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Wnioski
1. Wielokrotne, długotrwałe znieczulenia ha-

lotanor,ve wywołują u psór,ł, obniżenie r,vskaźni-
ka hematokry.towego i ilości hemoglobiny oraz
przedłużenie czasu protrombinowego.

2. Długotrwałe głodzenie psów powoduje spa-
dek ilości hemoglobiny i za-wartości białka c-rł-
kowitego we krwi.
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Kwl]'llu:oc:<llit M. - 
}Isnrerrerrug rłs6paqHllx [apame-

1poB KpoBlł, IIorIBJIgK)tIIuecg y co6ax nocJIe MHoro-
KpaTHLlx !l AJIłITeJIIHLIX raJloFalloBsrx arrecre:lrir.

}4ccne4oeaH1,1g 6r,irrrł npoBeAel]bl na 28 :nopoeblx co-
6arax, pa3AeJIeIII{LTx ila ABe rpynnbl. Co6axl,i ,4:] gKc-

neprll,{e]1,1aJIbtIoż rpynnrr 6unr no4eep]KeIlbl 1,Iiloro-
xpatuoż (4eyxrparHoń ullu ulecrvxpar,Hoż) aHecTe3MJ4
raJIoTaHoM (Halan-Germed) c coxpaHe}IlleM cnoIITall-
Horo AF,IxaIł],1tx. Ka:x4sIż pa3 xfipypl]4qecKa.fl altecTe-
3]ł,E llpoAoJl)Ka.rracr. 5 ,racoe. KorłrpoJlbnble cc6ar<n 6sr-
JIł IIoABepx<eHLI oAlloKparHoż arrec,re3r{]4 IaJIoTaHoM,
a 3aTeM nflTb pa3 oIIIłI ToJIoAaJIw, r'a>ł<Attń pa: 48 sa-
cce. flocle MHoIoKpaTHoż rałoragonoż arrecr:esr{r{ 6sI-
nlt o6trapy>rerrsr y co 6ar c TaTJ4cTr(qecK]ł cylqecTB etlrroe
ilolil4)KeHle reMaToKp]4THoro flol(a3aTeJlfl ]4 I(o JI],t-recTBa
remor.no6rłHa B KpoB]iI, a TaK)Ke [poAJIeIIMe npoTpoM-
Olłgonoro BpeMeHZ. 3rr usueHemlłff cB!4AeTeIbcTBoBaJIrI
o B Mepy ŁHTeHc]4tsHBIx Hapyllełrl4nx Qyrłrqrż crtc"re-
l,isr rponoo6pau{eHrrff r rreqelT]ł. Y co6ax lr3 KoHTpoJIE-
noż rpynusr 6rr;lo o6na.py)Kello florlrłrxeuile coAep>Ka-
liJ4"E IIoJIHolo 6elira n cliBopoTł<e l'1 KoJII{qeCTBa IeI{o-
r.no6rłHa, qTo, Kźl:,KeTc.fl, BbT3Bailo MiIoroKpi]Ti;T,TI{ I,0Jlo-
IaI i]4eM xirtBoTl]ll\.

Kiciński 1\ł. - Changes of §ome parameters of tlre clog's
blood after ropeated prolorrged halothane anaesthesia.

Invesbigations rwere carried orut on 28 normal dogs
divid,ed inbo two grolrrrps. Dogs of expenimentał grolup
were e4posed to i,epeated (twice or six tirnels) halo-
thane arnaesthesia (Halan-Gerrned) with spon aneous
verbi],ation. Su,r§ical anaes'thesia was mairrrtained fo,r,
five ho,uL1,1s. Cenńral an,imals were explolsed to single
harl,orthane anaesrth,esia arr,d lbherrr were sbarved five
times for 48 houns. Statirstically signtiificanit decrease of
POV and Lraelrno,globin concentration in th,e blo,o,d, and
also pnoJongatiorr of ihe proth,rornbin tirne was o,bser-
ved f ollowiLrr,g repeated a,rraesthesia. These findings
poinrt to mild disbuLrbances of ,the cardiovascu,Iar systern
arrd hepątic funcifion. In cmr,trol ,dogs a decrrease of
tota protdin conc,entratio,n in plasrm,a and haemoglobin
concent,nation in the blo,ord was reveal,ed and it might
be relateld wlth repeated sitarvańion.

HENRYK NOWAK, WIESŁAWA NO\,VETA, EDWARD SPYCHALSKI,
ZBIGNIEW IJ,AZIAP"Z, JAN NIEDWOROK

niem wielu autorów - n.^ie kumuluje się w tkan-
kach i nie jest stosowana w medycynie ludzkiej
i weterynaryjnej (4, I1, 12). Dotychczasowe ba-
dania Zn-Bacytracyny i innych antybiotyków,
w celu ustalenia ich bilansu metabolicznego pro-
wadzone były głównie przy użyci,u tekstów mi-
krobiologicznych. Za granicą badania przydat-
ności antybiotyków w podukcji zwierzęce: ptze-
prowadzano także przy pomocy ra ioizotopów
(6, 7, 17, 12).

Przedstawiona pTaca obejmuje badania dyna-
miki wy,dalania Zn-Bacytracyny z organizmu
zwierzęcego, które przeprowadzono metodą ra-
dioaktywnego znakowania (5, 6, B, 9).

Materiał i metody
Badania przeprowadzono na szczul:ach rasy Wistar

o m.asie 120 g _ |45 E. Zwierzęta podziel,ono na Brupy
dośrvladczalne po 5 szczurów w ,każdej. Szczur,om po-
da,,uvano,radioaktywnie znakowaną Zn-Bacytrac}łnę w
darł,kach 30 rrng/kg o aktywnośoi i]3 p Ci w postaci

Bodonie wydolonio Zn-Bacvtrocyny z orgqn izmów zwiarzqcych

mełodq rodiooktywnego znokowonio
z zakładllj. Biofizyki, z zak7adu Anatomli Patologicznej, z Pracowni Medycyny Nuklearnej

i Z Zakładu Fafmakologii Wojskowej A]{ademii Medycznej w Łodzi

Antyb,iotyki stosowane w pro,dukcji zwterzę-
cej stanowią aktualny problem badawczy z u-
wagi na możliwość pozostało,ści leków w mięsie
i przetworach mięsnyclr. Przy wyborze anty-
biotyków dodawanych do pasz szczegóInie pre-
I_erowane są te, które nie są stosowane w lecz-
nictr,vie, maią szerokie spektrum działania, nie
l,1umulują się w tkankach zwierzęcych, szybko
ulegają wydaleniu z otga:nizrrrów i nie powodu-
ją powstawania szczepów opornych. Antybioty-
ki stoso-wane dla wzbogacenia pasz można po-
dzieiić na dwie grupy (11):

1. Preparaty łatwo wchłaniane z przewodu po-
karmowego i ktrmulujące się w tkankach, przy
czym pozostałość w tkankach zależy od wiel-
kości stosowanych dawek.

2, Preparaty słabo wchłaniane z przewodu pc-
karmowego i szybko wydalane z organizmó\,v,

Wśród antybiotyków paszowych poczesne
miejsce zajmuje Zn-Bacytracyna, która - zda-
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wodnego roztwortr dożołądkowo przy pomocy sondy.
Używano Zn-Bacytr,acy,nę ,o stężeniu 100/o, serii 3003 78,
pr,odukcji Pąbianickich Zal<ładów Farmaceutycznych
,,Polfa" (4). Badany preparat znakowano promieni,o-
twór,czym ,iz,otopem chrromu-51 i dokonywano pomia-
rów radioaktywności Zn-Bacylracyny w nrateriale bio-
lolgicznym. I1ość substancj,i prpmieni,ońwó:lczej oceniana
na p,odstawie jej aktywności pozwaia dkreśIić cząstko-
we rozmieszczenie leku rł, wybranych narządaeh i tkan-
kach, il,ość wydalonego prąraratu i ,czas jego przeby-
wania w ś,rodowisku b.iologicznym (3, ,6, B, 9). ,P,o;mi,ary
radi,oaktywności wykonano dla dwóch sposobów daw-
kowa,nia antyŁlio,tyj<u: jednoraz,owego i trzydniowego.

Wstęp,nie p,rzeprowadzono badania kontrolne w celu
p,o,równania dynamlki wydalania radio,aktywnego CrCl,
i Zn-Bacytracyny znakoiwanej radioaktywnym chro-
mem-51 (10). Porniary raktyw]ności prornieniotwórczej
w moczu i kale wykonywano przez okres 10 dób po
podaniu ostatniej dawki Zn-Bacytracyny. Dobową
zbiórkę moczu i kału wykonano w klatkach metabo-
Li.cznych ,,Simax".

K.ontnolne ibadani,a p,orówna,wcze przepr,owadzono w
ten sposób, że -Wykonano w odstępach d,olb,owych po-
miary aktywności catrych zwiorząt po jednorazo,wym
podaniu Zn-Bacytracyny znakowanej chromem-51 ub
p,o podaniu prromieniotwórczego CrCl, w dawce 33 ,p Ci
na 1 zwierżę, W odp,owiednrim ,czLasie zw,ierzęLa uśimier-
cano iplrzerywając mechanicznie rdzeń kręgowy.

Formiary radi,o,aktywności wykonano przy Lp,ornocy
zestawu ,ZM-707 GM finmy ,,Po on" z licznikiem stu-
dzienkowym. Wszystkie 'badani,a wykonano w jedna-
kowych warunkach pomiarowych. Standard podanej
dawki (33 pl Ci) wynosił (100 500+2000) impulsów/mi-
nutę. Natunalne tło promieni,ofwórcze pomiarów wyno-
siło ,(140 + 4) irn]pul§ów/rminrutę.

Metodą,chromatografii cienkowarstw,owej ;stwiendzo-
no, że chrolm nie związany z Zn-Baeytracyną nie prze-
kraczał 2010 (2).

Wyniki i omówienie
Na podstawie przeprowadzonydn badań

swierdzono, że wy,dalanie radioaiktyumych pro-
duktów przemian metabolicznych Zn-Ba-
cytracyny odbywa się głównie z kałem,
zaś około 10ło z moczerl,. Część podane-
go zwierzętom leku odnaleźć można tak-
że w przewodzie pokarmowym np, w je-
licie grubym (11). Graficznie przebieg proce-

sów wydalania Zn-Bacytracyny z organizmów
szc^)rów zilustrowano na ryc. 1 dla dawki jed-
norazowej i na ryc. 2 dla dawki trzydniowej.
Największe stężenia radioaktylvnych produk-
tów wydalanych w moczem obserwuje się w o-
kresie 3 pierwszych dób po podaniu leku, nie-
zależnie od sposobu jego dawkowania, przy
czym poziom stężenia w przypadku dawki trzy-
dniowej jest odpowiednio wyższy. Maksymalna
aktywność moczu po trzydniowym dawkowa-
niu Zn-Bacytracyny wynosiła 3,23 uCi, co sta-
nowi 9,B0/o dawki standardowej.

Tab. 1. Pomiary aktywności mo,czu i kału ,dla jedno-
razowego i trzydnicxwego dawko,wania Zn-Bacytracyny

ca, Flft7
(imp/nin)

Każ
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l4az Kat(iap/ain)
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Badania aktywności kału po jednorazowym
podaniu leku pozwalają stwierdzić, że najwięk-
sza ilość metabolitów Zn-Bacyttacyny wydalo-
na została w ciągu pierwszej doby. Proces wyda-
lania leku z kałem trwa około 6 dób i po tym
okresie aktywność osiąga wartość rzędu podwój-
nego 1ub potrójnego tła promieniotwórczego, co
stanowi. 0,20lo-0,40lo podanej dawki. W przypad-
ku trzydniowego dawkowania Zn-Bacytracyny

!il/ykres akt},,wności rnoczu i katru po jednoła- Ryc.
zo\\'ym p,odaniu,Zn_B,acytr acyny

aktywności moczu i kału po trzydnio-
dawkowaniu Zn-B acyrtraey ny

2. 'Wykres
Wym

Ryc. 1.
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metabolity wydalane z kałem wykazują naj-
większą aktywność w drugiej dobie, następnie
ich aktywność maleje by w 6-7 dobie po zakoń-
czeniu podawania leku osiągnąć wańość rzędu
podwójnego lub potrójnego tła promieniotwór-
czego.

Na podstawie przeprowadzonych badań wyda-
je się słusznym przyjąó, że wydalanie produk-
tów przemian metabolicznych Zn-Bacytracyny
z organizmów szczuriw trwa przez olces 6-7
dób od chwili wstrzymania podawania prepa-
ratu, cho,ciaż gros matabolitów zostaje wydalo-
nych w czasi.e 3 pierwszych dób. Przeprowadzo-
ne, techniką izotopową, badania własne świad-
czą o nieznacznej resorpcji antybiotyku z plze-
wodu pokarmowego szczurów, co zostało po-
twierdzo ne licznylr*i badaniami mikrobiolo gicz-
nymi (11, 12), jak również o przydatności sto-
sowanej metody w badaniach pozostałości anty-
biotyków w organizmach zabijanych zvńeruąt, w
celach konsumpcyjnych.

Z przeprowadzonych badań kontrolnych
przedstawionych w tab. 2 wyrr-ika, że również
riadoalływność całych rwierząt po podaniu
znakowanej Zn=Bacytracyny maleje w czasie
7 dób do rzędu naturalnego tła promieniotwór-
czego rejestrowanego przez aparaturę.

T,ab. 2. P,ormiary akty"wnŃci cały,ch zwierząt i zm,iana
aktywnoś,ci chirornu-51 w czasie trwania dolś-wiadczeń

cząs
(doe)
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W interlpretacji uzyskanych wyników \ależy
uwzględnić wpływ samoistnego rozpadu pro-
mieniotwórczego znacznika w czasie trwania
doświadczenia na szybkość wydalania znakowa-
nej Zn-BacytTacyny z otganizmów drogą na-
turalnych procesów biologicznych (1, 6, 9). Roz-
pad radioaktywnego pierwiastka wpływa
zmniejszająco na efektywną aktywność prepa-
ratu w organizmach zwierząt w stosunku do je-
go aktyvmości biologicznej. Wpływ ten zależy
od rodzaju pierwiastka promieniotwórczego tzn.
od stałej rozpadu ź i zdolności do wywoływa-
nia zjawiska autoradiolizy. Badany w pracy pre-
parat znakowano chromem 51, który jest gam-
ma emiterem o czasie połowicznego zaniku T172
:27,B dni. Jeżeli stała rozpadu ź jest mała, to
czas połowicznego zaniku T11, jest odpowiednio
duży i wtedy zmiana aktywności promienio-
twórczej pierwiastka w czasie trwania doświad-
czenia jest do po,minięcia.

W tab. 2 podano zmianę aktyvmości chromu
in xl,tro w czasie trwania doświadczenia, spowo-
dowaną tylko procesem samoistnego rozpadu
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pronrieniotwótczego, którą obliczono korzysta-
jąc z równania (1).

N:No"-żt
gdzie: No - liczba atomów istniejących w czasie
t:0
N - Iiczba atomów, które się jeszcze nie roz-
padły do chwili t
ż - stała rozpadu promieniotwórczego.

Przedstawione wyniki badań kontrolnych i ob-
liczone na podstawie wzoru (1) alrtywności w
czasie trwania doświadczenia wskazują, że dy-
namika wydalania promieniotwórczego Ct CIs z
organizmów szczutów różni się wyraźnie od wy-
dalania Zn-Bacy tr ac;,ny znakowane j promienio -
twórczym chrornem-57. Zn-Bacytracyna vfyda-
lana jest z organizmów szczurów w wyniku za-
chodzących procesów biologicznych głównie z
kałem i częściowo zmoczem.

Wnioski
1. Badania procesów wydalania antybioty-

ków paszowych mogą być łatwo i dokładnie wy-
konane metodą znakowania radioaktywnego.

2. Ustalono, że proces wydalania metabolitów
Zn-Bacytracyny odbywa się głównie z kałem
(ok. 90%) i częściowo z moczem,

3. Wyniki przeprowadzonych badań wskazu-
ją, że proces wydalania radioaktywnych produ-
kt ów prz emi an m e t ab o li. czny ch Zn-B acytr acy ny
trwa około 7 dób po wstrzymaniu dawkowania.
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Hosax I., Hosera B., Cnuxaascrvfi 3., Maenpx< 3.,
He4nopor .E. - IłccnegoBaHrre yAaJlenlrfl Zn-6a\urpa-
qrlHa I!3 }KIiBoTII6IX opraHr3MoB MeToAoM paAI{oarTI[B-
Horo MerleHnff.

B padote [peAcTaBJIeHbI pe3yfibraTrr rccle4osarrurż
flpoqecca yAaJIeIil!8 2n-6aqrrpaqI4Ha MeToAoM paMo-
aKTr{BHoro MeqeHrrg xpoMoM 51. [ła uccleao auvń
,lclloJIb3oEaJIr{ Kpblc rropoAbI Bucrap. l4suepxnu pa-
AI4oaKTr{BHocTb B Moqe ]4 KaJIe B nepiloA 10 cyrox no-
cJIe oAHoApaTHoro ,! TpexAHeBI{oro Ao3łlpoBaHrlE npe-
[apaTa Zn-6aqrłrpaqrua.

Norwak H,, Noweta W., ftlycŁailshi E., Mażialz Z., Ni,e-
dworok J. - §tutlies on the excretion of zinc-Bacitra-
cin from organism of animals by means of ratlio_
active labelling methotl.

Tlhe arłthor"s p,reserrtt the resuiltts of s,tud,ies on the
excretdon orf Zinc-Ba,citraciin by m,eans of lab,elling
witłr rad,ioaotive chinomi.ulm 51. Tlhe studies were per-
formed on Wistar rats. Radioactivity of faeces und urine
was deterrnirred for 10 days ańter tJre appilicaltion of
Zinc-tsacitracin once or f or tlh,ree coorsecnrtive da}ns.


