieniowej antybiotykoterapii
o 30-50% (32, 36, 37). Przyrost wy-
leczeñ o od 3% do 11,2% oraz spa-

dek odsetka nawrotów uzyskano tak¿e w nastêpstwie do-
wymieniowego wprowadzenia ASA i chlormetyny (9).

Przeprowadzone badania wykaza³y tak¿e, ¿e dowymie-
niowe leczenie zapaleñ spowodowanych przez CNS i Str.
agalactiae za pomoc¹ powszechnie akceptowanych pre-
paratów, przynios³o dobre wyniki, co pozostaje w zgo-
dzie z danymi pi�miennictwa (20, 23, 33, 39). Terapia
dawa³a jednak niskie efekty w stosunku do zaka¿eñ wy-
wo³anych przez E. coli i Str. uberis, i by³a nieskuteczna
w przypadkach zaka¿eñ A. pyogenes i Staph. aureus. Le-
czenie dowymieniowe zapaleñ wywo³anych przez Staph.
aureus i A. pyogenes okaza³o siê nieskuteczne nawet
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2)rP+S+vN+eP+N( × h42 32 32 5,34 0 0

2)rP+S+vN+eP+N( × h42
umyzozilremid+

32 32 2,56 0 0

2)N+eP( × h42 02 51 7,66 5 0

2)N+eP( × h42
umyzozilremid+

12 61 0,57 5 0

Tab. 3. Skuteczno�æ dowymieniowej antybiotykoterapii w zale¿no�ci od
wra¿liwo�ci szczepów na aktywne sk³adniki preparatów antybiotyko-
wych

Obja�nienie: Amx, Cl, Pr, L, N, Pe, Nv, S � jak w tab. 1.

ainawopêtsopbósopS

me³ógowórkabzciL meinelapazzwórkabzciL

onozcel onozcelyw
ectraiwæ1w hcaktraiwæjecêiwi2w

onozcel onozcelyw onozcel onozcelyw

3)rP+lC-xmA( × h21 62 91 52 81 1 1

3)rP+lC-xmA( × h21
umyzozilremid+ 32 91 12 71 2 2

3)rP+N+L( × h21 81 19 31 17 5 2

3)rP+N+L( × h21
umyzozilremid+ 81 19 31 16 5 3

2)rP+S+vN+eP+N( × h42 32 01 32 01 0 0

2)rP+S+vN+eP+N( × h42
umyzozilremid+ 22 51 12 51 1 0

2)N+eP( × h42 51 18 21 17 3 1

h42x2)N+eP(
umyzozilremid+ 91 11 71 01 2 1

ytaraperP
ewokytoibytna

)mezar(

n 28 0,64 37 0,24 19 1 0,5

% 001 1 1,65 001 1 6,75 001 1 6,55

anozrajoksadoteM
)mezar(

n 28 0,45 27 0,84 01 1 0,6

% 001 1 * *8,56 001 1 7,66 001 1 0,06

Tab. 4. Skuteczno�æ tradycyjnego i skojarzonego leczenia ostrych postaci mastitis
w zale¿no�ci od liczby chorych æwiartek u jednej krowy

Obja�nienie: * � p = 0,1; Amx, Cl, Pr, L, N, Pe, Nv, S � jak w tab. 1.
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w przypadkach spowodowanych przez szczepy wra¿li-
we na antybiotyki znajduj¹ce siê w preparatach do-
wymieniowych. O niskiej skuteczno�ci leczenia zapaleñ
wymienia spowodowanych przez Staph. aureus pisa³o
wielu autorów (5, 21, 23, 32, 36). Iniekcja dimeru lizo-
zymu przyczyni³a siê do wzrostu skuteczno�ci dowymie-
niowej terapii zapaleñ wywo³anych przez CNS, Str. dys-
galactiae, Str. uberis, E. coli, Staph. aureus i A. pyoge-
nes. Szczególnie wyra�ny by³ wp³yw immunomodulato-
ra na lecznicze dzia³anie preparatu wielosk³adnikowego
o niskiej dawce poszczególnych antybiotyków. Wyniki
w podgrupach do�wiadczalnych by³y lepsze, mimo po-
nad dwukrotnie wy¿szego, w stosunku do kontroli, od-
setka opornych na terapiê, zaka¿eñ wywo³anych przez
Staph. aureus i A. pyogenes. Wskazuje to na celowo�æ
uwzglêdniania aktywacji uk³adu immunologicznego
w procesie leczenia mastitis u krów.

Wnioski
1. Dowymieniowa antybiotykoterapia ostrych postaci

mastitis, prowadzona wed³ug zasad wyznaczonych przez
producentów leków cechuje siê zadowalaj¹c¹ skutecz-
no�ci¹ w stosunku do zaka¿eñ bakteriami o s³abszej pa-
togenno�ci dla wymienia (minor pathogens), nisk¹ sku-
teczno�ci¹ w stosunku do wiêkszo�ci zaka¿eñ spowodo-
wanych przez bakterie bardziej patogenne (major patho-
gens) i mo¿e byæ nieefektywna w przypadku zapaleñ
wywo³anych przez A. pyogenes i Staph. aureus.

2. Iniekcja dimeru lizozymu w dawce 0,01 mg/kg m.c.
wp³ywa na wzrost efektywno�ci antybiotyków w stosun-
ku do zaka¿eñ gruczo³u mlekowego spowodowanych
przez Str. uberis, Str. dysgalactiae, gronkowców koagu-
lazo-ujemnych (CNS), E. coli, a tak¿e Staph. aureus
i A. pyogenes.
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