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Préba bromsulftaleinowa — (BSF clearence) w motylicy
watrobowe] u bydta

Z Kliniki Choréh Wewnetrznych Wydz. Wet. w Warszawie
Kierownik: doc. dr FELIKS NAGORSKI

W diagnostyce klinicznej stosuje sie wiele
prob w celu okres$lenia stanu czynnosciowego
watroby. Wyniki tych metod wskazuja na stan
patologiczny na ogo6t dopiero wodwcezas, gdy
uszkodzenie narzgdu jest znaczne. Zadna jednak
z najczesciej stesowanych meted nie informuje
w speséb dostateczny o stopniu uszkodzenia
watroby, zwlaszeza w tych przypadkach, gdy
powstale zmiany nie sg zbyt wyrazne.

Za najbardziej czulg uznawana jest dotych-
czas préba obcigzenia watroby bromsulftaleing,
opisana w 1925 r. przez Rosenthala i Whitea (9).
Bromsulftaleina  wstrzyknieta dozylnie jest
praw.e catkowicie wychwytvwana przez zdrowe
komérki watroby i wydzielana do zélci w stanie
chemicznie nie zmienionym. Niewielkie nawet
zaburzenia czynnosci  watroby, powodujg
zmniejszenie wydzielania barwnika i zatrzyma-
nie jego w krwi. Dla zbadania stopnia wydzie-
lania pchiera sie w okreslonych odstepach czasu
prébki krwi i oznacza stezenie bromsulftaleiny
w oscczu na podstawie reakcji barwnej. Ponie-
waz na wydzielanie bromsulitaleiny nie wply-
wajg czynniki pozawagtrobowe, préba ta jest
uwazana za swoistg w diagnostyce schorzen wa-
troby. Metoda Rosenthala i Whitea zostata szcze-
gélowo opracowana w 1952 r. przez Goodmana
(4) i zastosowana w diagnostyce klinicznej jako
,Cclearance BSF”. Clearance BSF, inaczej oczy-
szczanie watrobowe, oznacza ilo$¢ osocza w ml,
oczyszczonego z bromsulftaleiny przez watrobe
w czasie 1 min. Poniewaz podczas badania czyn-
nosci watroby pomiary stezenia bromsulftaleiny
w z6lci sg praktycznie niemozliwe, wyliczenia
wspodiczynnika oczyszczania dokonuje sie droga
posrednig, na podstawie zmian stezenia w oso-
czu.

W diagnostyce weterynaryjnej ,clearance
B5F” u zwierzat duzych byl stosowany przez
Vardimanae (10), a nastepnie przez Corneliusa
(1, 2). DuZzym rwierzetom podano 1 g brom-
sulftaleiny dozylnie, niezaleznie od ciezaru ich
ciala, po czym w okre$lonych odstepach czasu
pobierano prébki krwi. Do wykonania obliczen
potrzeba co najmniej dwéch pomiardw stezenia
barwnika w osoczu, oznaczonych w pewnym
znanym cdstepie czasu. Poniewaz préba brom-
sulftaleinowa nie byla dotychczas stosowana
w rozpoznawaniu slanu funkcjonalnego watroby
zwierzat dotknietych motylica, fakt ten sklonit
autorow do podjecia tych badan, Motylica
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watrcbowa u przezuwaczy jest bardzo rozpow-
szechniona. Ze wzgledu na straty, kiére przynosi
gospodarce hodowlanej, stata sie przedmiotem
zainteresowania zaréwno parazytologéw jak
i klinicystow. Zmiany uszkodzeniowe w watro-
bie, wywotane wedrowka larw motylicy, wywie-
raja wplyw na jej czynnos$¢. Dotychezas stoso-
wane w diagnostyce welerynaryjnej préby
czynnosciowe nie sy wystarczajaco czute do
wykrywania stopnia uszkodzenia watroby.

Badania wlasne.

Metodyka. Probg bromsulftaleinowsg wykonywa-
no wediug metody stosowanej przez Corneliusa.
Kazdej krowie na czczo, wstrzykiwano do zyly jarz-
mowej 1 g bromsulftaleiny w 5%/ roztworze wodnym,
a nastepnie pobierano prébki krwi $cisle po 5 i 30
minutach. Jako érodek przeciwkrzepliwy, stosowano
heparyne. Po odwirowaniu krwinek, pobierano z kaz-
dej prébki 2 ml osccza, do ktérego dodawano 1 ml
wody, oraz 3 ml 0,1 N NaOH. Powstale zmiany zabar-
wienia pordwnywano z prébami kontrolnymi, ktére
byly przygotowane w ten sam sposéb, jak i poprzednie,
z ta tylko réznica, ze zamiast tugu sodowego dodawano
0,1 N HCl. Pomiaréw dokonywano na elektrofotokolc-
rymetrze Lange’go. Krzywa wykreslano na podstawie
pcmiardéw roztworéw standardowych.

W metodzie postugiwano sie wzorami, podanymi
przez Corneliusa, ‘wedlug ktorych dokonywano obli-
czen. Ponizej przedstawiono najwazniejsze z nich,
z pominieciem wyprowadzenia,

Poczgtkowe stezenie barwnika w mg 9/, oznaczono —
P, stezenie barwnika w prébie pobranej w 5 min. po
wstrzyknieciu (w czasie t1) — Py a po 30 min. (w cza-
sie ts) — P2, kK — 'wspolezynnik oczyszczania.

log P, —log P,
l1 - t2

k BSF =

Mnozge wspolezynnik oczyszezania, przez staig
liczbe 2,3 (Corneliug), otrzymujemy wartosé czast-
kowa — K (fractional clearance), ktéra stuzy do wy-
liczenia clearance — C. V — oznacza objetosé osocza,
w kiérym jest rozpuszczona cata iloé¢ barwnika.

K=23Xk

K:% albo C=K XV

Niektorzy autorzy (Nowak, 7) uwazajsg, ze racze]j
nalezy postugiwaé sie wspolczynnikami oczyszczania,
poniewaz dla wyliczenia wartosci oczyszezania watro-
bowego potrzebna jest objetoSé osocza w organizmie,
ktéra moze sie zmieniaé w zalezno$ci od réznych
warunkow.,

Badajac oczyszczanie watrobowe u duzych zwierzat,
Cornelius postugiwal sie wartoscig ti/: — ,czas péi-
trwania”. Jest to czas, w ktérym stezenie barwnika
w osoczu bedzie réwne polowie stezenia poczatko-
wego — P,
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t., . log 2
1/2 - K
Poniewaz log 2 = 0,692
_ 0,692
Y T K

Postugujgc sie przedstawionymi wzorami dla kazdego
badanego zwierzecia wyliczona zostala wartosé
czgstkowa — K, clearance — C, oraz czas poltrwania
— t1/2. SposOb obliczania jest podany na przykladzie
krowy nr 5, z grupy zdrowych. Masa ciala = 510 kg,
objetosé osocza V = 18,666 1. Wartos¢é V zostala wy-
liczona na podstawie danych, uzyskanych przez
Turner’a i Herman'a (cyt. wg Dukes’a (3), ktorzy
ustalili objeto$¢ krwi i osocza niektérych zwierzat
metodg barwnikowa.

P;,=3 mg %
P,=0,2 mg %
K=23X 1’17ﬂ=01os
b % b
C = 0,108 X 18,666 = 2,016 1./min.
0,692 )
1, = 0,108 = 6,4 min.

Przedstawione powyze] wyliczenia mozna zilustro-
wa¢ graficznie na papierze potlogarytmicznym. Na
rzgdnej oznacza sie logarytm stezenia bromsulftaleiny
(W mg /s X 10), na odcietej czas (t) 'w min. Uzyskana
krzywa ilustruje warto$ci dla k. Przez ekstrapolacje
krzywej do t = 0, mozng wyznaczy¢ stezenie poczat-
kowe barwnika, z czego dalej mozemy wyliczy¢ war-
tos¢ V. Znajac stezenie poczatkowe barwnika, postu-
gujgc sie wykresem, mozna wyznaczyé wartosé ti/e.
Na osi rzednej oznaczamy punkt, odpowiadajacy
logarytmowi polowy warto$ci poczatkowego stezenia
(w mg */, X 10) barwnika. Na tej samej wysoko$ci
zaznaczamy punkt na krzywej k. Odnajdujemy jego
odpowiednik na osi t. Bedzie to warto$é t!/z= w min.
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Wykres 1. Przebieg wydalania bromsulftaleiny z krwi u
krowy zdrowej, na podstawie stezenia bromsulftaleiny

w prébach po 5 i 30 min. od chwili wstrzykniecia. Linia
przerywana wyznacza na osi t wartosé tos.

Rownolegle z okre$laniem stanu czynnosciowego
watroby wykonano inne badania, a mianowicie:
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a) Oznaczanie ilo§ciowe biatka calkowitego surowicy
meteda refrektometryczna za pomocy aparatu Abbe’go.

b) Badanie frakeji biatkowych metoda elektrofo-
rezy bibulowej (bufor weronalowy o pH 8,6, sile
jonowej 0,15, przy napieciu 240 V i natezeniu 0,5 mA
(cm  szer. paska, czas rozdzialu 8 godz., wymiar
paskow 30 cm X 3 cm).

¢) Oznaczanie ilo$ciowe bilirubiny metodg Van den
Bergh’a.

d) Oznaczanie reszty azotowej — RN metoda Rap-
paporta-Eichhorna.

Wyniki.

Badania przeprowadzono na 50 krowach. Po
uboju dokonano ogledzin sekcyjnych. Ze skraw-
kow watroby wykonano preparaty histologiczne
barwione hematoksyling — eozyng oraz Suda-
nem III. Badania kliniczne, wyniki ogledzin
poubojowych, oraz rozpoznanie histopatologicz-
ne postuzyty do wydzielenia grup.

Grupe kontrolng stanowito 15 krow zdro-
wych w wieku 4—6 lat.

Z grupy zwierzat chorych wzieto pod uwage
tylko te sztuki, u ktérych zmiany w watrobie
byly spowodowane obecnoscig motylicy watro-
bowej. o

Krowy te zostaly podzielone na dwie grupy:

I grupa — 12 krow w wieku od 4 do 10 lat,
u ktérych w watrobie stwierdzono wyrazna
przewage Swiezych zmian o charakterze
zapalnym.

II grupa — 21 krow w wieku od 4 do 10 lat,
u ktéorych w watrobie stwierdzono zmiany
o charakterze przewlektym.

Stosujge metode Corneliusa, uzyskano war-
tosei K, C i t'2, z ktérych wyliczono s$rednie
arytmetyczne oraz odchylenia standardowe dla
poszczegdlnych grup.

Tabela I
Wskazniki $rednich wartodci czgstkowyech — K, cle-
arance — C i czasu péltrwania — t,,, dla krow z mo-
tylica watrobowg i kréw zdrowych.

Krowy | Krowy
ze $Swie-| z prze-
. ; ;| Krowy
zymi |wleklymi
Grupy zmiana- | zmiana- tl;olnn—
mi w mi w O
watrobie | watropie
I 1
’ K 0,080 | 0,110 0,114
Srednia arytm.
Odchyleni . | '
y Ix{ne stand | + 0,115 |::_ 0,00983| + 0,015
C w l/min. ‘ )
g 3 2
$rednia arytm. e 1o% b
Odchyleni _
y gle stand. + 0,239 | L 0,216 + 0,196
tye W min, | |
e W 8,75 6,35 6,09
$rednia arytm.
Odchyleni .
¢ chylenie stand 41,19 |4 0,555 + 0,794
172
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Z powyzsze] tabeli wynika, ze ‘stniejg réznice
w srednich wartosciach dla poszczegélnych
grup. Szczegdlnie wyrazna jest roéznica wynikow
dla grupy krow z przewagg Swiezych zmian
Zapalnych w watrobie, w poréwnaniu z grupa
krow zdrowych. Roéznica ta w wartosciach K
wynosi 0,034 dla C — 0,727 1/min, a dla war-
tosci t'/: — 2,66 min. Biorge pod uwage grupe
krow z przewleklymi zmianami w watrobie
W porownaniu z grupg kréw zdrowych, réznice
wynikow sa nieznaczne. Krowy ze zmianami
przewlektymi w watrobie majg wartosei K, C
i t'2 nieco wyzsze.

Uzyskane dans swiadezg o tym, ze w proy-
padku zaistnienia uszkodzenia komorek watro-
bowych podezas ostrej inwazji larw, ulegajg
uszkodzeniu mechanizmy wvchwytujgce brom-
sulftaleine z krwi. Poziom bromsulftaleiny we
krwi, szczegoinie w prébie pobranej po 30 min,
jest wyzszy niz u krow zdrowych, a czas wy-
dzielania ulega przediuzeniu. W okresie péz-
niejszym nasilenie cstrych zmian w watrobie
ulega cslabieniu i sprawnos$é watroby powoli
powraca do mnormy. Ubytki uszkodzonego
migzszu zostajg wypelnions tkanka ziarninowa,
kiora ulega zbliznowaceniu, w wyniku czego
powsiaje marskos¢ walroby.

Dia zobrazowania wysfepujacych réznic w po-
egélnych przypadkach zostzl podany wy-
€5 na podstawie wynikdow od trzcch kréw.
Kazda z tych krow posiada wartosci K, C i tl/2
zblizone do Srednich odpowiednich grup.
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Wykres 2. Przebieg wydalania bromsulfialeiny z krwi u

krowy ze $§wiezymi zmianami w watrobie (II), ze zmianami

przewleklymi (III}) oraz u krowy zdrowej (I). Réznice w po-

szczegdlnych przypadkach wystepujag najbardziej wyraznie
po 30 min.

Na osi rzednych oznaczono logarytm mg %
bromsulftaleiny X 10, na osi odcietych czas t

w min. Krzywe wykres§lono na podstawie
stezen bromsulftaleiny w probach krwi w czasie
5 1 30 min. po wstrzyknieciu.

Przebieg wydzielania ilustruje wykres.

W tabeli II zostaly zamieszczone srednie
wartosci biatka calkowitego, sklad procentowy
frakeji biatkowych, poziom bilirubiny 1 reszta
azotowa dla poszezegdlnych grup.

Tabela II
Wskazniki $rednich wartosci poziomu biatka catko-
witego, frakcji bialkowych, oraz poziomu bilirubiny
i reszty azotowej u krow zdrowych i w motylicy

watrobowej.
Krowy | Krowy
ze §wie-| z prze-
Grupy Krowy Z_s_rmi wle}_iiymi
) zdrowe |zmiana- | zmiana-
ml w mi w

watrobie | watrobie

Ogoélny pcziom bialka |

6,57 8,25 7,98
w gk !
Albuminy wartceei 41,69 30,30 | 32,15
wzgl. w g%
— alfa 12,42 ‘ 15,46 14,73
11}
= — S S )
o e
22| keta ‘ 13,10 ‘ 12,10 13,37
2o
o ? | ‘
= | gamma 33,00 42,00 37,39
Bilirubina od 0,125 |od 0.125 | 0d 0,125
w mg do 0,250 | do 0,250 | do 0,250
RN wmgh 21,3 19,5 20,3
Z tabeli wynika, ze najwieksze zmiany

w grupach zachodzg w zakresie biatka catkowi-
tego surowicy i frakcji biatkowych, nie stwier-
dza sie natomiast wiekszych wahan wartosci
bilirubiny i reszty azotowej. W zakresie biatka
catkowitego surowicy dajg sie zauwazy¢ pewne
gradacje w zaleznosci od stopnia uszkodzenia
watroby. Najwyzszy poziom biatka wystepuje
u krow ze Swiezymi zmianami w watrobie
(8,25 g%), nieco nizsza zawarto$¢ mamy ze
zmianami przewleklymi (7,98 g%bo) i wreszcie
u krow zdrowych wartoSci sg mnajnizsze
(6,57 g%0). To zachowanie sie bialka catkowitego
jest zwigzane z przesunieciem frakcji biatko-
wych w kierunku gamma globulin. Wystepujg
one w zwiekszonej ilosci zwlaszcza u kréow,
u ktérych stwierdzono stan zapalny watroby,
c¢o uzasadnia fakt uszkodzenia watroby i obni-
zenia jej czynnosci. W mniejszym stopniu ule-
gajg zwiekszeniu gamma globuliny u krow,
u ktérych zmiany w watrobie majg charakter
przewlekly.

Wartosci bilirubiny oraz RN we wszystkich
grupach pozostajg w granicach normy.
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Badania wvykazaty, ze szybko3¢ wydalania
bromsulftaleiny z krwi jest uzaleiniona od na-
silenia zmian zapalnych w watrobie. W przy-
padkach $wiezych szybko$é wydalania brom-
sulfialeiny z krwi jest mniejsza niz w stanach
przewlektych, gdzie proces ten jest zblizony do
warunkow normalnych.

Préba bromsulftaleinowa jest zatem czulag
metoda badania wydolnesci watroby w zalez-
noéci od stopnia nasilenia zmian zapalnych.
Odpowiednim zmianom badg réowniez ulegaly
biatka surowicy.

Mozna przypuszczaé, ze w przypadku moty-
licy watroby proba bromsulftaleinowa moze
by¢ czulym wskaznikiem stopnia uszkodzenia
watroby i jej wydolnosci. Wynik negatywny
proby nie wyklucza natomiast przewlektych
Zmian w watrobie.

Oznaczanie ,clearance BSF” w motylicy
wglrcbowej u bydla posiada znaczenie tylko
w nicktorych przypadkach, co bynajmniej nie
zmniejsza wartcsci metody, jako dos¢ przystep-
nego Srodka do oznaczania sprawnosci watroby.
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Tormuuku 3, Manunoacka A — BPOMCYNbPTANEUHO-
BAAl MPOBA B.S.F. CLEARANCE MNPWU NEYEHOYHOM
ABYYCTKE POTATOTO CKOTA.

AsTopul npumennnn SpomeyntdtanenHosyio npoby (B.S.F.
clearance), onpeaenas yposeHs obinero 6enka, npoLeHTHbIR
cocTas 6eKOBbIX PPAKLUHK, ypoBEHb GUNHPYONHA K A30THLINH
ocvatok y 50 kopos 4-10 netnero Bospacra, U3 KOTOPEIX
BLIAEHAM TPYNNy 3A0POBLIX M FPYANY C M3MEHEHHSMM

 MEDYCYNA WETERYNARYJNA

'Rok XVII

B NEYEeHW BLI3BAHHHIMK NeYeHouYHoi AsyycTkoi. Y kopos
CO CBEXHMH U3MEHEHHAMH B NEYEHH YCTGHOBRERO 30Men-
neHve BuaeneHns 6p MCynbbTONEMHA U3 KPOBH, NOBbIWEHNE
ypoBHa o6uwero 6enka ¥ OTKNOHEHUS B COCTOBE CAMHOYHBIX
Genkoabix GpaKLUmi (NoBLILEHHE anbdO W ramma roBynnH).
Y KOpPOB C XPOHWMYECKMMH H3IMEHEHMSMH CKOPOCTb BbiAe:
nexns Gpomcynsgpranenna cbamxanace k Hopme. Kamene-
HHA B BenkoBbix GpaKLMAX COAMXKANKMCE K TAKMM XKe
B npeabaywed rpynne, OAHOKO B MEHbLWEW CTEneHH,

Temicki Z., Malinowska A. — Bremsulphtalein test —
(BSF clearance) in liver fluke in cattle.

The bromsulphtalein test (BSF clearance) was per-
formed, the total protein level was determined and
estimatled were the percentage of the protein frac-
tions, bilirubin level and nitrogen rest in 50 cows,
ed from 4 to 10 vears. The cows were arranged in
two groups. the first incuded heallhy animais, the
second animals with lesions in the liver caused by
liver fluke. In cows with fresh lesions in ihe liver, the
rate of excretion of BSF from the blood is dimini-
shed. The total protein level is rised and the separate
protein fractions appeared unbalanced (increase of
alpha and gamma globulins).

In cows with chronic lesions the rate of the excre-
tion of BSF is similar io the normal state. The chan-
ges in proicin fracticns are similar io changes in the
previous group, but to a lesser degree.

Tomicki Z., Malinowska A. — Le test bromsulphta-
léinique (BSF-clearance) dans la distomaiose hépati-
que du bétail.

On exécuta le test bromsulphtaléinique (BSF-clearan-
ce) on détermina le niveau de l'albumine totale, la
composition pourcentaire des fractions protéinigues,
le niveau de bilirubine et le restant d’azote chez 50
vaches d’un age de 4 & 10 ans. On sépara les groupes
de vaches bien portantes des groupes danimaux
démontrant des lésions du foie, causées par la disto-
natose hépatique. Chez les vaches ayant des lésions
récentes du foie I’élimination du bromsulphtaléine est
ralentie. On constate unc élévation du niveau iotal de
protéine, de méme gu'un ébranlement dans la compo-
sition des fractions protéinigues respectives (éléva-
tion des globulines alpha et gamma).

Chez les vaches avec des lesions chronigques, la ra-
pidité d’élimination de la bromsulphtaléine est rapp-
rochée & Détat normal. Les changements dans la
sphére des fractions protéiniques son* de méme rap-
prochés a ceux du groupe précédent, mais a un degré
moins éleveé.

Tomicki Z., Malinowska A. — BSF — Clearanceprobe
in der Leberdistomatose beim Rind.

Bei 50 Kiihen im Alter von 4 bis 10 Jahren wurde
die BS3F — Clearancceprobe, Gesamieiweissspicgel,
Prozentsatz der Eiwcissfraktionen, Bilirukinspiegel
und RN ausgefiihrt. Die gesunden Kiihe und Kiihe
mit Leberdistocmatose wurden abgetrennt. Bei den
mit frischen Lcberveridnderungen behaliteten Kithen
ist dic Geschwindigkeit des Ausscheidens des Bromo-
sulphtaleinsvermindert. Dagegen erhdht sich der allge-
meine Eiweissspiegiel und tritt eine Schwankung in der
Zusammecensetzung  der einzelnen Liweissiraktionen
avf (Zunahme der aifa und gamma Gicbuline). Bei
Kiihen mit chronischen Verinderungen ist dic Ge-
schwindigkeit des Ausscheidens des Bromosulphtaleins
annfhernd gleich dem normalen Stand. Die Veran-
derungen der Eiweiss{raktionen ndhern sich den Ver-
anderungen der vorherigen Gruppe wenn auch in
einem kleineren Grade.
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