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Summary

Xylazine in the clinical estimation with regard to
gasometric and hemodynamic evaluations

The size of the optimum Xylazinum 2%¢-Polfa doses are
determined for intramuscular and intravenous injection in
horses, cows and sheep. In horses reaction of cardiovascu-
Jar and respiratory system is tested after the injection of
xylazine. It was found that xylazine premedication is cha-
racterized by a high degree of safety which result from
a slight influence of the agent on circulatory and respira-
tory functions. The neurcanalgetic immobilization caused
by a high dose enables diagnostic and ambulatory work
less painful and it also enables preparation of animals for
operation and transport. Xylasine used separately does not
guarantee a full surgical tolerance. In premedication with
xylasine a degree of muscle relaxation, level of sedation
and analgesia in higher than with phenothiazine derivati-
ves. Therefore, it makes more easy a local anesthesia. It
also gives better conditions for recumbency of animals in
inhalation anesthesia. The cooperation of xylazine with
muscle relaxants (quazfenesin) and anesthetics (halothane,
ketamine) allows to reduce their potent dose restraining
risk of complications and to shol‘ten{:r period of recovery.

Przedznieczulenie stanowi zasadniczy etap nowoczes-
nego postepowania bezbolesnego, w ktéorym w Polsce
najczesciej stosuje sie neuroleptyki fenotiazynopochodne
(3, 7). Osobnym $rodkiem neuroleptycznym jest ksyla-
zyna, produkowana. przez firme Bayer pod nazwg Rom-
pun, posiadajacg dodatkowe cechy farmakologiczne.
Obok bowiem wplywow trankwilizujacych odznacza sie
dziataniem przeciwbélowym i zwiotczajacym (1, 2, 4, 5).
Warszawskie Zaktady Farmaceutyczne Polfa, przygoto-
wujace produkcje wlasnego preparatu Xylazinum, do-
starczyly go w postaci 2% pltynu iniekcyjnego, ktérego
1 ml zawiera 20 mg ksylazyny, substancji czynnej o naz-
wie chlorowodorek 5,6-dihydro-2/2,6-ksylidyno/-1N-1,3-
-tiazyny. Podjete studia zmierzaly do ustalenia walo-
row Xylazinum jako pojedynczego Srodka postepowania
anestezjologicznego, jak i mozliwo$ci zastosowania go
w znieczuleniu zlozonym z innymi preparatami. Kry-
terium oceny stanowily obserwacje kliniczne oraz ba-
dania wymiany gazowej i hemodynamiczne.

Materiat i metody

Uwzgledniajac kategorie celéw zwierzeta podzielono na
dwie grupy (gr). Gr. 1 — obejmowala zwierzeta doswiad-
czalne, klinicznie zdrowe. W jej sktad wchodzilo: 10 koni,
3—6 lat, nierasowych, o m.c. 390—460 kg; 12 kréw, 2—5 lat
ncb, o m.c. 250—300 kg; 20 owiec, 1—2 lat, leszczynska,
o m.c. 30—40 kg. Kazdy osobnik tej grupy poddany zostat
8 doswiadczeniom przeprowadzonym w odstepach minimum
4-dniowych. Badaniami wstepnymi okreslono minimalne

dawki ksylazyny, konieczne dla osiggnigeia psychomoto-
ryeznej sedacji zwierzat jako efekiu peijdane o w terapii
chirurgicznej. Pieé¢ ekspervmentéw dotyczylo badan wstep-
nych, ktore mialy ustalié 2 warlanty wielkodci dawki (ni-
skiej 1 wywsokiej) 1 2 warianty ich podania (domieiniowezo
i dozylnego).

W badaniach poddano ocenie zachowania zwierzit wy-
nikajace z podania ksylazyny w ustalonej dawce. Odnoto-
wywano czas pojawienia 1 utrzymywania sig objewow
uspokojenia, zaleznie od reakcji zwierzit na halas, mani-
pulacje w okolicy glowy i korczyn zwierzecia. Bezboles-
nose kontrolowano nakluwajac igly skére: u koni w oko-
licy korony, u pozostalych w przestrzeni miedzypalcowej.
W szostym doswiadczeniu (kon) wykonano badania gazo-
metryczne i hemodynamiczne, podajac dozylnie wyscka
dawke ksylazyny. Te pierwsze wykonano metodg mikro-
-Astrupa, oznaczajgc parametry réwnowacgi Kwasowd-zasa-
dowej oraz ciénienie parcjalne tlenu (PaO:) i1 saturacje
(Sa0,) przy uwzglednieniu liczby oddechéw (f). W badaniu
hemodynamicznym oznaczono liczhe tetna (HR), cidnienie
systemowe (AMP), letnicy plucnej (PAMP) i zaklinowania
(PAWP), wyniki rzutu serca (Qt) i wyliczenia wskaznika
podazy tlenu (Op), systemowego (SVR) i plucnego opcru
(PVR) oraz pracy lewej (LVW) i prawej komory (RVW) (8).
W przeddzien doSwiadezenia zwisrzetom kaniulizowaro
t. szyvina (cewnik Seldingera) 1 Zyle szyjna zewnelrzng
(cownik Swara-Ganza) (6). Pomiary h=modyramiczne, licz-
by tetna, cddechéw i pobieranie krwi wykcenywano w sta-
lych czasowych: 30’ przad podanism ksylazyny, 5 po po-
daniu, 10’, 30°, 60’ po podaniu ksylazyny.

Wyniki analizowano statystycznie, obliczajac sérednie (X)
i odchylenia standardowe (s). W calu okreflznia istctnosci
réinic miedzy érednimi zastosowano test t-Studenta dla
prob powiagzanych i niezaleznych, przyjmujac poziom istct-
nosci p << 0,05.

Gr. 2 — skladala sie ze zwierzat zglaszanych do Kliniki ze
wskazaniem do leczenia chirurgicznego. Grupa obzjmowala:
56 koni, 2—10 lat, nierasowych, o m.c. 400—500 kg; 20 krow,
2—6 lat, ncb, o m.c. 300—350 kg; 15 owiec, 1—2 lat, lesz-
czynska, o m.c. 25—35 kg. Zwierzeta te wykorzystywano w
badaniach klinicznych, ktore zmierzaly do ckreélenia przy-
datnosci ksylazyny dla znieczulenia zlozonego (gwajamar,
ketamina, halotan).

Wyniki {1 omodwienie

Ustalone badaniami wstepnymi nalezne dawki Xyla-
zinum, odpowiadajgce zalozonym kryteriom przedsta-
wiono w tab. 1. Optimum dzialania preparatu nastepuje
w 10—15" po podaniu domigéniowym (im) i w 3—5" po
podaniu dozylnym (iv). Stan ten utrzymuje sig przy daw-
kach niskich 25—40’, a przy dawkach wysokich 40—50".
Wezeéniej jednak przemijaja objawy zmniejszonej wra-
zliwosei na boél i obnizonego napiecia mieéni. Calkowi-
te ustgpienie symptomoéw trankwilizacji mialo miejsce
weze$niej przy podaniu dozylnym niz przy domig$nio-
wym.

Dzialanie Xylazinum w dawce niskiej objawia sie
opuszczeniem glowy, opadnieciem dolnej wargi i goér-
nej powieki. Zwierzeta stojg nieruchomo w poszerzo-
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nej postawie koneczyn przednich. Tylne u konia mogs
by¢ skrzyzowane lub jedna z nich odcigzona. Osobniki
plochliwe lub agresywne pozwalajg podejsé do siebie,
nie reaguja niepokojem na obce otoczenie i mniej bo-
lesne bodzce; zmuszone do ruchu decydujag sie na
pierwszy krok opornie. Chod niekiedy jest niezborny.
Krowy przy wykroku zahaczaja o podloze racicami,
wydaja pomruki, czasami styszalne jest sciszone pory-
kiwanie, stekniecia i zgrzytanie zebami. U przezuwa-
czy charakterystycznymi objawami sg takze: $linotok,
zahamowanie oddawania kalu, czestomocz i niskiego
stopnia atonia zwacza (Srednio 2 ruchy na 5°). Brak de-
fekacji utrzymuje sie okolo 3 h. W pézniejszym okre-
sie wydalany jest rzadki kal.

Po dawkach wysokich duze zwierzeta zachowuja
nadal postawe stojaca, przy czym krowy chetnie szu-
kaja punktu podparcia, opierajae sie¢ miednica, np.
o $ciane, poskrom. Owce przyjmujg z reguly pozycje
lezgca. Prowadzenie zwierzat wymaga mobilizacji ich
do ruchu pchnigciem lub uderzeniem. Krok jest atak-
tyczny, chwiejno$¢ zadu nie doprowadza jednak do
upadnigcia. Nie napotyka sie na obrone przy zaktada-
niu pet, dutki nosowej, chwytaniu za nozdrza, pocia-
ganiu faldu kolanowego. Krowy maja wysuszong $lu-
zawice, a ruchy zwacza sa niewyczuwalne., W jednym
przypadku stwierdzono wzdecie.

Pomiary frekwencji oddechéw (tab. 2) wskazuja, iz
ten parametr ulega wzrostowi w poczatkowej fazie,
a nastepnie, od 30’ po iniekcji pozostaje nieistotnie
obnizony. Wykonane badania gazometryczne pozwalaja
stwierdzi¢, ze ksylazyna doprowadza do niewielkiej
i przejsciowej kumulacji CO, w organizmie koni, istot-
nej jedynie 10’ po iniekeji. Zmiana ta wywoluje
spadek pH. Wartoé¢ BE w normie $wiadezy o nie-
obecno$ci mechanizméw metabolicznej kompensaciji.
Uktad HCOja > HCO;s dodatkowo wskazuje na respi-
racyjny charakter zmian RKZ. Caloksztalt obrazu do-
wodzi ostrej niewyréwnanej kwasicy oddechowej niskie-
go stopnia, ktéra wycofuje sie w 30’ od podania ksy-
lazyny.

Wyniki dynamiki krazenia (tab. 3) dowodza, ze ksy-
lazyna w poczatkowym okresie dziatania wywoluje
istotny spadek rzutu, wynikajacy z notowanej brady-
kardii. Ograniczenie potoku tlenowego (Op), jako kon-
sekwencja tego procesu nie bylo istotne w statystyce.
Obnizenic PaO, nie wywoluje znaczacych zmian w
wielkosei saturacji krwi tetniczej. Zmniejszony prze-
plyw ustroj wyréwnal wzrostem oporu, ktéry poprzez
podwyzszenie ci$nienia systemowego odtworzyt prawi-
diowe cisnienie napedowe (AMP-RAMP). Efekty ko-
rekcji tego gradientu stajg sie widoczne w 10’ doswiad-
czenia, gdzie przy niewiele zmienionym HR obniza sie
RAMP jako wskaznik zwiekszonego przeplywu zylne-
go, dajacy podwyzszenie rzutu nie okupione zwiekszo-
ng pracg serca. Cisnienia krazenia plucnego, ze wzgledu
na ograniczong regulacje nerwowsg naczyn plucnych,
sa w przyblizeniu odbiciem sytuacji cisnien w kraze-
niu duzym.

Badania kliniczne (gr. 2) wskazuja, iz przezuwacze sa
najbardziej podatne na dzialanie Xylazinum. Natomiast
u koni dla osiggniecia nalezytego uspokojenia koniecz-
ne bylo stosowanie dawek wysokich. Preparat wyka-
zuje zdecydowanie lepsze wlasciwosei trankwilizujace
od fenotiazynopochodnych przy postepowaniu na zwie-
rzgciu stojgecym, m.in. przy korekecji puszki rogowej.
Liczgcym wie praktycznie komponentem neurolepsji
ksylazynowe] jest efekt miorelaksacyjny. Z kolei anal-

Tab. 1. Optymalne warianty dawkowania ksylazyny
(mg/kg masy c1ala) ustalone badaniami wstepnymi

‘Dawka wysoka

Gatunek Dawka niska

zwierzecia ‘ Lo ‘ iv im l iv
 Koh_ HIETHIEYS I a0 | 25 | 13

Bydlo ) n2 | o006 | o003 | 81 | o008

Owea Lo 1 o2 | 015 | 035 | 03

Tab. 2. Liczba oddechéw, gazometria i parametry RKZ
krwi tetniczej koni przed i po podaniu dozylnym ksylazyny
w dawce wysokiej (X Ts; n=209)

| 30 min J po podaniu (min)
Badane przed ‘
parametry J poda- ‘ 5 ‘ 0 | 30 ‘ 60
nem |
¢/min ‘ 13,6 l 16,5 I 115 ‘ 12 6 l 13,9
2.1 41 3,7 34
pH ‘ 7,41 I 7,42 ‘ 7,30% ’ 7 36 ‘ 7,40
jedn. 0,05 0,04 0,05 0,04 0,05
PaCO, ‘ 39.8 l 412 ‘ 46,9* ) 43,1 | 40,8
mmHg 4,3 3.8 3.9 3.7 39
HCO;,s I 25,1 ’ 25,9 l 26,7 \ 26,3 ‘ 249
mmol/1 6,1 43 52 47 31
HCO,s ‘ 25,8 ‘ 24,7 I 23,7 ‘ 24,1 l 23,9
mmol/1 5,1 3,9 5,1 5,1 4L_
BE | 25 _‘ 2.4 I 2.1 } 2.5 | 2,4
mmol/1 2.1 3,1 2,4 3,1 2,9
“ Pao, | 99,8 ‘ 'g2,3* | 84,3* | 89,7 | 101,0
mmHg 7.9 10,1 11,2 10,1 12,9
Sa0, ‘ 96,9 } 91,1* ‘ 9338 l 95,1 | 97 3
) 2,1 1,9 2,0 3,2
Objasnienie: * réznica statyst. istotna przy p < 0,05.
Tab. 3. Wyniki badan hemodynamicznych koni przed

i po podaniu dozylnym ksylazyny w dawce wysokiej (X £ s)

Badane | 30 min | po podaniu (min)

n przed
DERIMELTY | podaniem | 5 l' 10 | 30 | 60
HR ki 38.8 22,5 ‘ 26,1 ‘ 208 | 371
min 9 7.2 g2| 42| 65] 71
AMP ‘ " ‘ 100,5 ‘ 120,1 ‘ 106,11 978 991
mmHg 7.9 8,3 9.0 ll,a 6.5
RAMP T | 72 | 110 81 70| 175
mmHg | 32 | 51| 49| 42| 21
PAMP I ' 24.1 30,5 25,5‘ 245 247
mmHg | 7 62 | ‘72| exl a9l 51
PAWP 6 13.1 l 21,1 ‘ 18.:’;) 175 149
mmHg ) 1 39 321 45 7.8
Qt | e || 200 | 16,1 \ 17.9 ‘ 18,1 | 19.1
1/min | ') — | _aml a1| 43| 34
Op ‘ 49 \ +,u| 41 ‘ 4,1 ‘ 18
jedn. . 0.7 09! o7l o8l o8
SVR . 3407 5511 | 423.7 l 405.9 ‘ 378,5
d X s X cm 5.3 8.5 5.9 7.4 5.2
LVW ' - | 25,8 ! 24,1 l 235] 224 ‘ 24,8
kg ~ m/min gl 3.9 41 52 3,5 3.1
PVR : 41,2 1 44,3 I 345! 355 l 39,1
d¥ s em & 5.3 85| 591 791 52
RVW | " ‘ 6,4 ‘ 65| 6.0 ‘ 56| 6,4
kg X m/min b 0.9 ] 150 18l 1e
Objasnienie: jak w tab. 2.

getyczne wplywy testowanego srodka ujawniaja swa
korzy$¢ przy opracowywaniu martwicy lub zapalenia
ropnego tworzywa podeszwowego. Jesli obszar zmiany
chorobowej jest niewielki zabieg mozna przeprowadzié
z wykorzystaniem wylgcznie Xylazinum. Odnosi sie to
rowniez do mniej bolesnych dziatan takich, jak np.
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Tab. 4. Czas wystapienia tolerancji chirurgicznej (T)
i wybudzenia (W) oraz zuzycie halotanu (H) w znie-
czuleniu wziewnym w podgrupie (X *s) koni preme-
dykowanych ksylazyna (pgr. k) i combelenem (pgr. c)

o ' W _(min)
Konie - Y LS & B " H
T (min} | pozycija ciata ol aad)
per J n | mostkowa stojaca
[
k 10| 72 3,1 27,1 142 | 423 212 | 0,40 0,10
c | 9/ 91 51 32,4 10,1 46,6 15,9 ‘ 051 018

rewizja i toaleta rany przypadkowej, usuwanie szwow,
diagnostyka Rtg, sondowanie, badania oka itp.

Kladzenie farmakologiczne gwajamarem koni i bydla
po premedykacji niskimi dawkami ksylazyny odzna-
czalo sig tym, iz zwierzeta przy nakluciu zyly oraz
przez okres infuzji érodka zwiotczajgcego staly nie po-
ruszone. Stopniowo narastajace porazenie migsni nie
wywolywalo niepokoju zwierzat; kladly sie w zamie-
rzonym miejscu bez pomocy czlowieka. Dawka gwa-
jamaru potrzebna do polozenia wynosita 0,05—0,07/kg
m.c. i byla nizsza $rednio o 0,02/kg m.c. od konieczne]
do tego celu przy zastosowaniu w premedykacji tran-
kwiliny. Krétki czas zwiotczenia (okoto 7)) wystarczal
do ulozenia zwierzecia w dogodnej dla danego zabiegu
pozycji, wykonania intubacji, a takze zbadania m.in.
jamy ustnej.

Xylazinum uzyte jako pojedynczy lek ancstetyczny
nie zapewnia stanu tolerancji. Dlatego tez dla uzyska-
nia peinej bezbolesnodci pola operacyjnego wymagane
jest kazdorazowo zastosowanie $rodkdéw znieczulajacych
miejscowo lub ogolnie. Podwyzszenie progu wrazliwo-
Sci bolowej przez Xylazinum w dawce wysokiej zapew-
nia arefleksje przy wykonywaniu znicczulenia lokal-
nego zaréwno w pozycjli stojgcej, jak i lezgcej koni
i bydia. Immobilizacja owiec jest na tyle gleboka, iz
zwierzeta lezace nie wymagaja przywigzania do stolu
przez okres 45—60’ trwania osteosyntezy konczyn tyl-
nych i laparotomii wykonywanej w znieczuleniu ze-
wnatrzoponowym.

U 10 koni gr. 2 po iniekcji dawki wysokiej wykony-
wano znieczulenie halotanowe (pgr.k), a uzyskane wy-
niki poréwnano z pozyskanymi u 10 koni, u ktérych
postepowanie roéznilo sie tylko tym, ze w miejsce ksy-
lazyny zastosowano combelen (pgr.c) (6, 8). Czas (tab. 4)
od -zapoczatkowania podazy halotanu do uzyskania to-
lerancji chirurgicznej (T) nie ro6znil sie znamiennie
miedzy podgrupami, jakkolwiek wykazano, ze byt krét-
szy w pgr.k. Czas snu ponarkotycznego (W) byl row-
niez nieistotnie krotszy w pgr.k. W pgr.c wykazano
nieznamiennie wyzsze zuzycie halotanu. Obraz réznic
migdzy podgrupami, w zakresie pierwszego (T) i trze-
ciego parametru (H), wskazuje na silniejsze dzialanie
analgetyczne ksylazyny, pozwalajace skrocié czas in-
dukcji i zuzycie $rodka wziewnego. Supozycja ta znaj-
duje potwierdzenie w tym, iz w trakcie znieczulenia
pgr.k. zalozony poziom anestezji utrzymywano nizszy-
mi stezeniami halotanu (1—2 vol”s). W pgr.c. wyma-
gana byla podaz tego srodka w zakresie 2—3 wvol%e.
Zachowanie drugiego parametru (W) jest odzwierciedle-
niem krotszego dzialania ksylazyny w stosunku do
combelenu.

U 12 koni gr. 2 wykonano znieczulenie zlozone ksy-
lazynowo-ketaminowe. Po wystgpieniu sedacji ksyla-
zynowej aplikowano w ciagu minuty dozylnie ketami-
ne (2,2 mg/kg), po ktérej srednio 65” od iniekcji zwie-
rz¢ta kladly sie spontanicznie. Poziom uzyskanej anal-

gezji zapewnial przez okolo 14’ zadowalajaca toleran-
cje. Zwierzeta po tej dawce lezaly w bezruchu sred-
nio 30°. Przyjecie pozycji stojacej nastepowato bez po-
budzen. Zwierzeta po wstaniu przez kilka min. spra-
wialy wrazenie sennych. U 6 sztuk obserwowano drze-
nia mie$niowe.

Sposrod  pozadanych dla praktyki weterynaryjnej
wilasciwo$cl przetestowanego klinicznie preparatu Xyla-
zinum — wyroézni¢ nalezy:

— niska objetos¢ dawki wskutecznej, ktérej iniekcja
jest niebolesna i nie wywoluje odczynow zapalnych
zarowno w mies$niach, jak 1 $cianie naczyn.

— szybkie wystgpienie oczekiwanych objawow dziata-
nia bez ubocznych symptoméw pobudzen,

— przyspieszony okres redystrybucji, rozkladu che-
micznego i wydalania zapewniajacych kroétki okres
dziatania neuroleptycznego, analgetycznego i miore-
laksacyjnego.

Niewielki stopienn i krotki czas wystepowania kwa-
sicy oddechowej nie zagraza zaburzeniem homeostazy.
Niekorzystny atrybut dziatania ksylazyny stanowi bra-
dykardia, ktéorej konsekwencja jest obnizenie u koni
na przecigg okolo 10 rzutu serca o 20%e. Z tego tytulu
podstawa profilaktyki winno byé rutynowe stosowanic
atropiny, ktéra poprzez dodatnie wplywy chronotropo-
we wyrowna powstale zaburzenie. Efekty trankwilizu-
jace niskich dawek uzna¢ nalezy za niewystarczajgce
dla potrzeb klinicznych w odniesieniu do osobnikéw
pobudliwych, nie ulozonych i agresywnych. Ich stoso-
wanie mozna bra¢ pod uwage jako celowe u zwierzat
starych 1 wyniszezonych chorobg. Wlasciwosci ksyla-
zyny w dawkach wysokich, bez wzgledu na droge po-
dania, predysponujg ja do roli Srodka neuroleptanal-
getycznego przydatnego do uspokojenia i unieruchomie-
nia osobnikéw bedacych w dobrym stanie ogdlnym
przy bolesnym badaniu i malych zabiegach chirurgicz-
nych. Jednakze dla uzyskania catkowitej bezholesnosci
pola operacyjnego wymagane jest kazdorazowo dodat-
kowe zastosowanie znieczulenia miejscowego lub ogél-
ncgo. To ostatnie wykonane w formic infuzyjnego znie-
czulenia zlozonego ksylazyna/ketamina nie wymaga
aparatury, stad moze by¢ przeprowadzane w prostych
warunkach lecznicowych i polowych.

Wnioski

1. Stosowanie u zwierzat ksylazyny, wedtug wskaza-
nego dawkowania, uzna¢ nalezy za postepowanie cechu-
jace sie duzym marginesem bezpieczefistwa, wynikaja-
cym z minimalnego wplywu tego Srodka na czynnosé
krazenia i oddychania.

2. Premedykacja ksylazyng, w ktorej stopien zwiot-
czenia miesni oraz poziom analgezji jest wyzszy, niz
przy fenotiazynopochodnych, ulatwia wykonanie znie-
czulenia miejscowego, a takze stwarza korzystniejsze
warunki dla polozenia farmakologicznego, jak réwniez
wprowadzenia do znieczulenia ogoélnego.

3. Komplementarne dziatanie ksylazyny, uzytej we-
spél ze $drodkami zwiotczajgeymi 1 anestetykami,
zmniejsza ich dawke skuteczng, gwarantujgc stabilny
przebieg znieczulenia ztozonego i krétszy czas wybu-
dzania.
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Summary

Fffect of starvation on the distribution of sulfame-
razine administered in sheep intravenously

The experiments were carried out on 8 mature ewes fed
ad libitum or being on starvation diet. Sulfamerazine was
administered at a dose of 60 mg per 1 kg of body weight
intravenously. During starvation the biological half-life of
sulfamerazine in the blood plasma was prolonged (not
significantly). The results of sulphonamide determinations
in the rumen contents of sheep showed that a significant
amount of the drug administered intravenously penetrated
to the forestomachs and its amount was much higher in
the rumen contents of starved sheep than in those fed ad
libitum; beginning from the 10th hour after sulfamerazine
administration its level was much higher in the rumen
contents than in the blood plasma. On the basis of the
results one can claim that sulfamerazine concentration in
the forestomachs is depending not so much on its increased
inflow into the forestomachs as on a decreased outflow
related with the pH value of the forestomach contents. Due
to a high level of sulphamides in the forestomachs of star-
ved ruminants the rate of their elimination from the body
can be diminished.

Problem kinetyki lekoéw stosowanych u zwierzat prze-
zuwajacych rozpatrywany bywa najczesciej w aspekcie
ich doustnego podawania, a wiec w powigzaniu z wply-
wem mikroorganizmoéw i transportem przez blone $lu-
zowg z tresci przedzolagdkéw do krwi. Wiadomo jednak,
ze leki przenikajg takze z krwi do tre$ci przedzoladkow
przez blong Sluzowg oraz dostaja sie do niej ze $ling.
Dotyczy to rowniez sulfonamidoéw (2, 7). Transport sul-
fonamidu przez blone Sluzowa przedzoladkéw odbywa
sie na zasadzie biernej dyfuzji. Jego intensywno$é za-
lezy, migdzy innymi, od réznicy pH po obydwu jej stro-
nach (2), ktérego wahania s3 znacznie wieksze w tresci
przedzoladkéw niz krwi, a ich wielko$é zalezy od jakos-
ci oraz ilo$ei spozywanego pokarmu.

Celem podjetych badan bylo okreslenie wplywu glo-
dzenia na kinetyke sulfamerazyny u owiec. Planujac te
badania brano pod uwage fakt, ze przy wielu chorobach
infekeyjnych wymagajacych stosowania chemioterapeu-
tykow, a miedzy innymi sulfonamidéw, nastepuje u
zwierzat obnizcnie, a nawet zanik apetytu. Warto jedno-
czesnic podkreslié, ze inni autorzy (8, 12) publikowa-
li wyniki badan majgcych na celu okreélenie wplywu
choréb infekeyjnych na kinetyke sulfonamidu. Jednak-
ze ten wplyw rozpatrywano glownie w oparciu o ewen-
tualne efekty spowodowane dzialaniem toksyn bakte-
ryjnych czy gorgczki.

Materiat i metody

Doswiadczenie przeprowadzono na 8 dorostych owcach
o masie ciata 36—54 kg (w okresie karmienia do woli) z ka-
niulowanymi przetokami zwacza. Owce mialy cigglty do-
step do mieszanki tresciwej CJ oraz siana lgkowego i wody,
a podczas glodzenia tylko do wody. Sulfamerazyne poda-
wano dozylnie w dawce 60 mg/kg m.c. Czas infuzji wy-
nesit 30 sek. W do$wiadezeniach przeprowadzonych podezas
glodzenia sulfamerazyne wprowadzano w 36 godzin po za-
przestaniu podawania pokarmu, W tym czasie masa ciala
zwierzgt obnizala sie $rednio o 4,8%. Podczas doswiadczen
przeprowadzonych na glodzonych owcach pokarmu nie po-
dawano przez okres pobierania préb do badan.

Préobki krwi oraz tresci Zwacza pobierano od owiec przed
wprowadzeniem sulfamerazyny oraz w réinym czasie go
je] wprowadzeniu. Czas pobierania probek zaznaczono przy
podawaniu wynikéw (rye. 1), Jednoczeinie w tych samych
okresach co prébki tresei zwacza pohierano probki moczu
kolekcjonowanego ciggle z uzyciem cewnika. W osoczu
krwi oraz tresci zwacza oznaczano poziom sulfamerazyny
(calkowity) za pomocg metody Brattona i Marshalla (3).
Oznaczano pH probek tresci zwacza i moczu peobranych od
wszystkich owiec. We krwi pobieranej w doswiadczeniach
przeprowadzanych na 5 owcach oznaczano parametry réw-
nowagi kwasowo-zasadowej krwi (w pracy godano tylko
wyniki oznaczen pH).

Przy obliczaniu parametréw farmakokinetycznych sulfa-
merazyny (podanych w pracy) zastosowano procedure dla
otwartego modelu jednockompartmentoweso. Istotnosc rédz-
nic miedzy warto$ciami srednimi oceniano za pomocy testu
t-Studenta.

Wyniki i omoéwienie

Poziom sulfonamidu w osoczu krwi byl wyziszy po
dozylnym wprowadzeniu sulfamerazyny u owiec gtodzo-
nych niz u karmionych do woli (rye. 1). Réznice miedzy
poziomami sulfonamidu w osoczu krwi oraz wartoscia-
mi jego parametréw kinetycznych u zwierzat karmio-
nych do woli lub glodzonych (tab. 1) byly wyraznie za-
znaczone, ale nieistotne statystycznie.

Przyjmujac, ze gléwnym sposobem ecliminacji sulfo-
namidoéw z organizmu zwierzecego jest wydalanie z mo-
czem 1 blorgc pod uwage znaczne réznice pH moczu
owiec przy glodzeniu i karmieniu do woli nalezatoby
oczekiwa¢ wigkszego zrdéznicowania pozioméw sulfame-
razyny w osoczu krwi niz obserwowane w niniejszym
doswiadezeniu. Obnizenie pH moczu owiec w nastep-
stwie glodzenia (tab. 2) sprzyja zwiekszeniu reabsorpeji
zwrotnej sulfamerazyny w kanalikach nerkowych. Te-
oretycznie w moczu u owiec glodzonych poziom nie-
zdysocjowanej formy sulfonamidu powinien byé prawie
dwukrotnie wyzszy niz u karmionych do woli. Wobec
tego mozna przypuszezaé, ze podczas glodzenia doszio
do przesuniecia sulfonamidu z puli 0soczowej.



