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dylowej (p ep §zdyl o tr an sĘ r azy) ._Zap obie ga r Ów nieŻ
wiązaniu aminoacylu -t RNA do miejsca aktywne-
go wychwytu transferazy pepĘdylowej. W następ-
stwie tego dzialania dochodzi do hamowania syn-
tezy białek bakteryjnych (36) zarówno w ryboso-
mach prokariotycznychjak i eukarioĘcznych. W
Ęm s amym s top niu chlor amfe n 1kol zabur za syntez ę
białek ssaków, mvłaszcza syntezę białka mitochon-
drialnego.

Oporność bakteryjna. Opornośó bakteryjna na
chloramfenikol romvija się powoli, w sposób eta-
połvy. Znanę są 4 rodzaje mechanizmów, dzięki
którym dochodzi do rozwinięcia oporności (36).
Najwazniejszym mechanizmem wykształcania się
oporności bakteryjnej na chloramfenikol jest prze-
kaz}rvana prry udziale plazmidu zdolność lvytwa-
r zania acetylo tran sfer azy chloramfeniko lu - enzy -
mu, który katalinĄe reakcje modyfikujące grupy hy-
droksylow e (29), Yogą się również wy_kształcić inne
enzy my unie czynn iaj ące chlo ramfenikol. U b akte -
rii Gram(-) opornych na chloramfenikol, aceĘlo-
transferaza chloramfenikolu jest stałym elementem
składowym środowiska wewnątrzbakteryjnego. U
bakterii Gram(+) enzym ten jest indukowany.

Drugim rodzajem wykształcenia oporności bak-
teryjnej na chloramfenikol jest zmniejszenie prze-
pllszczalności ściany komórkowej bakterii na chlo-
ramfenikol. U P s e u dom o n as ae ru gin o s a or az szcze -
pów Proteusi Klebsiella sp. oporność na chloram-
fe niko l m a ch arakter nie enzy maĘ czny, pole gaj ący
n a hamowaniu indukowanej pr zepulszczalno ści dla
chlor amfenikolu pr zy u,dziale z arówno pl azmi d ów
jak i chromosomów. Pozostałe sposoby narastania
oporno ści b akteryj nej na działanie chlor amfe niko -
lu ob ej muj ą zmianę zdolno ści w iązania się anĘb io -

Ękll z p o dj e dno stką 5 0S rybo somów ot az lnie czyn-
nienie chloramfenikolu przęz nitroreduktary Q0).

Zakr es dzialaria przeciwb akteryj nego. Wr ażli -
wych na chloramfenikol jest wiele rodzajów bakte-
rii Gram(+) i Gram(-), niektóre beztlenowce jak
równiez riketsje i chlamydia. Nalezą tutaj takie ga-
tunki jak Staphylococcus auteus, Streptococcus
pyogenes, Shigella spp., Brucella spp., Pasteurel]a
tularensis, Escherichia coli, Proteus spp., Sa]mone]-
la spp., Bacil]us anthracis, Corynebacterium pyoge-

dla zwie]ząt

Gh!otamfenikol
Otrz5rmywanie i wlaściwości chemiczne. Chloram-

fenikol (Chloramphenicol, Detreomycyna) che-
micznie to j est D - (-) -treo- 1 -p-nitro-fenylo-2-dichlo-
roacetamido l,3-propandiolem (ryc. 1) o pKa oko-
1o 5,5, izolowanym porazpierwszy zĄjącychw zie-
mi mikroorganizmów Streptomyces venezuelae w
7947 r. (30). Obecnie otrzymywany synteĘcznie.
Jest wysoce skutecznym i dobrze tolerowanym an-
Ębiotykiem uznanym zapier-łłszy anĘbioĘk o sze-
r okim z akre sie działania prze ciwb akt e ryj ne go. Nisz-
czy drobnoustroje Gram(+) i Gram(-), bakterie tle-
nowe i beztlenowe i niektóre organizmy wewnąttz-
komórkowe (30). Chloramfenikol posiada 3 grupy
biologicznie aktywne, które w głównym stopniu
determinuj ą j ego akĘwnośó przeciwb akteryjną. S ą
to: grupa p-nitrofenolu, grupa dichloroaceĘlowa i
grup a hydroksylowa ( alkoholowa) przy w ę g1ru-3 łań-
cucha propandiolu (36). Zttwagina jego tendencje
do powodowania zablrzeń we krwi u ludzi zastą-
piono grupę p-NO, cząsteczką metylosulfonylu
(HC3-S Or), w wyniku czego otrzymano tiamfenikol
i zasadniczą zmianę w aktywności biologicznej.
Zmodyfikowanie grupy propandioh pr zez dołącze-
nie atomu fluoru doprowadziło do syntezy florfe-
nikolu. Usunięcie ze nviązków grupy dichloroace-
tylowej prowadzi do całkowitego pozbawienia ich
aktywności biologicznej (I7,30). W roztworze chlo-
ramfenikol ulega rozkładowi pod wpływem pH po-
wyżej 9, temperatury i fotolizy (rozpad pod wpły-
wem promieni słonecznych).

Tiamfenikol j est mniej skuteczny alebardziejbez-
pieczny w stosowaniu od chloramfenikolu. Florfe-
nikol jako pochodna tiamfenikolu wykazuje in vi-
tr o znamiennie silniej sze działanie przeciwbakte-
ryj ne od chloramfenikolu. Zwłaszcza przeciwko nie-
którym szczepom bakterii patogennych. Zaden z
przedstawionych analogów chloramfenikolu nie j est
jes.zcze szeroko stosowany w medycynie weteryna-
ryJnel.

Mechanizmdzialanja.DziałaniębakteriostaĘcz-
ne chloramfenikol wykazuje w następstwie wiąza-
nia się z podjednostką 50S rybosomów, prowadzą-
cego do hamowania aktywności transferazy pepty-



nes, Erysipe]othrix rhusiopathiae, Ricketssia, My-
coplasma, Chlamydia. SzczegóInie działa na S a]mo-
nella typhi i paratyphi, Oporne są Pseudomonas
aeruginosa, prątki kwasooporne i niektóre laseczki.

Wchlanianie. Wybrane parametry farmakokine-
ty czne chlor amfenikolu rl r 6żny ch gatunków mv ie -

rzątptzedstawiono w tab. 1. Chloramfenikol poda-
ny per os jak i zastosowany parenteralnie jest cał-
kowicie (ponad 90%) i szybko wchłaniany u nvie-
rząt, mvłaszcza nieprzeżlw ający ch (22). Maksymal-
ne stęzenie we krwi osiąga chloramfenikol po 1-3
godz. od chwili wprowadzenia go do organizmu.
Osoczowy okres biologicznego półtrwania wynosi
od 0,9 godz. u kucyków ,1,,3 godz. u świń, 2 godz. l
przeżlwaczł, 4,2 godz. u psów, do 5;1 godz. u ko-
tów (12). U kotów głodzonych (na czczo) stwier-
dzono różnice we wchlanianiu pomiędry chloram-
fenikolem podanym w tabletkach a chloramfenikolu
palmitynianemw postaci zawiesiny (34). Płynna po-
stać leku wyka4nvała mniejszą układową dostęp-
ność biologiczną leku, wskazljąc równocześnie, że
palmitynian musi ulec hydrolizie i ze stanowi więk-
sze ryzyko dla wystąpienia zaburzeń polekowych,
gdy zawiesina palmitynianu jest stosowana do le-

czenia chorych kotów, które równocześnie z cho-
robą nie prryjmĄą pokarmu.

U przeżtlwaczy mikroflora żwacza w znacznym
stopniu redukuje jego grupy nitrowe pozbawiając
go aktywno ści prze ciwb akteryj nej wcze śniej niż ten
może ulec wchłonięciu i czyniąc jego dzialanie po
podaniu per os słabszym od chloramfenikolu sto-
sowanego pozajelitowo. Mierna wchłanialność chlo-
ramfenikolu u przezuwaczy z przewodu pokarmo-
wego oraz niekorzystny jego wpływ na mikroflorę
pr ze dżołądków wskazuj e na p ozaj elitową dro gę sto -

sowania, jeżeli chce się uzyskać skuteczność leku
przy zakażeniach ogólnych l przeżtlwaczy. Obec-
ność pokarmu w zołądku i jelitowych substancji
osłaniających (protectiva) nie wpływają na wchła-
nianie chloramfenikolu, nawet gdy substancje te
hamują motorykę przewodu pokarmowego. Do te-
rapii ukladowej stosuje się trzy różne postacie chlo-
ramfenikolu. Chloramfenikol w postaci zasady jest
pr zeznaczony wyłącznie do sto s owania dou stne go.
Postaó ta ma bardzo gorzki smak, więc dla popra-
wienia smaku opracowano chloramfenikolu palmi-
tynian, jako alternatywną postać do stosowania
doustnego, Só1 ta nie ulega bezpośredniemu wchło-

Tab. 1. Parametry farmakokine ly czne chloramfenikolu
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nigciu w jelicie cienkim. Jest w nim hydrolizowana
pod wpłryem esteraz trzustkowych, które uwalnia-
ją chloramfenikol w postaci wolnej zasady, bo Ęl-
ko ta jest akĘwna biologicznie. Chloramfenikol w
postaci szczawianl sodu moze byó wstrzykiwany
zarówno dozylnie jak i domięśniowo. Ęm niemniej
wymaga on reakcji hydrolizyw osoczu dla uwolnie-
nia wolnej zasady, aktywnej biologicznie (3). Kine-

iniekcji domigśniowej j est bardzo niewielkie. U koni

sady wchłania się równiez po iniekcji dootrzewno-
wej. Inne postacie chloramfenikolu mogą byóllĘ-
te czne w leczeniu okulistycznym i laryngolo gicznym.

Roanieszczenie w organir,mie. U większościz ga-
tunków mvierząt około 30-46% chloramfenikolu

wątrobie i żółci. Wysokie stęzenia (około 50Vo w ar -

tości stęzenia osoczowego) znajdtlją się w takich

sercu, plucach, wątrobie, śledzionie i ośrodkowym
układzie nerwowym (3, l1). Chloramfenikol nie
osiąga stęzenia terapeutyc znego w fizj ologi cznym

nlkaprzezbarierę krewlmózg, dostaje się do płynu
osoczowego oraz wnika do rogówki. Podany na
zmienioną skórę wnika do miejsc zmienionych za-
palnie.

BiotransformaQa. Po wchłonięciu się chloram-
fenikolu do krązenia ogólnego ulega on intensyw-

nemu metabolizmowi wątrobowemu. Oprócz za-
chodzących reakcji redukcji grup nitrowych i innych
reakcji nviązanych z faząpierwszego przej ścia, wol-
ny chloramfenikol jest w głównej mierze metaboli-
zowafly w fazie drugiej poprzez sprzęganie zkvła-
sem glukuronowym (reakcja glukuronizacj|), Za-
sadniczym metabolitem wątrobowym chloramfeni-
kolu jest więc chloramfenikolu glukuronian. Jedy-
nie 5 -1,5Vo wydalonego chloramfenikolu stanowi

o młodych
z dorosły-
ełnej zdol-

ności metabolicznej enzymów mikrosomalnych.

rzęcia.
Wydalanie. Najwię ks za część z asto sow anej d aw-

ki chloramfenikolu jest wydalana z moczem w po-
staci nieczynnych biologicznie metabolitów. Wolny
chloramfenikol oraz chloramfenikolu burszĘnian
sodu ulegają filtracji kłębkowej (5-I0Vo), podczas

jedynie małe ilości
wątrobowo-jelitowe
ża łttrzymywanie się
rząt roślinozernych.

Z organtzmu kota chloramfenikol wydalany jest
znacznie wolniej niż z or ganizmu innych gatunków
zł,lierząt.U kotów około 25%o calkowitej dawki chlo-
ramfenikolu wydala się zmoczem w postaci aktyv-
nej. U psów ta sama postać wydalanazmoczemsta-
nowi 6Vo dawki leku (17). Jak już wcześniej pod-
kreślono, noworodki i nvieruęta z zablrzeniami

kształcai j est podobna dorosłym j ałówkom ; 
j e dnak

w porównaniu z jałówkami starszymi cielęta cechu-
je istotnie mniejsza zdolnośó wchłaniania jelitowe-
go chloramfenikolu (8).



Zastosowanie. Chloramfenikol ptzez wiele lat
stosowany był w leczeniu wielu różnych zakażeń
b akteryj nych powodowanych pt zez drobnoustroj e
wrazliwe na ten anĘbioĘk,włączającw nie Sa]mo-
nella sp., różne infekcje powodowane przez szcze-
py b akt e rii zy jący ch w ew nątr z i na zew nątrz komó -
rek Ąrwiciela, riketsje, mykoplazmy i chlamydia;
leczy się nimzakażenia ocztt i ośrodkowego układu
n erwowe g o or az zakaże ni a p owo dowan e pr zez w ie -

le beztlenowców (30).
Chloramfenikol stosowany był w leczeniu zaka-

żeńogóInych i miejscowych. Stosowano go skutecz-
nie w leczeniu takich zakażeń bakteryjnych jak:
chroniczne zakażenia dró g oddechowych, zapale -
nie mózgu i opon (encephalitis, meningifis), rop-
nie mózgu (abscesus cerebta]is), zapalenie oka
(ophthalmlfĄ, infekcje śródoczne (infectiones in-
tr aophth almic ae), zapalenie tworzywa kopytowe go
Q: o d o d e r m a t it i s), zakażenia skó rne ( infe ct i o n e s
cutaneae), zapalenie ucha zewnętrznego (otitis
externa) (10). Posocznice (sepses) powodowane
zakażeniem przez S almone]]ae ltlb B acteroides sta-
nowią specyficzne wskazania do stosowania chlo-
ramfenikolu. Po stosowaniu leku w zapaleniu bak-
teryjnym prostaĘ Qlrostatitis) osiągnięto całkowi-
te wyleczenie u psów, Zakażenia dróg moczowych
były często leczone chloramfenikolem, pomimo
tego, że stęzenie czynnej postaci antybiotyku w
moczu jest niskie, to jest ono zarazem wystarczają-
ce do osiągnięcia działaniaterapeutycznego. W tych
przypadkach istotną rolę moze odgrywać chloram-
fenikol dopływający z krwią do miejsca infekcji.
Celowość stosowania chloramfenikolu przy uszko-
dzeniu nerek uzasadnia fakt zmniejszonego wyda-
lania moczu.

Dzialanie niepożądane i toksyczność. Główne
działanię trujące chloramfenikolu u ludzi doĘczy
zaburzeń w wytwarzaniu krwi (hematotoxicosls).
Wyróżnia się dwie postaci aplazji szpiku kostnego
po stosowaniu leku (36). Jedna obejmuje zależną
od dawki supresję szpiku kostnego dotyczącą za-
burze ń w wy tw ar zanil czerwo nych ciałek krwi. Je s t
to postaó odwracalna iwystępuj e zantryczaj, gdy stę-
żenie leku jest wyższeniżż5 pg,ml-'osocza, Są do-
wody stwierdzającę, ze przyczyną supresji szpiku
kostnego jest uszkodzenie mitochondriów, a następ-
nie supresja mitochondrialnej syntezy białekw szpi-
ku kostnym. Ę postaó toksykozy cechuje anemia,
zwiększone stęzenie żęlazaw osoczu, zmniej szenie
Iiczby elementów morfoĘcznych szpiku ko stne go,
wakuolizacj a cytopl azmy blasto cytów, zahamow a-
nie dojrzewania prekursorów erytrocytów i myelo-
cytów. Podobne do wyżej opisanych zmiany wystą-
piły u kotów po stosowaniu dawek dobowych wy-
noszących 50 mg,kg 1 m.c.przez okres 3 tygodni. U
psów po stosowaniu chloramfenikolu w dawkach
dobowych równych 2ż5 mg,kg-1 m.c. wystąpiły wy-
r aźne zmiany h e m at o 1o g iczne ś r e d ni e g o natężenia.

Podobnie nieprawidlowy obraz krwi występuje u no-
worodkówwrazliwych na lek, gdy podawano go ose-
skom w dawkach standardowych, przewidzianych
dla nłier ząt dorosłych.

D ru gi r o dzaj dzialania h e m ato to ksyczn e g o chl o -

r amf e niko Iu r zadziej wys t ępuj e, j e st nie z al eżny ani
od zastosowanej dawki ani od czasu trwania lecze-
nia, nosi nazvvę anemii aplasĘcznej. Objawia się
aplazją szpiku kostnego cechującą się głównie głę-
bokiego stopnia i długotrwającą pancytopenią
(zmniej szenie zawartości elementów morfoĘ cznych
krwD oraz hipoplazją (niedoczynnośó) lub aplazją
(zanik czynno ści) szpiku kostne go, nie o dwracalną
i często doprowad zającą do śmierci w wyniku zaka-
żeń wtórnych lub krwawień (haemorragiae). Ane-
mia aplas§czna występuje w czasie, bezpośrednio
po lub często w kilka miesięcy po zaprzestaniu sto-
sowania leku, Częstośózgonów (u ludzi) z tego po-
wodu wynosi 1:10 000 - 1:25 000 - 1:45 000 osób.
Niektóre dane sugerują, że istnieje predyspozycja
geneĘczna osób do wystąpienia tego typu toksycz-
ności chloramfenikolu. Jedna z teorli udokumen-
towanej sugeruj e, że anemia aplastyczn a może by ć
powodowana toksycznym działaniem grup nitro-
wych chloramfenikolu.

Grupa p-NO, ulega nitroredukcji ułatwiając po-
wstawanie nitrozochloran fenikolu i innych toksycz-
nych pośrednich produktów przemiany, które wy-
rwalają zablrzenia w podstawowej czynności ko-
mórki (36). Usunięcie grup p-NO, z chloramfeni-
kolu zapobiega pochloramfenikolowej anemii apla-
stycznej u wrazliwych osób. Teorię tę potwierdza
fakt, iż pozbawiony grup -NO, tiamfenikol nie po-
woduje anemii aplastycznej.W rwtązku z omawia-
nymi właściwościami chloramfenikolu u ludzi, a
zwłaszcza anemią aplastyczn ąbardzo w ażne są wła-
ściwości pozostałości leku w tkankach leczonych
nvierząt przeznaczonych do konsumpcj i, zvvłaszcza
dla ludzi wrazliwych na działanie chloramfenikolu.
Nawet niskie stęzenia leku w mleku, mięsie i in-
nych tkankach jadalnych pochodzące od rwierząt
leczonych chloramfenikolem, spozyte przez osoby
wrazliwe na ten lek, mogą spowodować rozwinię-
cie się anemii aplastycznej (niezaleznie od stęzenia
leku) . Z tego i innych powodów wyklucza się w wielu
krajach w tym w Polsce (Dz.U. Nr 2 z 1996 r.) sto-
sowanie chloramfenikolu l rwierząt przeznaczo-
nych do konsumpcj i przez ludzi (20, 2B).

W przeciwieństwie do opracowańna temat tok-
syczności chloramfenikolu u ludzi jego toksyczność
w odniesieniu do nvierząt domowych uważa się za
rzadką. Noworodki i koĘ lważasię zanajbardztej
wr azliwe na zatnlcia chloramfenikol em, co rw iąza-
ne jest z niesprawnym metabolizmem. KoĘ otrzy-
mujące chloramfenikolw dawce 50-60 mg,kg 1m.c.

(przez2l dni) i 120 mg,kg'm.c. (przez 14 dni) wy-
karyw ały kliniczne obj awy depresj i, odwodnienia,
zmniejszenia przyjmowania płynów, utraty na wa-



dze, wymioty i biegunkę. Stwier-
dzono hipoplazję szpiku kostnego
oraz pancytopenię (26, ż7, 34). U
psów rozpoznano postaó anemii
aplastycznej jako Ęp reakcji nad-
wrazliwości na chloramfenikol.
Spoo i Rividre (30) zaprzeczają
temu stwierdzeniu. Psy wykazują
łagodne objawy toksycznego dzia-
łania chloramfenikolu. Głównie są
to zablrzenia zołądkowo -j elitowe
ale wystąpiły one po dawkachrzę-
&l225 mg,kg' m.c. stosowanych

obu gatunków (psy i koĘ) objawy
toksykozy ustępowały natychmiast
po zaprzestaniu stosowania Ieczę-
nia. Chloramfenikol stosowany per
os u cieląt - noworodków powodo-
wal wystąpienie złego wchłaniania

Tab.2. Dawkowanie chloramfenikolu u nłierząt

będącego konsekwencj ą mikrosko-
powych i czynnościowych zmian enterocytów jelita
cienkiego.

Lek ten może znieśózdolność do odpowiedzi im-

kol nie jest lekiem nie wpłryającym toksycznie u
mvierząt, ale wpływ ten ujawnia się po stosowaniu
wysokich dawek itoprzezdługi okres czasu. Wwe-
terynarii natomiast lek stosuje sięprzezkrótki okres

dllżaczas trw
butal) u psów
nia metaboliz
minalum), kodeiny, fenytoiny, niesteroidowych le-
ków przeciwzapalnych (NSAID's) i kumaryny.
Chlofamfenikol stosowany razemz sulfametoksy-

ów. W większości przy-
nia nie mogą byó stoso-
powinien byó stosowany

razem z lekami wiążącymi się z podjednostką 50S

rybo inkosamidy.
Z ra nalezy mie-
szaÓ amfenikolu,
bursztynianu sodu z innymi preparatami.

Wpryw na wyniki wybranych testów laboratoryj-
nych. Chloramfeniko
fatazy alkalicznej i m
binowy. Moze on zmniej
krwi orazliczbę trombocytów (9). W krańcowych
pr zy p adkach moz e sp owo dowaó ewi d e ntn ą an emi g.

Możliwy jest tez nieprawdziwie dodatni wynik te-
stu na obecność glukozy w moczu.

Czaspozostawania leku w organizmie olaz czas
pozostałoŚci w mleku. W wielu krajach stosowanie
Ćhlor amf eniko lu w p a s zy dla rw ieruąt g o sp o d arskich
jest zabronione. W innych czas eliminacji 1eku. z
organizmu jest określony na istotnie różny i mo1e,
wynosió w przypadku mięsa krów powyżej 14 dni
(21 dni); mięsa cieląt i świń - 10 dni. Nie nalezy go
stosować tt rwierząt mlecznych.

Dawkowanie. Powyżej zamieszczol7o ramowe
dawkowanie chloramfenikolu (tab. ż), który może
być stosowany parenteralnie (i.m., s.c., i.p.), per os
lub miejscowo (zewnętrznie),Wielkośó dawki i czę-
stość stosowania leku powinny być ustalane indy-
widualnie dla kazdego zvłierzęcia

Analogi chlotamfenikolu

Tiamfenikol. Jest to półsynteĘczny analog struk-
turalny chloramfenikolu r óżniący się w bu dowie o d
substancji macierzystej tym §lko, że grlpap-nitro-
fenolowa zostala zastąpiona metylosulfonową.
Tiamfenikol hamuje syntezę białka bakteryjnego
podobnie jak chloramfenikol lącząc sig z podjed-
no stką 5 0S ryboso m:u. Zakr es działania przeciwb ak-
teryjnego jest tez taki sam jak chloramfenikolu.
Zmiany w budowie cząsteczki powodują zmiany
parametrów farmakokineĘczny ch or az zmniejs,,?a-

i ą rię dzialania f armakodyn amiczne go tiamf eniko -

l.v.
per 0s

i.v., i.m., s.G.

l.v.

i.v., i.m., s.c.

i.v., i.m.

i.v.

i.v., i.m., per os

i.v., i.m., s.c.,
pel 0s

2-4
6-8

12-24

12-24

12-24

12-24

12-24

6-8

22,0
50,0

10,0 _ 25,0

25,0 - 30,0

30,0

10,0 - 25,0

22,0

22,0 - 45,0
- 60,0

22,0 - 45,0
- 60,0

Koń

Bydlo

Jalówki

0wce

Kozy

Świnie

Pies

Kot
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Ryc. 1. Wzór strukturalny chloramfenikolu i jego analogów
(fl orfenikolu i tiamfenikolu)

lu. Tiamfenikol jest zvviązkiem lepiej od chloram-
fenikolu rozpuszczalnym w wodzie a gorzej w lipi-
dach. W związku z tym wolniej przechodzi przez
błony lipidowe i dłużej pozostaje w tkankach w po-
równaniu z chloramfenikolem - jest rwiązkiem o
duzo mniejszej objętości dystrybucji. Tiamfenikol
nie podlega metabolizmowi wwątrobie (14), a więk-
sza część zastosowanej dawki jest wydalana z mo-
czemw postaci niezmienionej (15, 2I,36),

Oporność bakterii na tiamfenikol wykształca się
podobnie jak u chloramfenikolu i polega na acety-
lacji cząsteczki tiamfenikoh przez bakterie, ale
szybkośó tej acetylacji jest okolo 50Vo slabsza od
acetylacji chloramfenikolu. U cieląt (jałówek - 15)
orazkóz mlecznych (21) stwierdzono, ze tiamfeni-
kol ma duzą objętośó dystrybucji i moze być szybko
wydalany do moczu. Jest mniej toksyczny od chlo-
ramfenikolu, gdyż jak dotąd stwierdzono rozwinię-
cie się jedynie odwracalnej aplazji szpiku kostnego
u ludzi. Pomimo leczenia 65 000 000 ludzi tiamfe-
nikolem, nie stwierdzono przypadku anemii apla-
sĘcznej (2). Toksyc zność tiamfenikolu określ ano n a
królikach (19), u których nie stwierdzono zmian w
erytro-, retikulocytach ani tez w wartościach żelaza
osoczowego. Dopiero te zmiany notowano po dłu-
gim stosowaniu dawek 90 mg,kg-r m.c..24 godz.
Mozna sądzić, ze tiamfenikol j est potencj aln ie b ez-
piecznym środkiem i skutecznym w leczeniu zwie-
rzątprzeznaczonych do konsumpcji. W USA zaka-
zany do stosowania. Nie jest dopuszczony do sto-
sowania w polsce,

Florfenikol. Budową podobny do tiamfenikolu,
jakkolwiek w pozycji węgla 3' zawiera fluor. Pod-
stawienie fluoru w cząsteczce zmniejsza Iiczbę
miej sc działania b akt eryj n e go prowad zące go do re -

akcji aceĘlacjimviązku. Byó moze jest to powodem,
dla którego antybiotyk ten jest bardziej oporny na
dzialanie inaktyrvuj ące bakterii. Florfenikol j est
pozbawiony grupy p-NO2, która bięrze udzial w
wywoływaniu anemii aplasĘcznej, stwierdzanej po
stosowaniu chloramfenikolu u ludzi. Florfenikol jest
bardzo silnym lub najsilniejszym z antybiotyków
grupy chloramfenikolu w stosunku do wielu drob-
noustrojów in vitro,

U koni i kucyków stosowany dozylnie, domięśnio-
wo i per os w dawce 22 mg,kg-1 m.c. jego półokres
eliminacji wynosił 1,8-r0,9 godz,, B.:0,4-r0,11,
,godz.,kgl m.c.. Vn : Q.J-r6,21,kg-lm.ć. Biodostęp_
ność leku wynosiła o dBI% (po iniekcji i.m.) do B3Vo
(po podanit per os) (25). W 30 godz. po zastoso-
waniu fl orfenikol u z moczemwydaliło się mniej niż
75Vo substancji czynnej. U leczonych zwierząt
stwierdzono zwiększenie bilirubiny, dobrą tole-
rancję leku oraz rozluźnienie kału, U psów z ciężką
infekcją dróg oddechowych (powodowaną ptzez
Pasteure]]a haemolytica i Pasteure]]a multocida)
stosowano i.m. florfenikolw dawce 20 mg,kg 1 m.c.
dwukrotnie, co 48 godzin, osiągaj ąc wy ższą skutecz-
ność niz po stosowaniu amoksycyliny (6) Z dobrym
skutkiem terapeutyc znym stosowano fl orfenikol do-
wymieniowo (750 mg, co I2 godz., trzykrotnie) w
leczeniu klinicznej i podklinicznej postact zapale-
nia wymienia (35). Podobnie korzystne wyniki te-
r apeuĘ czne uzyskano po stosowaniu fl orfenikolu
w leczeniu gorączki transportowej bydła (23).

Skutecznie terapeutyc zne stężenie fl orfenikolu w
osoczu świń (5-10 pg,ml-') uzyskano po stosowaniu
dawki wynoszącej 70 mg,kg' m.c., po czym dawkę
zmniejszono o 507o stosując ją co 8 godz. (2ż). U
drobiu ci sami altorzy stosowali florfenikol i.m. w
dawce 40 mg,kg 1 m.c. Terapeutyczne stęzenie leku
w osoczu stwierdzano po upłyłvie 4 godz. a utrzy-
mywało się ono krócej niż 480 min. Pelną skutecz-
nośó florfenikolu stwierdzono po stosowaniu daw-
ki nasycającej 50 mg,kg' m.c., a następnie dawki
podtrzymującej równej Il2 dawki nasycającej; co B
godz,

Kontrowersyjność opracowania może wynlkać z
faktu, ze sam chloramfenikol nie jest zatwierdzony
do stosowania u zwierząt rzeźnych z racji pozosta-
łości leku w tkankach tych z,łvierząt, co mogłoby
oddziaływać toksycznie na konsumentów. Jednak-
że analogt chloramfenikolu nie stanowią takiego za-
grożenia dla ludzi i wydaje się, ze bgdą mogły byó
stosowane l różnych gatunków mvierząt. Lekarze
weterynarii stosują chloramfenikol u innych Twle-
rzątniżrzeźne, azwlaszcza u psóww leczeniu cho-
rób zakaźnych układu oddechowego, pomimo że
Uchwałą Komisji Rejestracji Srodków Farmaceu-



tycznych i Materiałów Medycznych z dniem 01. 04.
1,996 r. MRiGZ oficjalnie skreśliło z rejestru leki
zawlerające chloramfenikol (Dz.U. Nr 2, 1996 r.).
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