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Zdavaznost vyskumu v oblasti farmakologie

T'ématické cislo vedeckého casopisu Veterindrni medicina poddva élanky,
v ktorjch sa uvddzaji vysledky experimentalnych prac s problematikou vete-
rindrnej farmakologie a farmakoterapie. Tomuto oboru sa v poslednych rokoch
venuje primerand pozornost aj zo strany riadiacich orgdnov i vygrobnjch pod-
nikov. Uz ddvnejSie sa revidovali zjednoduSené ndzory, akoby pri sprdvnej pro-
fylaxii lie¢iva boli menej potrebné. V tomto obdobi poklesu zdujmov o vet. pri-
pravky sa prehliadalo, zZe ndlezité pouzivanie farmak sa uz v tjch rokoch vo
svete stavalo vjznamnou sucastou profylaxie hromadnjch choréb domdcich zvie-
rat. Nemogno vsak zabudal ani na to, ze poslanim veterindrnej mediciny je po-
vedla profylaxie aj pomoc irpiacemu zvieraiu terapeutickym zdsahom, k éomu
S tak isto potrebné ucinné a pritom dobre tolerované liecivd. Vedomosti
o spravnom pouzivani tjychto latok a o vysledku ich pdsobenia si vSak zdvazné
aj z hladiska predchddzania poskodenia ludského zdravia zZivoéisnymi produk-
tami, v ktorych sa mézu vytvdrat rezidud.

Viyskumu v oblasti farmakolégie sa okrem katedier vysokych $kél venuji
aj dalsie pracoviskd. Intenzivne sa v tomto smere pracuje predovsetkym na od-
deleniach Vyskumného ustavu velerindarneho lekdrstva v Brne a v poslednjch
rokoch i na novom pracovisku, ktorgm je Viyskumné stredisko pre veterindrne
lie¢iva Spofa. Na tjchto vsetkich ako aj na dalSich pracoviskdch sa s uspechom
rozvija zdkladny farmakologicky vyskum, ktory uz priniesol a mdze priniest
dalSie nové poznatky a aj medzindrodné uspechy csl. veterinarnej vede. Nale-
zity rozvoj vyskumu v tejto oblasti nam bezpochyby zabezpeci vjvoj i vyrobu
originalnych domdcich ldtok alebo latok obdobnych novym zahraniéngm pri-
pravkom, éim sa zbensi zavislost na dovoze zo zahraniéia. Splnenie tejto po-
ziadavky predstavuje pri masovom pouzivani niektorjch ldtok aj znaény naro-
dohospodarsky uzitok.

Prace publikované v tomio ¢isle sii az na jednu venované otdzkam chemo-
terapie, ¢o potvrdzuje, ze tdto oblast je zatial stile v popredi zdujmu viskum-
nikov. Zdvazné si najmd prdce venované antibiotikdm, ktoré poukazuji na
fazkosti a komplikdcie vzniklé v priebehu pouzivania tjchto latok za ucelom
terapeutickym a krmivdarskym. Mimoriadne ddlezita prdca BartoSa a Lebdusku
nabada prislusné institucie k urychlenému revidovaniu pouzivania tetracyklino-
vjch antibiotik za ucelom krmivdrskym. Je to vjznamné aj z hladiska ochrany
ludského zdravia po tom, ¢o W atanabe zistil infekéni rezistenciu, tj. pre-
nos odolnosti priamo na iné zdrodky. Aj prdce o antibiotikdch v tomto éisle
ukdzali, ze lie¢ivd tohto druhu nemozZno pouzivat len z jednostranného tech-
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nického aspektu, ale ze je bezpodmieneéne nutné prihliadat aj k hladiskdm
biologickym a zdravotnym.

I ostatné prdce su zamerané na rieSenie aktudlnych otdzok, ¢i uz ide o zd-
kladny viskum stale vyznamnijch kokcidiostatik alebo antihelmintik proti
gastroenteronematédom. S ohladom na ziskavanie rezistencie zdrodkov k anti-
biotikam potrebné su i prdce venované sulfonamidom. Za délegité treba po-
kladat aj dalSie overovanie tucinkov trichlérfonu a dextrdan-zeleza.

Prdce tohto tématického ¢éisla prindsaju s pouzitim modernjch metodik
nové poznatky z oblasti zakladného viskumu lieéiv i z oblasti farmakoterapeu-
tického aplikovaného vyskumu a tedy dobre reprezentuji znaéni dast vyskumu
v tomto smere u nds.

Prof. MVDr. Jozef VodrdZzlka, DrSc, VSP, veter. fakulta, katedra farmako-
logie, Kosice

Toto tematické ¢islo pripravila SPOFA, Vyzkumné stfedisko pro veterinarni
1é¢iva, Pohoti - Chotourn
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CITLIVOST E. coli Z NOSNIC A VYLIHLYCH KURAT
K CHLORTETRACYKLINU

J. Bartos, J. Lebduska

Vyzkumny ustav veterindrniho lékatstvi, Brno

"BARTOS, J., LEBDUSKA, J. Citlivost E. coli z nosnic a vylihlych kuiat k chlor-
tetracyklinu. Vet. Med. (Praha) 13 (11-12) : 585—591, 1968.

Z nosnic, jejichz vajiéka jsou pouZivana k lihnuti kurat, ze dvou zemédélskych
zavodu jsme izolovali 45 kmenu E. coli. VSechny kmeny byly rezistentni k chlor-
tetracyklinu (CTC), minim&lni inhibiéni koncentrace (MIC) se pohybovala od
25 do 200 wg CTC/ml. Prevaina veétSsina kmenu (80 %) méla MIC v rozmezi
50—100 wg CTC/ml. Z jednodennich az dvoudennich kufat z lihni ve tfech
chovech jsme izolovali 92 kment E. coli. Z nich 95,7 %, kmenu bylo rezistent-
nich k CTC (MIC od 25 do 200 ug CTC/ml). Pfevazna vétsina kmenu (72,8 /)
meéla MIC v rozmezi 50—100 ug CTC/ml. Z 51 kmenu E. coli, izolovanych z jed-
nodennich aZ dvoudennich kufat, bylo 27, 4 Y, kmenu rezistentnich ke strepto-
mycinu. Tyto vysledky nasvédcéuji, Ze populace E. coli v naSich chovech dra-
beze je jiz téméf vesmeés rezistentni kK CTC, ktery je obsaZen ve vétSiné
krmnych smési.

rezistence; E. coli; nosnice; vylihla kurata; chlortetracyklin; streptomycin; anti-
biotika v krmivech

V nas$i predchozi praci (Bartos, Lebduska, Hordkova 1968)
jsme zjistili vysokou rezistenci kmentu E. coli z brojleri v terénu na konci vy-
krmu. Abychom prispéli k objasnéni moznych pficin této skutecnosti, studovali
jsme v této préci citlivost k CTC u kment E. coli z nosnic, jejichz vajicka jsou
pouzivana v lihnich k lihnuti kufat, a z jednodennich az dvoudennich kufatek.
Tim jsme chtéli zjistit, zda plvod rezistence sahd jiz do pocatku Zivota kufat
a nadto az k nosnicim, od nichz pochéazeji nasadova vejce.

MATERIAL A METODA

Vytéry z kloaky nosnic jsme odebirali ve dvou zemédélskych zdavodech (Pf.,
Me.) a z jednodennich az dvoudennich kuiat ve trech zemédélskych zavodech (Xa.,
Me., Je.). Kultivovali jsme na Endovu pudu, izolovali typické kolonie a kultury
mikroskopovali. Izolované kmeny jsme zaiazovali mezi E. coli na zikladé bioche-
mickych vlastnosti podle béZnych metodik (Sedlak, Rische 1961) podobné jako
v predchozi praci (Bartos, LebdusSka, Hordakova 1968). Celkem jsme izolo-
vali 45 kment E. coli z nosnic a 92 kmenu E. coli z jednodennich aZ dvoudennich
kurat. Citlivost — minimalni inhibi¢éni koncentraci (MIC) — jsme zji§fovali kvan-
titativni metodou, fedénim na agarovych plotnach (Betinovad a Nemec 1966;
Grove a Randall 1955; Hejzlar a Vymola 1962; Vymola a Hejzlar
1964). Za rezistentni kmeny E. coli k CTC jsme na zakladé prihlédnuti k udajum
Groveho a Randalla (1955) pokladali ty kmeny, u kterych byla MIC 25 ug/ml
a vyse.
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VYSLEDKY

Z tabulky I vidime, Ze vSechny kmeny izolované od nosnic, jejichz vajicka
se pouzivaji k vyrobé brojlerd, byly rezistentni k CTC. MIC se pohybovala od
25 do 200 ug CTC/ml. Ze 45 kmend E. coli, izolovanych ze dvou zemédélskych
zavodi, méla pfevaina vétsina, tj. 80 % kment, MIC v rozmezi 50—100 ug
CTC/ml. Pomérné znaéné procento kmeni mélo MIC 200 ug CTC/ml: u chovu
Pt. to bylo 16,7 % a u chovu Me. 20 % kmeni.

Citlivost E. coli z jednodennich az dvoudennich kufat je§té pfed prvnim
nakrmenim jsme zjistovali ve tfech zemédélskych zdvodech (tab. II). V Xa.
se vyskytovaly pouze rezistentni kmeny s MIC od 25 do 100 ug CTC/ml. Téz
v Me. jsme nezachytili zddny citlivy kmen, MIC se pohybovala od 50 do
100 ug CTC/ml. Pouze v Je. jsme z 64 kment E. coli zjistili 6,2 % citlivych
kment, rezistentni kmeny mély MIC od 25 do 200 ug CTC/ml. Ze souhrnu
tab. Il je vidét, Zze z 92 kmend E. coli, izolovanych z jednodennich az dvou-
dennich kufat, bylo 95,7 % kment rezistentnich k CTC, pti¢emz MIC se pohy-
bovala od 25 do 200 ug CTC/ml. Nejvétsi pocet kmenii, tj. 72,8 %, mélo MIC
od 50 do 100 ug CTC/ml.

Tabulka III porovndva stupeii rezistence E. coli izolovanych od nosnic
a jednodennich az dvoudennich kufatek. Z tabulky je zfejmo, Ze citlivé kmeny

1. Citlivost E. coli z mosnic, jejichZz vaji¢ka se pouzivaji jako nasadova vaji¢ka pro
lihné, k chlortetracyklinu

MIC v ug/ml

Zemeéd. Pocet

zévod kmenti 25 50 100 200

podet % pocet % pocet % pocet % -

Pf 30 0 - 14 46,7 11 36,7 5 16,7
Me 15 1 6,7 4 26,7 7 46,7 3 20,0
Celkem 45 1 2,2 18 40,0 18 40,0 8 17,8

II. Citlivost E. coli z jednodennich az dvoudennich kui‘at k chlortetracyklinu

MIC v ug/ml

Zeméd. Pocet

vl kil 3,1 25 50 100 200

pocet | % pocet % pocet % pocet % pocet %
Xa 6 1 16,7 5 83,3
Me 22 ;7 31,8 | 15 68,2
Je 64 4 6,2 5 7,8 18 28,1 N 27 344 | 15 23,4
Celkem 92 4 4,3 6 6,5 25 27,2 | 42 45,6 | 15 16,3
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1II. Porovnani rezistence kment E. coli z nosnic a z jednodennich aZ dvoudennich
kuiat k chlortetracyklinu. Vysledky udavame v %, kmenu z celkového poétu kmenu
skupin: mosnice a kuratka

MIC v ug/ml
E.coliz
3,1 25 ‘ 50 100 200
Nosnic = 2,29 { 40,0 %, 40,0 % 17,8 %
1-2 dennich
kufat 439, 6,5% ’ 27,29 45,6 % 16,3 %

se vyskytly pouze u kutitek, a to ve velmi malém procentu (4,3 %). Dale
z ni vidime, Ze o néco vy33i procento rezistentnich kment v rozsahu MIC od
50 do 200 wg CTC/ml mély nosnice — 97,8 % kmenti, nez kufatka, kterd
méla jen 89,1 %. Avsak statistickym hodnocenim x? testem nebyl zji§tén vy-
znamny rozdil mezi rezistenci kment z nosnic krmenjych smésmi s CTC a re-
zistenci kmeni z jednodennich az dvoudennich kufatek. MoZné pfidiny rezistence
u kufatek uvadime déale v diskusi.

U 51 kment E. coli, izolovanych z jednodennich az dvoudennich kufat,
jsme zji§fovali té% citlivost ke streptomycinu. Z nich bylo 72,6 % kment citli-
vych (MIC od 1,5 do 12,5 ug/ml), u 59 % kment MIC byla 25 ug/ml
a u 21,5 % kmenti zjisttna MIC 100 nebo vice nez 100 ug/ml. To znamen4,
Ze 27,4 % kment bylo rezistentnich k streptomycinu. Z téchto 51 kmend E. coli
bylo 66,7 % kmenti rezistentnich pouze k CTC, 25,5 % kment bylo rezisten-
tnich jak k CTC, tak i ke streptomycinu, 5,9 % kment bylo citlivich k CTC
i streptomycinu a 1,9 % kment bylo rezistentnich ke streptomycinu a za-
roveri citlivych k CTC.

DISKUSE

Ve svétové literatufe jsme nezjistili prace, které by studovaly danou otdzku
za stejnych podminek jako prace naSe a popisovaly vyslovné vysledky zji§téné
u nosnic, jejichz vajicka se pouZivaji jako nasadovd vajicka pro lihné a u vy-
lihlych jednodennich az dvoudennich kufitek v béiném provozu. Merken-
schlager (1965) uvadi 15 az 90 % rezistentnich kmeniti stfevni fléry v prv-
nich dnech Zivota kutat, ale neuddvd presnéj§i staf¥i kufat ani jiné konkrétni
okolnosti.

V CSSR vsechny krmné smési pro nosnice obsahuji CTC. Tak napt.
podle receptur krmnych smési vyrabénych v CSSR v roce 1967 obsahuje kom-
pletni smés pro plemenné nosnice 20 mg CTC v 1 kg smési a kompletni smés
pro nosnice v intenzivnich chovech 30,6 mg CTC/kg smési. V praxi viak by-
vaji podavany i davky vy$$i, napf. zkrmuje-li se smés urend pro jiné skupiny
zvitat, nebo pouzije-li se nedostate¢né roziedény bilkovinny koncentrat s vy-
sokym obsahem CTC (180 mg CTC/kg smési). Mélo by se vice dohliZet na
to, aby se pouzivaly skute¢né jen ty smési, které jsou pro dany druh a skupinu
zvitat urfeny a aby se nekrmilo jinou smési, kterd je v chovech prévé k dis-
pozici, jak se to Casto stdvad. Zcela béZiné se zaméfuje krmnd smés pro nosnice
v intenzivnich chovech se smési pro plemenné nosnice. Tim se v8ak v praxi
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nedodrzuje’ natizeni. komise pro cizorodé latky v potravinach pti Poradnim sboru
hlavniho hygienika, kterd dovolila pouzivat CTC pro chovna zvifata do 20 g
na 1 tunu krmiva (Halacdka 1959) a pro nosnice k produkci konzumnich
vajec 30 mg CTC/kg sufiny krmiva (Halaé¢ka, Bene§ a Gorner 1965).

Za dané situace v terénu je nesnadné usoudit, zda ndmi zji§téna vysoka
rezistence u nosnic je vyvoldna jiz nizkou koncentraci CTC — napf. 20 mg/kg
smési, nebo zda je zplisobena pouzivdnim krmnych smési s vy$§8im obsahem
CTC, urcenych pro jiné druhy zvifat. Sieburth, Jezeski, Hilla Car-
penter (1954) zjistili u kufat, kterd byla pfikrmovina dietou s 10 mg
Aureomycinu na kg krmiva, rezistence nejen ke koncentraci pouzité v krmivu,
ale téz ke koncentraci pétkrat vyssi. Domnivame se, Ze na hladiné rezistence
se v praxi podileji obé moznosti: vznik rezistence pfi zkrmovani 20 mg CTC/kg
smési i zkrmovani smési s vy§§imi koncentracemi CTC.

Pro rezistenci stfevni fléry u kutdtek jiz v lihnich je vysvétleni t&z8i, nebot
nepfi§la do vylihnuti pfimo ve styk s CTC. Pfifiny rezistence u jednodennich
az dvoudennich kufatek bychom mohli spatfovat v téchto okolnostech:

" a)- Nejpravdépodobnéji v ziskani rezistentnich mikrobi z okoli — s povrchu
vajetné skotapky, s ploch lihni, z rukou ofetfovatele, z ovzdusi. Tyto mikroby
by pochazely z populace E. coli v daném chovu, napt. od kufatek, nosnic, ¢i
jingch domécich zvitat krmenych smémi s CTC.

b) Jako malo pravdépodobna pfi¢ina rezistence se jevi jeji vznik u vy-
lihlych kutitek z CTC pfijatého z okoli riznymi cestami uvedenymi v bodé a).
Neni zatim dokladd, Ze by timto zplisobem se mohla vyvinout jiZz béhem jed-
noho az dvou dni Zivota tak vysoka rezistence (MIC od 25 do 200 ug CTC/ml)
u tak vysokého poétu (95,7 %) kmend.

¢) V malém mnoizstvi CTC ve vajitku, které by vyvolalo rezistenci. Ho -
leca Kadlec (1967) zjistili difizni plotnovou metodou, e pfi zkrmovani
30 mg CTC/kg krmiva je 14,3 % vajec kontaminovanych CTC. V rozsahu 0,0
a7 200 mg CTC/kg krmiva &etnost kontaminaci dosahovala téméf 50 %. Pfi
zkrmovani 30 mg CTC/kg krmiva nosnicim zjistili maximalné v bilku 0,19 ug
CTC/ml a ve Zloutku 0,214 wug CTC/ml. Kdybychom ptihliZeli jen k préci
Sieburtha a sp. (1954), ktefi zjistili, Ze rezistence dosdhla hodnot ma-
xim4ln& pétkrat vy$sich nez byl obsah antibiotika v krmivu, pak by bylo ne-
pravdépodobné, Ze tyto nizké koncentrace 0,19—0,21 ug by vyvolaly tak rychle
rezistenci az na hladinu MIC 100 a# 1000krat vys$§i (20—200 wg/ml). Tu-
rufev (1967) uvadi, Ze in vitro teramycin zvy3il odolnost E. coli k teramycinu
pfi pasazich na koncentraci 0,1 ug/ml az na 5 ug/ml, tj. padesatkrat. Ani tato
hodnota by tedy neodpovidala vysoké rezistenci, nalezené u kufatek. Pti niz8ich
koncentracich teramycinu bylo vSak relativni zvy3eni odolnosti mnohondsobné
vy$8i, pfi 0,001 ug/ml az 2000krat.

d) V tom, %e rezistentni mikrob nebo faktor by se mohl dostat do vajicka,
a to bud exogenn& nebo endogenné. Rehak (1965) zjistil mikroby ve Zlout-
cich v 1,5 az 2,3 % 2z vySetfenych vajec. Hadley a Caldwell (cituje
Rehdk 1956) zjistili mikroby v 6,9 % oplodnénych vajec a 8,9 % neoplod-
nénych vejcich. Lange (1907; cituje Reh 4k 1956) uvedl, ze B. coli proniké
jiz za jeden den do skofdpky a do.bilku, a za pét dni do zZloutku. Savov
(1966) “prokézal u experimentalné infikované dribeze, 7e 26,5 % vajicek ob-
sahovalo E. coli. Protoze v na$ich pokusech mélo rezistentni kmeny 95,8 %
kufat, 1ze soudit, Ze by -tato pfi¢ina mohla mit jen ¢aste¢ny vyznam.

Teprve podrobné studie s vybavenim pro chov bezmikrobnich zvifat by
mohly uréit hlavni pti¢inu lfhnuti kKufat se stfevni flérou rezistentni k CTC.
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Pfi¢inu pomérné vysokého procenta (27,4 %) kmenti E. coli rezistentnich
k streptomycinu z jednodennich az dvoudennich kufat bychom mohli pravdé-
podobné hledat v lécebném pouZivani streptomycinu, napf. pfi nakazlivé rymé
dribeze. Tato okolnost nasvéd¢uje rovnéz tomu, ze pfenos rezistentnich kmeni
na vylihla kufata se déje ze zevniho prostfedi do lihni, a z&asti snad i od nos-
nic pfes vajictka. Jinou pfi¢inou by mohl byt vznik rezistence k streptomycinu
pti trvalém ptsobeni CTC ve smyslu infekéni rezistence nebo vzniku polyre-
zistence. Na zdkladé naSich vysledki bychom doporudovali omezit az dplné
vynechat podavani krmiv s CTC nosnicim, jejichz vajicka se pouZivaji jako
nasadovd, a lihné umistit v mistnosti se zvla§tnim vchodem, oddélené od mist-
nosti, kde se krmi kutdtka smési s CTC. Tim by se mohla snizit ¢astost vy-
skytu rezistentnich kmend u nejmlad§ich kufatek a snad postupné klesnout
i vSeobecna hladina rezistence v chovech. Tato druhd moZnost bude
ovSem silné brzdéna tou okolnosti, Ze v dal§ich fazich technologie
chovu akviruji kurata rezistentni kmeny pfitomné v celém prostfedi, kde se
pfikrmuji smési s CTC. Veterindrné-zdravotni vyznam mé vznikdni rezistence
v tom, Ze novéji jsou zjifovany kmeny E. coli patogenni pro dribez (napt.
Sojka a Carnaghan 1961, Mészaros a Stipkovits 1967,
Stipkovits a Bereznai 1967) a Ze priikaz vzniku rezistence u E. coli
nepochybné ukazuje tutéz moznost i pro zarodky obligdtné patogenni. Pro né
je nutno déale pfihliZzet i k novéj§im poznatkiim o infekénim pFenosu rezistence
nejen uvnitf téhoz druhu, nybrz i z jednoho druhu zarodkd na jiny (viz napf.
souborné pojedndni Watanabe 1963, Kayser 1967 aj.).

Do3lo dne 24. 2. 1968

Za technickou spoluprédci dékujeme B. Seidlové a za statistické zhodnoceni
RNDr. O. Matou8kové. Déile dékujeme n. p. Biotika a n. p. Lééiva za za-
slani standardnich substanci antibiotik a Ceskoslovenské sbirce mikroorganismi
za poskytnuti standardnich kment.
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BAPTOII, A., JIEBAVIUKA, A. (Hayuro-uccienopaTenbCKHi WMHCTHTYT BeTepuHapuu, BpHo,
Yexocnosakus). UyscrBurenpHocTs E. cOli Kyp-HecymieK M BBITYNMBIIMXCS UBIJIAT K XJ0pTeTpa-
nuknuay. Ber. men. (ITpara) 1B (11-12) : 585-591, 1968.

YV kyp-Hecymek IByX CeJbCKOXO3SICTBEHHBIX NPENNPUATHH, fHla KOTOPBIX HMCIONb30BANNCH IS
HEKybauuu nbinaar, Mel usoauposanu 45 mrammos E. coli. Bce mraMMbl 6BIH  yCTOHYMBDHI
« xnoprerpaunukauay (CTC), mmrumansHas wmHTH6Mpylomas koumentpaunus (MIC) konefamacs
or 25 no 200 ur CTC/mn. Tlpeo6nanaomee Gompmuucrso mrammos (80 %) MIC umeno B nma-
masoe 50—100 ur CTC/mn. ¥ 1—2-nHeBHBIX OBIMJIAT M3 MHKy6aTopoB B 3 mrumedepMax Mol
usonuposany 92 mramma E. coli, uaz koropsix 957 % mrammos 6bino ycroitumseix k CTC
(MIC or 25 mo 200 ur CTC/mn). Tlpeo6napmamomas uacts mrammos (72,8 %) MIC wumena
3 auanasone 50—100 ur CTC/mn. HUa 51 mramma E. coli, nsonuposansoro y 1—2-nHesHbix
usmnar, 27,4 % mramMMos 6BUIO YCTOHUMBHIX K CTPENTOMHIIMHY. DTH Ppe3yJhTATH CBHIETENb-
creylor o ToM, yro nomynauus E. coli B Hamux pasBeNeHMAX NTHILI TIOYTH BCA yXKe YCTOIYHBA
¥. CTC, xoropsiii comepkaTcs B GONBIIMHCTBE KOPMOBBIX CMeCeil.

ycroitauBocth; E. cOli; Kyps-HeCYIUKH; BBUIYIHBIIMECS UBIIIATA; XJOPTETPAUMKIMH; CTPENTO-
MUINH; aHTHOHOTHKHA B KOpPMax

BARTOS, J., LEBDUSKA, J. (Research Institute of Veterinary Medicine, Brno, Cze-
choslovakia). The Sensitivity of E. coli from Laying Hens and Hatched Chickens to
Chlortetracycline. Vet. Med. (Prague) 13 (11-12) : 585-591, 1968.

45 E. coli strains were isolated from hens the eggs of which are being used for the
hatching of chickens in two agricultural enterprises. All the strains were resistant to -
chlortetracycline (CTC); minimum inhibitory concentration (MIC) ranged from 25 to
200 ug CTC/ml. The MIC of most strains (80 %) ranged from 50 to 100 ug CTC/ml
92 E. coli strains were isolated from 1—2 days old chicks from incubators in 3
breeds. 95,7 9, of these strains were resistant to CTC (MIC from 25 to 200 ug
CTC/ml). The MIC of most E. coli strains (72,8 %) ranged from 50 to 100 ug
CTC/ml. 27,4 9, of 51 E. coli strains isolated from 1—2 days old chickens were re-
sistant to streptomyecin. These results show that E. coli population is already in our
poultry breeds nearly completely resistant to CTC which is contained in most feed
rations.

resistance; E. coli; laying hens; hatched chlcken; chlortetracycline; streptomycin; an-
tibiotics in feeds
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BARTOS, J., LEBDUSKA, J. (Forschungsinstitut fiir Veterinirmedizin, Brno, Tsche-
choslowakei) Empfindlichkeit der E. coli aus den Legehennen und ausgeschliipften
Kiicken gegen Chlortetrazyklin. Vet. Med. (Praha) 13 (11-12) : 585—591, 1968.

Aus den Legehennen, deren Eier zur Brut der Kiicken angewendet werden, haben
wir aus zwei landwirtschaftlichen Betrieben 45 Stimme des E. coli isoliert. Samt-
liche Stamme waren resistent gegen Chlortetrazyklin (CTC), die minimale Inhibiti-
onskonzentration (MIC) bewegte sich von 25 bis 200 ug CTC/ml. Der grifite Teil
der Stimme (80 %, hatte MIC in einem Ausmal von 50—100 ug CTC/ml. Aus den
1—2 Tage alten Kiicken aus der Brut in 3 Zuchten haben wir 92 Stimme E. coli
isoliert. Davon waren 95,7 9, der Stdmme resistent gegen CTC (MIC von 25 bis 200
ug CTC/ml). Der groBte Teil der Stimme (72,8 %) hatte MIC in einem AusmaB von
50—100 ug CTC/ml. Von 51 E. coli-Stdmmen, die aus 1—2 Tage alten Kiicken isoliert
wurden, waren 274 9, der Stdmme gegen Streptomyzin resistent. Diese Ergebnisse
deuten an, dafl die E. coli-Population in unseren Gefliigelhaltungen fast allgemein
schon resistent gegen CTC ist, der im grofiten Teil der Futtergemische enthalten ist.

Resistenz; E. coli; Legehennen; auseschliipfte Kiicken; Chlortetrazyklin; Streptomy-
zin; Antibiotiken in Ylen Futtermitteln
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Hygiena vyroby a zpracovani potravin Zivocisného piivodu

W. E. Jennings D. M. V. Direktor, Div. Meat Inspection, N. Y. S. Dept.
Agr. & M., Albany, New York, U. S. A.

Pojednani o nemocech zpusobovanych masem podle jejich puvodu. Jsou
rozdéleny na nemoci puvodu chemického nebo toxikologického (zplusobované
ruznymi Konzerva¢nimi pripravky, dezinfekénimi prostifedky, prisadami ke
krmnym smésim, chemickymi latkami pouZivanymi nové v zemédélstvi, po-
zastatky raznych pesticid, fungicidd, herbicidl, antibiotik, hormont apod.),
dédle na endogenni infekce pienosné ze zviiat na lidi (z nich jsou uvedeny
trichinelézy a téniace) a na infekce a intoxikace exogenni a kontaminace pfti
zpracovani masa. Prace obsahuje vycet infekei a intoxikaci a zdlraznuje vy-
znam preventivnich veterindrné-zdravotnich opatreni, zejména prohlidky masa,
v zajmu ochrany spotrebitelt.

(Podle Zprav a sdéleni XVIII. svétového veterinarniho kongresu.)

Normovani prace veterinarnich lékait p¥i prohlidce masa

(V. Csiszar, Univ. d. Vet. Wissensch., Budapest, Ungarn)

Prace jate¢nich veterinarnich lékairu, kromé moznosti infekce a zranéni, je
rusena zejména Spatnym osvétlenim a hlukem na porazkach a je také zati-
zena jednotvarnosti. To odvadi od plné koncentrace pii déletrvajicim vykonu.
Vysledky psychologickych i dalSich Setfeni davaji moznost stanovit védecky
normy prohlidky masa.

(Podle Zprav a sdéleni XVIII. svétového kongresu veterinarniho)
Nk

Bakteriologické vysSetfovani vajeénych vyrobkii.

(E. Bulling, Bundesgesundheitsamt, Berlin 33, Deutschland)

V NSR byl v r. 1956 vladnim narizenim o vajeénych vyrobcich zaveden prikaz
enterobakteriacei jako indikator dostate¢ného predbézného osetieni vaje¢nych
vyrobkl. Zjisténi salmonel v dovazenych vyrobcich do r. 1965 pokleslo. Priikaz
pasterace vajeéného obsahu a bilku «-amylaze-testem muZe byt naruSen pri
pridani soli k vyrobkium (4—6 %).

Nk

592 VETERINARNI MEDICINA — 1968



CITLIVOST KMENU E. coli Z BROJLERU, BAZANTU A ZAJICU
K TETRACYKLINUM, STREPTOMYCINU A CHLORAMFENIKOLU

J. Bartos, J. Lebduska

Vyzkumny ustav veterindrniho lékarstvi, Brno

BARTOS, J., LEBDUSKA, J. Citlivost kmeni E. coli z brojleri, baZanti a zajictt
k tetracyklinim, streptomycinu a chloramfenikolu. Vet. Med. (Praha 13 (11-12):
593—600, 1968.

U 188 kmenu E. coli izolovanych z brojlertd, jimz byly pfikrmovany davky
0, 50, 100, 200 mg chlortetracyklinu na kg krmné smési, jsme zjistili 78, 98, 96,
100 9, kment rezistentnich k CTC (MIC vy38i neZ 25 ug/ml). Kmeny rezistentni
k chlortetracyklinu (CTC) byly rezistentni téZ k oxytetracyklinu (OTC) a tetra-
cyklinu (TC). Naproti tomu vSech 41 kmena E. coli izolovanych z bazanti a 46
kmenu E. coli ze zajicl bylo citlivych k CTC, OTC i TC. Minimélni inhibiéni{
koncentrace (MIC) k nim byla u kmenti z baZantt od 0,7 do 6,2 ug/ml; u zajict
od 0,7 do 1,5 ug/ml. VSechny kmeny ze zajicti, baZantl i brojlert byly citlivé
k chloramfenikolu (MIC 1,5—12,5 ug/ml). VSechny kmeny z baZantli a zajict
byly citlivé k streptomycinu (MIC 1,5—12,5 ug/ml), kdeZto u brojlert bylo v jed-
notlivych skupinach 18,5 az 50 9, kment rezistentnich k streptomycinu (MIC 100
a vice nez 100 ug/ml).

chlortetracyklin; oxytetracyklin; tetracyklin; chloramfenikol; streptomycin; cit-
livost E. coli; rezistence E. coli; brojleti; baXanti; zajici; antibiotika v krmivech

V ptedchozi praci (Barto§ 1968) jsme zjistili pofetné vysoky vyskyt
rezistentnich kment E. coli k CTC u dribeZe. Naproti tomu ve stfevech ba-
zanti a zajic jsme zjistili pouze citlivé kmeny E. coli k tomuto antibiotiku.
Ucelem této prace bylo zjistit, zda u brojleri rezistentni kmeny k CTC budou
rezistentni téZ k dal§im dvéma antibiotikim tetracyklinové fady: OTC a TC
a zda kmeny E. coli z bazanti a zajici budou citlivé nejen k CTC, ale i k OTC
a TC. Dale jsme si vytkli za tkol zjistit a porovnat citlivost kmenti E. coli
z brojlert na jedné strané a z baZantli a zajici na druhé strané k streptomy-
cinu a chloramfenikolu. Vyznam studia otdzky, zda ptfi poddvani CTC v krmivu
dochézi téz ke zkfizené rezistenci k OTC a TC, je ddn mimo jiné i praci Sa-
tavy (1967), v niz uvadi, Ze by bylo vhodné pfejit ve vykrmu kufat od
chlortetracyklinu k tetracyklinu, nebot zjistil pfi srovnavdni G&inku ridznych
davek CTC, OTC a TC pfi vykrmu kurat, Ze se celkové nejlépe projevuje
tetracyklin, s nimZ by se do budoucna mohlo poéitat pro obohacovani primy-
slové vyrabénych krmnych smési (20—100 mg na kg smési). Bylo tedy na misté
sledovat nynéj§i stav rezistence zirodkd k tomuto nové doporudenému anti-
biotiku.

MATERIAL A METODA
Kurata kfiZenci plemen Cornish X Plymouth hned po vylihnuti byla odebréna

z chovil a byla rozdélena do ¢tyi skupin po 200 zviratech. Dostadvala ve smési ruz-
ny obsah chlortetracyklinu: 0, 50, 100 a 200 mg CTC/kg smé&si. V 9. tydnu byl krmny
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pokus ukonéen a byly odebrany rektalni vytéry z 38 aZ 54 zvirat z kazdé skupiny.
Celkem jsme izolovali 180 kmenu E. coli z brojlert.

E. coli ze stfev bazantll a zajictt jsme ziskali nakultivovanim ze stiev baZanti
a zajict zastrelenych v podzimnich honech roku 1966. Celkem jsme izolovali 41
kment E, coli z baZzantti a 46 kmenu ze zajicl. PFi izolaci a identifikaci kmeni jsme
postupovali podobné jako v predchozim sdéleni (Bartos§, Lebdus§ka, Hora-
kova 1968). K uréovani citlivosti jsme zvolili kvantitativni metodu pi#i rfedéni anti-
biotik na agarovych plotnach (Betinova a Nemec 1966; Grove a Randall
1955; Hejzlar a Vymola 1962; Vymola a Hejzlar 1964). Za dolni hranici
rezistence povazujeme 25 ug CTC, OTC, TC a streptomycinu v 1 ml s pfihlédnutim
k tdajim Groveho a Randalla (1955), ktefi udavaji pro tetracyklinova antibio-
tika a streptomycin za hranici rezistence vice nez 20 wg/ml. U chloramfenikolu
uvadéji hranici rezistence nad 50 pg/ml.

VYSLEDKY

Tabulka I udéava citlivost kment E. coli izolovanych z brojlerd, jimz byly
pfikrmovédny rizné diavky CTC, ke tfem tetracyklinovym antibiotikim. Z tab.
vidime procentudlné vétsi pocet kmeni rezistentnich v pokusnych skupinach, tj.
kment izolovanych od brojlert, jimz byl pfikrmovan CTC, proti skupiné bez
obsahu CTC v krmivu. Tento rozdil je nejvice vyjddfen pfi porovnédni skupiny
bez CTC se skupinou s 200 mg CTC/kg smési.

Zajimavé je déle zji§téni znaéné rezistence kment E. coli izolovanych i ze
skupiny, ktera nedostdvala CTC v krmivu. 77,8 % kment této skupiny bylo
rezistentnich (MIC od 25 do 200 ug CTC/ml). Naproti tomu u pokusnych

1. Porovnani citlivosti E. coli k chlortetracyklinu (CTC), oxytetracyklinu (OTC)
a tetracyklinu (TC) u brojlerti, prikrmovanych raznymi davkami CTC

MIC v ug/ml
Mnozstvi g
Pocet Antibio-
CTC v mg | d 0,7 — 12,5 25 — 200
v 1 kg smési kment tikum
pocet % pocet %

0 54 CTC 12 22,2 42 77,8

54 OTC 10 18,5 44 81,5

54 TC 10 18,5 44 81,5

50 50 CTC 1 2,0 49 98,0

50 OoTC 50 100,0

50 TC 50 100,0

100 46 CTE 2 4,3 44 95,6

46 oTC 46 100,0

46 TC 1 2,2 45 97,8

200 38 CTC 38 100,0

38 OTC 38 100,0

38 TC 38 100,0
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skupin byla rezistence vy$§i: 95,6 az 98 % a u skupiny s nejvy$§im obsa-
hem CTC v krmivu (200 mg CTC/kg smési) bylo 100 % rezistentnich kmend.

Z tabulky je tedy zfejmé, Ze pfi zkrmovani CTC nastala rezistence ne-
jen k tomuto antibiotiku, ale i k pfibuznym antibiotikiim tetracyklinové sku-
piny: OTC a TC. Tak napt. pti zkrmovani 200 mg CTC/kg smési bylo 100 %
kmenii rezistentnich ke vSem tetracyklinovym antibiotikim: CTC, OTC a TC.
Vyvoj rezistence je i zde rychlejsi pti vysokém obsahu CTC 200 mg/kg smési,
o jehoz zavedeni do krmnych smési je uvazovano.

II. Porovnani citlivosti E. coli k chlortetracyklinu (CTC), oxytetracyklinu (OTC)
a tetracyklinu (TC) u bazanti a zajict

MIC v ug/ml
Druh Pocet Antibio-
zvifat kment tikum 0,7 1,5 3,1 6,2
poCet | 9% | pocet| 9% pocet | 9% pocet | %
Bazanti 41 CTC 35 85,4 5 12,2 1 2,4
41 oTC 22 53,7 14 34,1 4 9,7 1 2,4
41 TC 16 39,0 22 53,7 2 4,9 1 2,4
Zajici 46 CTC 37 80,4 9 19,6
46 OTC 35 76,1 11 23,9
46 TC 40 86,9 6 13,0

Naproti tomu u baZanti a zajicd jsme zjistili pouze citlivé kmeny E. coli,
a to nejen k CTC, ale i k OTC a TC (tab. II). U bazanti se citlivost k tetra-
cyklinovym antibiotikim pohybovala v rozsahu MIC od 0,7 do 6,2 ug/ml.
U zajicti byly kmeny jesté citlivéjsi, MIC byla od 0,7 do 1,5 ug/ml.

Tabulka III porovnava vysledky testu citlivosti E. coli ke streptomycinu.
U brojlerti jsme se setkdvali pfevazné s citlivymi kmeny (MIC od 3,1 do 12,5),
ale izolovali jsme téz kmeny rezistentni. MIC 100 nebo vice nez 100 ug strep-
tomycinu/ml jsme zjistili v jednotlivych skupinich u 18,5 az 50 % kmend.
vala CTC v krmivu, nejvétsi procento ve skupiné s nejvét§i davkou CTC v kr-
mivu. Naproti tomu u bazanti a zajici byly vSechny kmeny citlivé ke strepto-
mycinu (MIC od 1,5 do 6,2 ug/ml u baZzantd a u zajici od 1,5 do 12,5 ug/ml.

Tabulka IV uvadi vysledky testi citlivosti E. coli k chloramfenikolu. Je
z ni patrno, Ze k chloramfenikolu byly vSechny kmeny E. coli citlivé, at jiz
pochazely z brojlerd, bazantli, nebo zajici. U vSech téchto zvifat se pohybo-
vala MIC v rozmezi od 1,5 dol2,5 ug chloramfenikolu/ml. 46 kmend E. coli
ze zajicd mélo niz8i rozpéti MIC: od 1,5 do 6,2 ug chloramfenikolu/ml. Pfi
srovnani vSech skupin zvifat vidime v tab. IV, ze MIC 12,5 ug byla nejvice
zastoupena (21,0 %) u skupiny brojlerii s nejvy$§im obsahem CTC v krmné
smési.
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1II. Citlivost kment E. coli z brojleru,

MIC v ug/ml
Mnozstvi CTC
Druh zvirat vmgv 1 kg Pocet kmenu 1,5 3,1
smési L
podet | % | pocet | %

Brojlefi (konec vykrmu) 0 54 23 42,6
50 50 9 18,0

100 46 17 36,9

200 38 5 13,1

Bazanti 0 41 1 24| 26 63,4
Zajici 0 46 13 28,3 | 21 45,6

DISKUSE

NaSe zji§téni jiz vyvinuté zkfiZené rezistence mezi tetracyklinovymi anti-
biotiky po krmném uziti CTC je v souladu se zji§ténim jinych autord. Tak
napf. Sojka a Carnaghan (1961) pfi studiu citlivosti kment E. coli
izolovanych z patologickych stavii u driibeze, zjistovali pfiblizné stejny pocet
kment rezistentnich k CTC i OTC. Déle pak prokazali, ze s pfibyvajicimi lety
se podet rezistentnich kment zvySoval. V roce 1957 bylo pouze 3,5 % kment
rezistentnich k tetracyklinovym antibiotikim, v roce 1958 20,5 %, v roce 1959
40,9 % a béhem prvnich 6 mésici roku 1960 se vyskyt rezistentnich kment
zvysil na 63,2 %. Toto zvyieni rezistence bylo ve vztahu k rychlému rozvoji
priumyslu brojlerd a k Sirokému pouzivani tetracyklinovych pfidavkda v krmi-
vech. Glantz (1962) pii zjistovani citlivosti E. coli z pfipadd chronické
respiraéni choroby a ze salpingitidy dribeze zjistil velmi podobnou citlivost

1V. Citlivost kment E. coli z brojlert, bazanti a zajici k chloramfenikolu

Mnozstvi MI.C v, psgjml
CTC
7% Pocet

Druh zvirat v mg Einend 1,5 3,1 6,2 12,5

v 1kg A

smeési )

podet | 9% | pocet| 9% |pocet| % | pocet| %
Brojlefi 0 54 2 3,7 21 38,9 | 26 48,1 5 9,3
(konec 50 50 7 14,0 20 40,0 22 44,0 1 2,0
vykrmu) 100 46 19 41,3 26 56,5 1 2,2
200 38 1 2,6 7 18,4 | 22 57,9 8 21,0

Bazanti 0 41 1 2,4 12 29,3 27 65,8 1 2,4
Zajici 0 46 3 6,5 35 76,1 8 17,4
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bazanti a zajici k streptomycinu

MIC v ug/ml
6,2 12,5 25,0 50,0 100 = 100
pocet % pocet % pocet % pocet % pocet % pocet %
21 | 389 ! 10 | 185
19 38,0 ‘ 22 | 44,0
13 28,2 3 6,5 1 2,2 12 26,1
i)
12 31,6 2 53 19 50,0
14 34,1
11 23,9 1 2,2

kmenu k CTC, OTC a TC. Parrdkovad a spol. (1967 a, b) pfi studiu re-
zistence enteropatogennich kment E. coli z prosttedi velkochovl zjistili, ze
citlivost k CTC, OTC a TC se plné shoduji. V prostiedi dribezarny zjistili
znacny pocet rezistentnich mutant E. coli.

Ponévadz existuje zkifizend rezistence mezi tetracyklinovymi antibiotiky,
nezménil by se podstatné vyvoj rezistence mikrobii ke viem tfem tetracyklino-
vym antibiotikim, kdyby se podle navrhu Satavy (1967) do vykrmu
zavedl misto chlortetracyklinu tetracyklin. Zmeéna by tedy neméla vyznam
z hlediska hygieny zvifat i lidi, pokud jde o vznik rezistentnich zarodka
a jeho mozné dalsi disledky.

Ponévadz pro naSe pokusy s brojlery jsme nemohli opattit kufata z chovy,
v nichz by se krmna antibiotika nepouzivala, byl jiz u kontrolni skupiny vy-
soky pocet rezistentnich kmend a nejevil se znaény rozdil v citlivosti mezi
skupinami, které nedostavaly CTC a mezi skupinami, které jej dostdvaly.
V jiné publikaci sdélujeme (Barto§ Lebdu$§ka 1968) nalez vysokého
poctu rezistentnich kment jiz u jednodennich az dvoudennich kufat a u nosnic.
Z téchto piic¢in jsme v naSich chovech v r. 1966—1967 zjistili mnohem vy§§i
procento (77,8 %) rezistentnich kmenti i ve skupiné bez CTC v krmivu oproti
napf. Knothemu v r. 1959, ktery zaznamenal pouze 10 % kment rezisten-
tnich k TC ve skuping, ktera nedostavala v krmivu toto antibiotikum. Nicméné
i toto procento je dosti veliké, uvazime-li, ze Knothe pouzil pro své pokusy
kufata z chovu, kde se nepodavala antibiotika. TéZ Smith a Crabb (1957)
zjistili mnohem vice kment E. coli rezistentnich k TC ve vykalech dribeze,
ktera dostavala nizké davky TC, nez ve vykalech dribeze z farem, kde tyto
latky nebyly nikdy pouzity. Téz ustdjeni brojleri v aredlu naSeho dstavu
mélo pravdépodobné vliv na vysoky vyskyt rezistence, nebot v sousedaich
stdjich byla zvirata krmena normalnimi obchodnimi smésmi, obsahujicimi
CTC. Harry (1962) pti zkrmovani CTC brojlerim zjistil v kontrol-
ni skupiné 5 az 15 % kment rezisientnich, ale byla-li skupina kontrolni
chovdna s pokusnou v poslednich dvou tydnech, zvysila se rezistence kontrolni
skupiny na 42 az 56 %.

Ponévadz na$e hledani chovi dribeze s vyhradné, nebo alespon s prevazné
citlivou flérou k CTC bylo marné, vytkli jsme si za dkol zjistit stav citli-
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vosti u lovné zvéfe (bazantli a zajicti), kterd neni pfikrmovédna antibiotiky
a zije vzdalené od hospodaiskych zemédélskych objektid. Teprve v této oblasti
jsme nalezli kmeny E. coli 100% citlivé ke vSem zkouSenym antibiotikiim:
CTC, OTC, TC, streptomycinu a chloramfenikolu. Pokud by tedy §lo o stu-
dium zcela normalni citlivosti zédrodka E. coli, pak by ve vyzkumech nebylo
jiz mozno pouzivat mikrobi z bézného dribezafského provozu, nybrz bylo by
nutno sahnout napif. k zarodktm z bazantd, kde se kmeny normalné citlivé
jesté vyskytuji a jejich MIC odpovidd kmenové citlivosti E. coli neovlivnéné
stykem s tetracyklinovymi antibiotiky. V literatufe jsme nena$li zadné udaje,
které by se tykaly citlivosti E. coli izolovanych ze stfev bazanti a zajich.

Nase zjisténi 100% citlivosti kment E. coli z brojlerdi, bazantii a zajicii
k chloramfenikolu je v souladu se skute¢nosti, Ze toto antibiotikum neni ob-
sazeno v krmnych smésich a jeho terapeutické pouZivdni v zemédélstvi je
velmi sporadické.

Naproti tomu ¢ast kment E. coli, pochédzejicich z brojlerd, byla v naSich
pokusech rezistentni ke streptomycinu (18,5—50 % kment). Ponévadz viak
bazanti a zajici méli opét 100 % kment E. coli citlivjch ke streptomycinu, je
mozno vysvétlovat tuto rezistenci u brojleri pouzivanim streptomycinu v léché
rymy u nosnic. Jiné vysvétleni by bylo mozné hledat ve vzniku polyrezisten-
ce ulinkem CTC. Tomu by nasvédcovala okolnost, Ze v tomto krmném po-
kuse se procentudlné nejvice kment rezistentnich ke streptomycinu vyskytlo ve
skupiné s nejvy$si davkou CTC (200 mg CTC/kg smési). Je mozné, ze se zde
uplatnily obé moznosti, o nichz byla diskuse, nebot kmeny rezistentni ke strep-
tomycinu byly zji§tény i ve skupiné kontrolni bez CTC v krmivu, oviem v niz-
§im procentu nez ve skupindch s CTC ve smésich.

Doslo dne 24. 2. 1968

Za technickou spolupraci dékujeme B. Seidlové. Za zaslani standardd antibiotik
dékujeme Vyzkumnému ustavu antibiotik a n. p. Léciva.
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BAPTOII, A., JEBAYHIKA A. (HayuHo-MccienoBaTenbCKHil HMHCTHTYT BeTepuHapuu, BpHo,
Yexocnosakus ). UyserBurensHocrs mrammoB E. coli w3 6poiinepos, dasaHoB u 3aiimeB K rTerpa-
UMKIMHY, CTPeNTOMMIMHY u xnopamdenmxony. Ber. men. ([Ipara) 13 (11-12) : 593-600, 1968.
Y 188 wrammos E. coli, usonnposaussix ua 6Gpoitnepos, noxkapmausaeMbeix nosamu 0, 50, 100,
200 Mr xsjopTeTpamMK/MHAa Ha KI KOpMOBOif CMecH, HaMH ycraHosieso 78, 98, 96, 100 % mram-
mos, yeroitauseix k CTC (MIC cemme 25 ur/ma). Ycroituusbie k xaoprerpauuxauiy (CTC)
mraMMbl ObIM Takske ycroiumeel K oxcurerpauukauHy (OTC) u rerpanuxnuny (TC). Haobo-
por sce wmrammel E. coli, ofmum umcaom 41, uzosuposaHHbie w3 ¢asaHoB, u 46 mramMmoB
E. coli, wzonuposanueix u3 saiues, 6o uyscreutensHsr k CTC, OTC u TC. MuHuManpHas
narubupyomas xouuenrpauus (MIC) y mrammor u3 ¢asanos cocrasaana 0,7 —6,2 yl‘/MJI;
y saitmes 0,7—15 ur/mn. Bee wramMmel u3 3aiines, dasaHoB u 6poiinepos ObUIM 4yBCTBH-
reapHRl K xaopampenuxony (MIC 1,5—12,5 pr/mn). Bee mramMel us ¢asaHos u saiiues 6Gbuid
uyncTBUTENARHE K crpentomunuHy (MC 1,5—12,5 ur/man), B 1o speMs kak y Gpoiinepos B oTIeNs-
vux rpynmax 18,5 — 50 % mrammos 6suio yeroitumseix k crpentomuuudy (MIC 100 u sbume
100 ur/mn).

XJIOPTETPAIMKIIME; OKCHTETPALMKJINHE; TeTPAUMKJIHH; XJOPAMPEHHKOJ; CTPENTOMHUI[MH; UYyBCTBH-
rexbHocts E. coli, ycroitumsocrs E. coli; 6Gpoiineps:; asaHsl; 3aiiisl; aHTHGHOTHKH B KOpPMax.

BARTOS, J.,, LEBDUSKA, J. (Research Institute of Veterinary Medicine, Brno, Cze-
choslovakia). The Sensitivity of E. coli Strains from Broilers, Pheasants, and Hares
to Tetracycline, Streptomycin and Chloramphenicol. Vet. Med. (Prague) 13 (11-12) :
593—600, 1968.

Among 188 E. coli strains isolated from broilers given doses of 0, 50, 100, 200 mg of
chlortetracycline per 1 kg of the feed mixture, we found 789, 989, 96 %, 1009%,
of strains resistant to CTC (MIC higher than 25 ug/ml). Strains resistant to chlor-
tetracycline (CTC) were also resistant to oxytetracycline (OTC) an tetracycline (TC).
On the other hand, all 41 E. coli strains isolated from pheasants, and 46 E. coli
strains from hares were sensitive to CTC, OTC, as well as to TC. Minimum inhibit-
ory concentration (MIC) for these substances in E. coli strains from pheasants ranged
from 0.7 to 6.2 ug/ml; in those from hares from 0.7 to 1.5 ug/ml. All strains obtained
from hares, pheasants and broilers were sensitive to chloramphenicol (MIC 1.5 —
12,5 wg/ml.) All strains from pheasants and hares were sensitive to streptomycin
(MIC 1.5 — 12.5 ug/ml), whereas in broilers of the different groups 18.5—50 9, of the
strains were resistant to streptomycin (MIC 100 and more han 100 ug/ml).

chlortetracycline; oxytetracycline; tetracycline; chloramphenicol; streptomycin; sen-
sitivity of E. coli; resistance of E. coli; broilers; pheasants; hares; antibiotics in feeds

BARTOS, J., LEBDUSKA, J (Forchungsinstitut fiir Veterindrmedizin, Brno, Tsche-
choslowakei.) Empfindlichkeit der E. coli-Stimme aus den Broilern, Fasanen und Ha-
sen gegen Tetrazyklin, Streptomyzin und Chloramphenikol. Vet. Med. (Praha) 13
(11-12) : 593—600, 1968.

Bei 188 E. coli-Stdmmen, die aus den Broilern isoliert sind, denen Gaben beigefiittert
wurden: 0, 50, 100, 200 mg Chlortetrazyklin je 1 kg Futtergemisch haben wir 78, 98,
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96, 1009, resistenter Stimme gegen CTC festgestellt (MIC héher als 25 ug/ml.). Die
gegen Chlortetrazyklin (CTC) resistenten Stimme waren auch gegen Oxytetrazyklin
(OTC) und Tetrazyklin (TC) resistent. Demgegeniiber alle 41 E. coli-Stimme, die aus
den Fasanen isoliert sind und 46 E. coli-Stimme aus den Hasen waren gegen CTC,
OTC und auch TC empfindlich. Eine minimale Inhibitionskonzentration (MIC) zu
ihnen war bei den Stdmmen aus Fasanen von 0,7 bis 6,2 ug/ml; bei Hasen von 0,7
bis 1,5 ug/ml. Simtliche Staimme aus den Hasen, Fasanen und auch Broilern waren
gegen Chloramphenicol (MIC 1,5—12,5 ug/ml) empfindlich. Sdmtliche Stimme aus
den Fasanen und Hasen waren gegen Streptomyzin (MIC 1,5—12,5 ug/ml) empfindlich,
wogegen bei Broilern in den einzelnen Gruppen 18,5—50 9/, der Stimme gegen Strep-
tomyzin (MIC 100 und mehr als 100 ug/ml) resistent waren.

Chlortetrazyklin; Oxytetrazyklin; Tetrazyklin; Chloramphenicol; Streptomyzin; Emp-
findlichkeit des E. coli; Resistenz des E. coli; Broiler; Fasane; Hasen; Antibiotika in
den Futtermitteln.
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ustav veterindrniho 1ékaistvi, Brno-Medlanky

Vedouci pracovi$té: prof. MVDr. A. Holub, DrSc.

600 vETERINARNI MEDICINA — 1968



COLIMYCIN, MYCERIN A SIGMAMYCIN
PRI KOLIBACILOZACH NOVOROZENYCH TELAT

M. Polakova, J. Lebduska

Vyzkumny ustav veterinarniho lékaistvi, Brno

POLAKOVA, M., LEBDUSKA, J. Colimycin, mycerin a Sigmamycin pii koliba-
cilozach novorozenych telat. Vet. Med. (Praha) 13 (11-12) : 601-609, 1968.

K lécbé kolibaciléz novorozenych telat byly prezkouSeny zahrani¢éni antibiotické
preparaty: Colimycin (Francie) v davee 1 mil. j. 3X denné&; uzdraveno 100 9,
ze 33 telat ve dvou chovech priumérné za 2 dny po 6 davkach. Byl by vhodny
k zavedeni do veterinarni praxe, ale je drahy. Mycerin sulfat (SSSR) byl apli-
kovan v davee 200000 j. 2X denné; uzdravilo se 89,19, z 55 telat v péti cho-
vech prumérné za 3,6 dne po 7,2 davkach. Sigmamycin (USA) byl uZivin
v davce tetracyklin 0,3 g + oleandomycin 0,15 g 2X denné; uzdravilo se jen
75 9% z 25 telat ve tiech chovech primérné za 3,4 dne po 6,8 davkach, Antibio-
gram in vitro (diskova metoda) za rok 1965 az 1967 byl proveden na 265 az 749
kmenech E. coli izolovanych z prujmovych onemocnéni novorozenych telat. Ke
colistinu bylo citlivych 98,9 9%, z 287 kmenu, k mycerinu 54,8 9, ze 635 kmeni,
k tetracyklinu jen 6,49, z 749 kmenu a k oleandomycinu pouze 0,49, ze 265
kmenu. Klinickd uéinnost veelku odpovidala citlivosti in witro u colimycinu;
u mycerinu a u Sigmamycinu byla vysSsi.

kolibaciléza telat; dispepsie telat; colimycin; colistin; mycerin; Sigmamycin;
citlivost E. coli

Ruzné dostupné prace z posledni doby (Barto§, Lebduska a Sa-
lajka 1967; Ugorski a Zalesinski 1967; Overgoor 1967; Bu-
rattoo Pozzobon 1965; McKay a sp. 1965 a daldi) prokéazaly, ze re-
zistence kment E. coli, izolovanych z telat, k antibiotikim béiné ve veteri-
narni praxi pouzivanym je in vitro velmi vysoka. V naSich vlastnich pokusech
(Polakova 1968, konanych v letech 1965 az 1966 difazni diskovou meto-
dou in vitro bylo z 531 testovanych kment E. coli rezistentnich k chloram-
fenikolu 74 %, k streptomycinu 82 % a k tetracyklinu dokonce 93 %.

Tento stav rezistence ukazuje moznost, Ze béhem néjaké doby bude kli-
nicky dosahovano méné uspokojivych vysledki, nez tomu bylo na zadatku
pouzivéani téchto zdkladnich antibiotik. A skuteéné také nachazime v literatuie
tdaje, ze preventivni ani lééebné vysledky nebyly uspokojivé (napi. Kantov
a Rjabov 1965, Jesch 1964, Swanson 1963, Prodanov a kol
1962, van Looweren 1958 aj.). Pfitom je nutno pocitat s tim, Ze expe-
rimentatori, ktefi nezjistili vyhovujici dc¢innost lé¢iv, zpravidla svoje vysledky
ani nepublikuji a Ze proto skuteény pocet neuspokojivych vysledkd bude ne-
pochybné vyssi, nez se projevi v literatufe. Z téchto divodi je nezbytné studo-
vat nova antibiotika z hlediska jejich uc¢innosti pfi kolibacilézéch telat, aby
mohla byt pouzita v téch chovech, kde dosavadni prostfedky selhdvaji. Nové
prostiedky, které by ukédzaly v S$irSim méfitku vy$§i acinnost, bude nutno
zavadét do veterindrni praxe.
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V pokusech Polakové (1968) o citlivosti kmend E. coli z prijmovych
onemocnéni novorozenych telat se ukézalo, Ze ve 14 naSich chovech byl nejvétsi
pocet kment citlivy ke colistinu ¢ili colimycinu (96 % kmeni). K mycerinu
bylo citlivych 53 % a k neomycinu 50 % kmenti. Z antibiotik u nas bé&Zné
pouzivanych bylo k chloramfenikolu citlivych jen 26 % kmend, k streptomycinu
18 % a k tetracyklinu pouhych 7 %. Bylo tedy téelné vyzkouset i klinickou
ucinnost zvlasté colistinu (colimycinu), déle také mycerinu. Sigmamycin jsme
zahrnuli do pokust proto, ze i tento pfipravek je v zahrani¢i doporucovan pfi
studované indikaci.

Vzhledem k rozdilim v nomenklatufe, ve zplisobu psani a ve sloZeni
nékterych pripravka, o kterych jednd tato prace, povaZzujeme za nutné pre-
deslat k témto otdzkdm nékolik pozndmek. Abychom v textu zfetelné odlisili
jednotlivé pfipravky, piSeme jejich nadzvy ptesné tak, jak Dbyly uvedeny na
balenich, ktera jsme zkou$eli (colimycin z Francie, myocerin z SSSR), pokud
mluvime pfimo o pfipravcich, s nimiz jsme pracovali v experimentalni ¢asti.
Kde nejedname o balenich, kterd jsme sami zkouseli, nybrz o pfipravcich podle
literatury, piSeme je tak, jak jsou psany v literatute téch zemi, ze které je zde
citujeme (kolimycin sovétsky, colimycin zdpadni, micerin dle sovétskych praci).

Nami zkouSeny colimycin byl francouzsky pripravek, ktery odpovida coli-
mycinu izolovanému K oy a m o u. UZivad se pro néj také nazev colistin (Modr
a kol. 1964). Neni tedy totozny se sovétskym kolimycinem, ktery je podle Kor -
zybskiho a Kurylowicze (1961) totozny s neomycinem B, nebo jemu
velmi podobny. Modr a kol. (1964) uvadéji nazev kolimycin jako sovétské
synonymum pro neomycin. Podle Mozgova (1961) je sovétsky kolimycin
antibiotikum neomycinové fady. Maskovskij (1964) udavé, ze v SSSR se
bude misto tfi pripravkid neomycinové rady vyrdabét siran neomycinu.

Vzhledem k urditym nejasnostem kolem nomenklatury i sloZeni téchto la-
tek, jakoz i proto, zZe u colimycinu francouzského a kolimycinu sovétského jde
o latky velmi podobnych Géinkéi a Ze nejvice Gdaji o uziti kolimycinu u telat je
pravé v literatufe sovétské, citujeme v této publikaci i sovétské prace. Je nutné
oviem znovu ptripomenout, Ze francouzsky colimycin nami zkouSeny a kolimy-
cin uzivany v SSSR nejsou totozné.

Micerin (také mycerin) je v sovétské veterinarni literatufe velmi casto klad-
né hodnocen jako lé¢ivo proti dyspepsiim telat. Je tam obvykle charakterizovan
jako jedno z antibiotik neomycinové fady. Podle Korzybskiho a Kury-
lowicze (1961) odpovidd velmi pravdépodobné neomycinu. Ma§kov-
skij (1964) se zmiiiuje, Ze v SSSR bude nahrazen neomycinem. Podle V ¥ -
moly a Hejzlara (1964) isou vSak mezi obéma antibiotiky nékteré roz-
dily. Pracovali jsme s pivodnim sovétskym pfipravkem, jehoz charakteristiku
uvadime nize.

V dostupné literatufe nachdzime o pouziti colimycinu, kolimycinu, mice- .
rinu a Sigmamycinu pfi gastroenteritidaich a dyspepsiich novorozenych telat
prakticky jen kladné zpravy.

Colimycin Koyamtv, ktery je vyrdbén v Japonsku a v zdpadnich sti-
tech, zkouseli Clémencin (1961) a Gerola (1960). O ¢&iselnych vysled-
cich se sovétskym kolimycinem referuji napf. Amanov a kol. (1967), Er -
Sov a kol. (1966), Muradov (1966), Jasinéckij (1965), Lysenko
(1964), Majdanov (1964), Kostyna (1964), Matvijenko a kol
(1964), Prodanov a kol. (1964), Sevcov (1964) aj.

Ciselné vysledky dosazené s micerinem uvadéji Docenko (1968), Ama-
nov a kol. (1967), Petrov a kol. (1967), Fortu§nyj a kol. (1965),
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Kostyna (1964), Lysenko (1964), Matvijenko akol. (1964), Pro-
danov a kol. (1964) aj.

Sigmamycin proti gastroenteritiddm telat zkouSel Pujin a kol. (1963)
a doporucuji jej prospekty fy Pfizer, USA.

MATERIAL A METODY

K pokusiim jsme pouzivali téchto zahraniénich preparatt: Colimycine, humén-
ni tablety po 12,5 mg s obsahem 250 000 j., . 4675L, Laboratoire Roger Bellon S. A.,
Neuilly-Paris, Francie. Mycerin Sulfate, pulvis pro ptipravu injekef, ndmi podavany
v roztoku per os, 10 lag. a 400 000 j., & 1664, Medexport, SSSR. Sigmamycin Soluble
Powder Veterinary (kombinace tetracyklinu 679, a oleandomycinu 339,) bal. a 1/,
1b., Pfizer, USA.

Antibiotika jsme dozovali tak, jak je doporudovéno pro praxi v literatufe nebo
v prospektech vyrobell. U colimycinu jsme vychézeli z huménnich davek a d4vali
jsme 1 mil. j. 3X denné. U mycerinu po prostudovani dostupnych sovétskych praci
(napf. Prodanov a kol. 1962, Bulgakov 1963, Kalnickyj a kol. 1963, Stur-
man 1963, Docenko 1968 aj.), které se v8ak v tidajich o davkovani pfi prijmech
telat nékdy znaéné rozchazeji, jsme zvolili dozi 200 000 j. 2X denné. U Sigmamycinu
jsme pribliZné podle prospektu fy Pfizer dozovali 0,3 g tetracyklin hydrochloridu a
0,15 g oleandomyecin fosfatu, tj. konkrétn& 8,17 g preparatu 2X denné. VSechna anti-
biotika jsme podévali per os s mlékem p¥i nap&jeni.

Preparaty jsme piezkouSeli v 7 chovech celkem na 113 telatech onemocnélych
gastroenteritidami ve staff od 1 do 10 dnti. Metodicky postup pii zkoufeni terapeu-
tické G&innosti t&chto antibiotik byl stejny, jako jsme popsali v na$i jiné préaci
(Poldkova a Lebdus§ka, 1967). KdyZ po nékterém léku nenastalo b&hem 4 aZ
5 dni1 zfetelné zlep3eni, piesli jsme na jiny prostfedek, ale piipad byl hodnocen jako
nevyléfeny prvnim lékem. Z provoznich davodt, ale také proto, Ze latky byly do-
dany z dovozu v raznych dobach s riznymi exspiraénimi lhitami, nebylo moZno je
srovnavat soucéasné ve stejnych chovech. Pouze v jednom chovu bylo moZno porov-
nat colimycin s mycerinem.

Veterinarni sluzbé jsme doporudéovali, aby pfi ptriznacich dehydratace byly apli-
kovany injekéné roztoky elektrolyti, event. s glukézou. Piipady komplikované roz-
sdhlymi bronchopneumoniemi nebo omfaloflebitidami. které nasvéd&ovaly jejich pri-
marni nebo podstatné tiloze pfi onemocnéni telete, jsme z hodnoceni Géinnosti vy-
loudili.

Z rektalnich vytértt nemoenych i z orgdntt a obsahu stfev uhynulych telat po
pitvé jsme kultivovali na krevni agar a Endovu pidu. Kmeny E. coli jsme identifi-
kovali biochemickymi testy podle Sedldka a Rische (1961). Citlivost E. coli in
vitro byla urdovana difizni diskovou metodou podle Vymoly a Hejzlara
(1964). Ke zkouskam citlivosti jsme pouZivali papirkovych Sensitivity-diskii Lachema.
Vysledky jsme hodnotili podle téZe prdce Vymoly a Hejzlara (1964), ktef{ uva-
dé&ji aproximativni kritéria pro semikvantitativni hodnoceni testt citlivosti podle
priméru inhibi¢nich z6n v mm.

VYSLEDKY

Jsou éiselné uvedeny v tab. I. Nejlépe piisobil colimycin: nebyl ani dhyn
ani recidivy, u zadného telete nebylo moZno pokladat pfechod na jiny 1ék za
plné indikovany. Myecerin sulfat ukadzal niz§i Géinek. Ze Sesti uhynulych telat
byla pouze tfi dod4dna k pitvé. U dvou 3lo o gastroenteritidu samotnou, u jed-
noho byla komplikovdna bronchopneumonii. Mikrobiologické nilezy z orgdni
u dvou telat nenasvédéovaly koliseptikemii; u jednoho telete jsme zjistili ve vSech
orgénech E. coli, ale k pitvé doslo az po 48 hod. od uhynuti, kdy v orgénech
byly zndmky autolyzy.

V jednom chovu jsme mohli porovnat Géinnosti colimycinu a mycerinu sou-
¢asné ve dvou stejnjch obdobich. P¥i spojeni pfipadii za obé obdobi bylo coli-
mycinem uzdraveno 100 % z 25 telat, mycerinem 85,2 % z 27 telat. Hodnoty
uzdraveni jsou tedy blizké tém, které vyplyvaji ze spojeni viech vysledkd ze
vSech chovii v tab. I (100 %, resp. 89,1 %).
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I. Vysledky 1é¢hy kolibaciléz novorozenych

Davky: Colimycine: 1 milién j. 3 % denné, v obdobi od 27. 1. 1966 — 12. 7. 1967
Mycerin: 200 000 j. 2 x denné, v obdobi od 27. 1. 1966 — 14. 9, 1967
Sigmamycin: 0,3 g hydrochloridu tetracyklinu a 0,15 g fosfitu oleandomycinu 2 %
denné, v obdobi od 1. 4. — 15. 12. 1965

- o Uzdraveno 9%, 3 2
Uzit u poctu Jégenych telat Vyléceno za dni
Leék per os
chovi | telat cell;ovy min. | max. @ min. max.
Colimycine tbl.
(Francie) 2 33 100 - — 2,1 3/4 51/4
Myecerin sulphate
(SSSR) 5 55 89,1 40 100 | 3,6 1 10
Sigmamycin pulv. ad. us.
vet. (USA) 3 25 75,0 42,9 100 | 3.4 1/2 71/2
Vysvétlivky: GE = gastroenteritis
bpn = bronchopneumonie
*) = Cislo v zavorce znaéi poéet telat prevedenych po péti dnech netspéiné-

Ucinnost Sigmamycinu se ukazala jako nevyhovujici pro tuto indikaci.
Z nevylécenych sedmi telat étyfi uhynula, tfi byla po vice nez pétidennim bez-
vysledném léceni pfevedena na jiny lék a zachranéna. Ze étyt uhynulych telat byla
k pitvé doddna tfi. U viech byla jako pfi¢ina exitu shleddna akutni toxicka
dyspepsie, u jednoho pfipadu komplikovani také suspektni katardlni lobérni
bronchopneumonii. Mikrobiologické nalezy z organti neukazovaly coliseptikemii;
u jednoto telete se suspektivni bronchopneumonii byl ve viech organech Proteus,
ve vEt§iné orgdnt i Pseudomonas.

Vysledky pokusti, kterymi jsme zji§fovali citlivost zdrodkit E. coli z one-
mocnélych a uhynuljch telat, hodnotime z dvojtho hlediska:

a) Citlivost zdrodkd v téch chovech, kde jsme ji trvale sledovali, a v té
dob&, kdy tam bylo lé¢eno pt¥islunym antibiotikem (véetné doby &ty tydni
pfed poldtkem a &tyf tydnt po skonéeném pouzivani antibiotika v chovu). Vy-
sledky se jevi takto: Ve dvou chovech, kde byl pouZivén colimycin, bylo k nému
(disky s colistinem) citlivjch 100 % z 87 kmenti. V péti chovech, kde se 1é-
¢ilo mycerinem, bylo k nému citlivich 78 kment ze 181 (43 %). Ve tfech cho-
vech, kde jsme podavali Sigmamycin, bylo k tetracyklinu citlivjch 12 kmeni
z 95 (12,6 %) a k oleandomycinu jen jeden kmen ze 20 (5 %).

b) Pro tplnost obrazu o G&innosti zkouSenych latek na E. coli in vitro uva-
dime zde i vysledky zji§téné na 265 a? 749 kmenech ze 14 chovii v letech
1965 az 1967. Vysledky jsou shrnuty v tab. II. Seéteme-li dohromady poéty
kmenti dobte citlivych a citlivych, shleddme, Ze ke colimycinu bylo citlivych
989 % =z 287 kment, k mycerinu 54,8 % ze 635 kmeni, k tetracyklinu jen
6,4 % ze 749 kmenii a k oleandomycinu pouze 0,4 % z 265 kmend.

Popsané vysledky umoziiuji téZ porovnat klinickou w€innost zkouSenych
lé¢iv s citlivosti zdrodkit E. coli k nim in vitro. Omezime-li toto srovnini na
chovy a na doby, ve kterych bylo pfisluinym antibiotikem lé¢eno (véetné ob-
dobi jednoho mésice pfed a po pouzivani 1éku v chovu), dostdvdme tento obraz:
Naprostd shoda klinické Géinnosti a podtu citlivjch kment byla u colimycinu
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telat colimycinem, mycerinem a Sigmamycinem per os

Divek do zastaveni s
prijmu % Béhem prijmu Uhynulo a nutné porazeno
rccit:iiv pfevedeno na
: jiny 1ék GE dodan
@ min. | max. nny polet | % GE s kompl. ni gi [véo
6,3 2 16 — — 0 —_ o= — =
7,2 2 20 3,6 4 6 10,9 2 1 (bpn) 3
3
6,8 1 18 20 (3% 4 | 250 2 | 1(bpn) 1

ho lé¢eni na jiny l1ék. Tato telata se uzdravila, ale jsou hodnocena jako prvnim lékem nevylécena.

(colistinu) — v obou pfipadech 100 %. U mycerinu a Sigmamycinu byla lé-
¢ebna tucinnost podstatné vy$si, nez by odpovidalo poétu citlivych kmend. U my-
cerinu bylo vyléeno 89,1 % telat, citlivych kment bylo jen 43 %. Sigmamyci-
nem bylo vyléteno 75 % telat, kmenu citlivjch k tetracyklinu bylo pouze
12,6 %, k oleandomycinu 5 %.

DISKUSE

Mnozstvi lé¢iv, kterd jsme z dovozu obdrzeli, nestacila na vét§i podet chovi
a telat, nez je uvedeno v tab. I. Vysledky s mycerinem a se Sigmamycinem je
mozno poklddat za rdmcové pfiblizné platné. Colimycin podle klinickych vy-
sledkat i citlivosti zarodk in vitro se jevi byt slibny pro zavedeni do praxe
k lécbé kolibaciléz novorozenych telat, zvlastné v téch chovech, kde dosavadni

II. Citlivost in vitro diskovou metodou u kment E. coli z prijmovych onemocnéni
novorozenych telat v roce 1965—1967

Kmeni
Disk dobre citlivych citlivych rezistentnich
celkem —
pocet % pocet % pocet 9%
Kolistin 50 ug 287 182 63,4 102 35,5 3 1,1
Micerin 30 ug 635 140 22,0 208 32,8 287 45,2
Tetracyklin 30 ug 749 12 1,6 36 4,8 701 93,6
Oleandomycin 10 ug 265 1 0,4 0 0 264 99,6
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lé¢iva nemaji vyhovujici G¢innost. Protoze ale z dovozu dodané mnoZstvi nidm
vystadilo jen na dva chovy a 33 telat, pokldddme za vhodné jej pfezkousSet
jeS§té ve vice chovech a na vét§ich poétech telat, nez bude rozhodnuto o jeho
zavedeni do praxe. Je to zapotfebi i proto, Ze naSe vysledky jsou podstatné
lepsi, nez méli Gerola (1960) a Clémencin (1961). Jeho zavedeni do
praxe by v8ak sotva bylo mozno uskute¢nit cestou dovozu, nebot je velmi dra-
hy: pétidenni 1é¢ba jednoho telete francouzskym colimycinem pfi cené nam
poditané a pfi pouzivanych davkiach by stdla asi 72,— Ké&s. Japonsky pfi-
pravek by byl snad levnéjsi.

Myecerin klinicky ani in vitro neukazal takovou déinnost (vylééeno 89,1 %
telat, citlivo 55 % kment), aby nebyla dosaZitelnd v chovech né&kterym vhod-
né volenym na¥im pfipravkem. Nami doporuéend kombinace neomycinu s fu-
razolidonem méla G¢innost 949 % (Poldkova a Lebduska 1967).
Maskovskij (1964 uvadi, 2e v SSSR bude micerin a sovétsky kolimycin
nahrazen vyrobou neomycinu. Ze viech téchto diivodd nepfich4zi otazka jeho
dovozu k ndm v dvahu. Ndzoru, e sovétsky micerin odpovida velmi pravdé-
podobné neomycinu (napf. Korzybski a Kurilowicz 1961) nasvédéuje
i to, Ze v naSich pokusech byl k obéma latkdm citlivy téméf stejny pocet kmenti:
k micerinu 54,8 %, k neomycinu 50 % kmen.

Klinické vysledky s micerinem jsou u vét§iny sovétskych autori vyjadieny
jen obecné, bez &iselnych dokladd. Pokud jsou vysledky vyéisleny, uvadi se v pra-
cech ndm dostupnych 96,5 % az 100 % vylé¢enych (Kostyna 1964, Bul-
gakov 1963, Kalnickyj kol. 1963, Prodanov a kol 1962 a jini
autofi, citovani dfive). NaSe vysledky nejsou tak vrcholné (uzdravilo se 89,1 %
telat) .

Rehydrataéni 1é¢ba, kterou jsme v ptipadé potreby doporuéili terénni ve-
terindrni sluzbé, nebyla u zadného z lé¢enych telat uskuteénéna, protoZe je ne-
dostupna pfi bézném provozu. Nase vysledky jsou tedy obrazem tuéinnosti lé¢iv
pti aplikaci per os, kterd jedind m4 v praxi v naSich chovech nadéji na soustav-
né uskuteétiovani.

Pokud se ty&e citlivosti in vitro, nafe vysledky s colimycinem (colistinem)
a oleandomycinem jsou celkem v souladu s nidlezy Glantze (1962), ale
u colistinu jsme méli viechny kmeny citlivé.

Pokud se ty¢e shody klinické Gi¢innosti a citlivosti zdrodkd E. coli k pii-
slu§nym antibiotikiim in vitro, potvrzuje vcelku i tato prdce nélezy, které jsme
podrobnéji popsali a zhodnotili v jiné publikaci (Lebdu§ka a Poldko-
v 4 1968). Z obou téchto praci vyplyvé, Ze nilezy o citlivosti in vitro u koli-
baciléz telat nemusi byt vidy smérodatné pro klinickou déinnost, ale Ze tato
byvd nastésti vétfinou vys§i, ne# by odpovidalo citlivosti in vitro. O moZnjch
pti¢indch jedndme v citované publikaci. Kdyby nebylo tohoto jevu, pak by ne-
pochybne tetracykliny byly z 1é¢by kolibaciléz telat iiz vyfazeny a totéZz by bylo .
mozno ofekivat po néjaké dob& u streptomycinu a chloramfenikolu, soudé podle
visledkt Poldkové (1968). Proto je tfeba mit v chovech na zfeteli stfidani
antibiotik; nelze je oviem pro tuto indikaci pldnovat pfedem a uskuteciiovat
soutasné ve vét§ich oblastech, jako je tomu napt. celostdtn& u kokcidiostatik,
pfiddvanych do primyslové vyrdbénych krmnych smési. Hlavné vSak je nutno
v ptedstihu ptipravovat lé¢iva vysoce Gi¢inni. dosud v naich chovech nepouZi-
vand. Z nich se podle v{sledkii popsanych v této praci jevi v naSich podminkich
jako velmi perspektivni colimycin podle Koyamy (colistin).

Do3lo dne 31. 5. 1968
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MMOJAKOBA, M., JJEBOYVIIKA, f. (HayuHo-uccnenoBaTejnbCKHii MHCTHMTYT BeTepuHapuu, BpHo,
Uexocnosaxkus). Kommmunmu, Munepmn um CurmaMunux npm Konubaumnne3ax HOBOPOKIEHHBIX
Tensar. Ber. men. (ITpara) 13 (11-12) : 601-609, 1968 r.

B sneyemmu KonuGanMIIe30B HOBOPOKIEHHEIX TEJIAT HCIBITHIBAJHCE 3aTPAHUYHEIE aHTHOHOTHYEC-
wxue mpenaparbl: Komumunue (®Ppanmus) B mose 1 man ex. 3 pasa B CyTKH; BBI3LOPOBENO
100'% wma 33 Tenar B mByxX cTamax mpuMepHo chycTs 2 nHs mociae 6 mau. TIpemapar rommics 6wt
[N BHENDEHHS B BETEPUHADHYIO TPAaKTHKY, HO CTOMUT OH noporo. Munepmu cymsdar (CCCP)
ppuMersncs B noze 200.000 em. mpaxkmer B cyTku; meianoposeso 89,1 % wma 55 Tenar B 5 cramax
e cpenHeM cnycrss 3,6 cyrok mocne 7,2 maw. Curmammunn (CIITA) npumeHsancs B mose rterpa-
mukaue 0,3 v + omeammommuun 0,15 v 2 pasa B cyrkm; seiagoposeso Toaeko 75 % w3
25 renAr B Tpex cramax B cpentem cmycra 3.4 cyrok mocie 6,8 mau. Aurmbuorpamma in vitro
nuckosBIl Meton) 3a 1965 u mo 1967 roma nposemeHa Ha 265—749 wrammax E. coli, nsonupo-
BaHHBIX M3 IIOHOCHBIX 3a60NeBAaHMH HOBOPOKIEHHHIX TeaaT. K KoaucTuHy 6bIJIO0 UyBCTBUTEND-
uex 989 % u 287 mrammos, k Mumepuny 54,8 0 ua 635 mraMMoB, K TETPALMKIHHY TONBKO
6,4% wus 749 mrammoB u k oneammommumay Ttomsko 0,4 % wm3 265 mrammon. Kamrmueckas
spdexruBHOCTE B ObmeM oOTBeuasa uyscTBHTEnbHOCTH In Vitro y xomumuumma; y MunepuHa
u y CurmaMunuea OHa 6wlna BEIIIE.

Koymbanusanes renar; nucnencus tenar; Komumunuy; Kommerwn; Muuepns; Curmamuuus; qys-
crentensHocts B, coli

POLAKOVA M., LEBUSKA J. (Research Institute of Veterinary Medicine, Brno,
Czechoslovakia). Colimycin, Mycerin and Sigmamycin in Colibacilloses of New-Born
Calves. Vet. Med. (Prague) 13 (11-12) : 601-609, 1968.

The following foreign-made antibiotica were tested for the treatment of colibacillo-
ses: Colimycin (France) applied in 1 mil. u. 3 times daily, recovery in 100 9, of 35
calves in 2 breeds on the average within 2 days after application of 6 doses, suitable
for introduction to veterinary practice, however, rather expensive; Mycerin sulphate
(USSR) applied in 200,000 u. twice daily, recovery in 89.1 9, of 55 calves in 5 breeds
on the average within 3.6 days after application of 7.2 doses; Sigmamycin (USA)
applied in the dose tetracycline 0.3 g + oleandomycin 0.15 g twice daily, recovery
only in 75 %, of 25 calves in 3 breeds on the average within 3.4 days after applica-
tion of 6.8 doses. Antibiogram in vitro (disc method) during 1965—1967 was applied
to 265-749 strains of E. coli isolated from liquid faeces during diarrhoea of new-born
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calves. 98.9 9, of 287 strains were sensitive to colistin, 54.8 9, of 635 strains were
sensitive to mycerin; only 6.4 9, of 749 strains were sensitive to tetracycline, and
only 0.4 9, of 265 strains to oleandomycin. The clinical sensitivity corresponded with
that in vitro in colymycin, being higher in mycerin and Sigmamycin.

colibacillosis of calves; dyspepsia of calves; colimycin; colistin; mycerin; Sigma-
mycin; sensitivity of E. coli

POLAKOVA, M., LEBDUSKA, J. (Forschungsinstitut fiir Veterinirmedizin Brno,
Tschechoslowakei). Colimyzin, Myzerin und Sigmamyzin bei Kolibazillosen meugebo-
rener Kilber. Vet. Med. (Praha) 13 (11-12) : 601-609, 1968.

Zur Behandlung der Kolibazillosen neugeborener Kilber wurden auslidndische anti-
biotische Priparate verwendet und ihre Wirkung gepriift. Hierbei wurden nach-
stehende Ergebnisse gewonnen: Colimyzin (Frankreich) in einer Dosis von 1 Mill.
Einheiten 3 X t#glich; geheilt wurden 100 9, von 33 Kilbern in zwei Zuchten, im
Mittel in 2 Tagen nach 6 Dosen. Seine Einfiihrung in die Veterindrpraxis wéire vor-
teilhaft, das Préparat ist aber teuer. Myzerinsulfat (UdSSR) wurde in einer Dosis
von 200.000 I. E. zweimal téglich appliziert; geheilt wurden 89,1 9, von 55 Kilbern
in fiinf Zuchten, im Mittel in 3,6 Tagen nach 7,2 Dosen. Sigmamyzin (USA) wurde
in einer Dosis von 0,3 g Tetrazyklin + 0,15 g Oleandomyzin zweimal tdglich ver-
wendet; geheilt wurden nur 75 9, von 25 Kilbern in drei Zuchten, im Mittel in 3,4
Tagen nach 6,8 Dosen. Das Antibiogramm in vitro (Plattenmethode) fiir die Jahre
1965 bis 1967 wurde an 265 bis 749 Stdmmen von E. coli durchgefiihrt, die bei den
Durchfallerkrankungen der neugeborenen Kilber isoliert wurden. Gegen Colistin
waren 98,9 9, von 287 Stimmen, gegen Myzerin 54,8 9, von 635 Stimmen, gegen
Tetrazyklin nur 6,4 9, von 749 Stimmen und gegen Oleandomyzin lediglich 0,4 9/,
von 265 Stimmen empfindlich. Die klinische Wirksamkeit entsprach im allgemeinen
bei Colimyzin der Empfindlichkeit in vitro, bei Myzerin und Sigmamyzin war sie
hoher.

Kolibazillosen der Kilber; Dyspepsie der Kilber; Colimycin; Colistin; Myzerin;
Sigmamyzin; Empfindlichkeit von E. coli
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MVDr. M. Polakova, prof. MVDr, Jaroslav Lebdus§ka, DrSc., Vyzkumny ustav
veterinarniho lékai'stvi, Brno - Medlanky

Vedouci pracovisté: prof. MVDr. A. Holub, DrSe.
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Neplodnost hovéziho dobytka a jeji pfi¢iny ve velkochovech

Tento problém probird polsky veterinaf L. Jaskowski v dole uvedeném
¢asopise. Cinitelé, ktefi ovliviiuji délku mezigravidniho obdobi, jsou: systém
osemenéni po oteleni, i¢innost osemenéni a procento jalovych zvifat v kraviné.
Krava se pry ma osemenit brzy po oteleni. Kravy, které nevykazuji projevy
tije do 60. dne po oteleni, musi byt vySetfeny veterinafem. Inseminator musi
dosahnout nejméné 459, zabfeznuti po jednom osemenéni (primérné& 50 9).
Ukolem veterinarni péée mé byt co mozna nejvétsi objeveni neplodnosti, vy-
svétleni jejich pfiéin a pouziti G¢innych prostfedki k jeji likvidaci.

(Podle cas. ,,Nowe rolnictwo* r. 1967, ¢. 17, zprac. Dr. Stan. Mudra)

O tzv. letnim é&i pastvinovém zin&tu vemene

Prudky zanét vemene u krav je charakterizovian vytvarenim zéané&tovych
ohnisk, ve kterych vznikaji hlizy. V téchto hlizdch je moZno zjidfovat velka
mnozstvi ptivodet choroby. Dlouhotrvajici zanéty jsou charakterizovany hlizami
vét§ich rozmér. Uplnou jistotu rozeznani letniho zan&tu vemene muZe po-
skytnout vysledek bakteriologického vyzkumu.

Vseobecné zasady léceni tkvi v podavani antibiotik, pri¢emz je tfeba vé-
novat pozornost tomu, aby byla podadvana strukovymi otvory bez poskozeni
tkani. Pri predchazeni choroby se ma vénovat pozornost tomu, Ze choroba
nastava néasledkem urazu struktt a infekce je pak pirenasena mouchami na
zdravé kusy.

(Podle c¢as. ,,Przeglad hodowlany* zprac. Dr. Stan. Mudra)
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CHRONICKA TOXICITA SULFAMETHOXYDINU U KOHOUTKU
J. Neumann, M. Lejhancova

VS8Z, veterindrni fakulta, katedra farmakologie, Brno

NEUMANN, J.,, LEJHANCOVA, M. Chronickd toxicita Sulfamethoxydinu u ko-
houtku. Vet. Med. (Praha) 13 (11-12) : 611-617, 1968.

U kohoutkt LB byl podavan od 28. dne zivota kontinualné do krmné smési
¢s. sulfonamidovy piipravek Sulfamethoxydin v ruznych koncentracich po dobu
40 dnu. Koncentrace od 1 Y, sulfonamidu vyse ovliviiuji vyrazné vahové pii-
rustky kohoutkti — do 2,5 9, v8ak podstatnéji neovliviiuji jejich mortalitu. Pri5 9,
koncentraci v krmivu je LTso 25(17—35) dnu, hladiny piimo reagujiciho sulfona-
midu se v krvi pohybuji v rozmezi 25 aZz 51 mg?9, Ziva viho kohoutkl je
touto koncentraci silné ovliviiovana a dokonce proti vychozim hodnotam Kklesa.
1%, koncentrace sulfonamidil vyvolava u pokusnych kohoutkl zvyseni podtu
leukocytt a vyznamné zvétSeni varlat, jejichZz vdha se proti kontrolam zvysuje
az ¢tyfnasobné. Jinak je pitevni ndlez mdlo vyrazny — zhorSeny vyzivny stav,
hyperemie ledvin. Hladiny sulfonamidu v krvi zde vesmés nepiesahuji 30 mg %,.
Nelze predpokladat jednoznaéné piimou zavislost mezi hladinami sulfonamidu
v krvi a rozsahem zjisfovanych zmén. Rovnéz koncentrace sulfonamidu v krmi-
vu nejsou piimo imérné hladindm sulfonamidu v krvi, zfejmé i proto, Ze s ros-
touci koncentraci sulfonamidu v krmivu se prijem krmiva v pomeéru k télesné
vaze snizuje.

sulfamethoxydiazin; chronicka toxicita; vahové piirtustky; LTs; krevni hla-
diny; kohoutci

Zhodnoceni chronické toxicity ma zdsadni vyznam pro posouzeni kazdého
nové zavadéného piipravku. Zku$enosti se sulfamethoxydiazinem (és. Sulfa-
methoxydin) ukazuji, Ze jeho snaSenlivost je u jednotlivych druhu Zivocicha
znaéné rozdilnd. Zatim co u lidi je sulfamethoxydiazin sniSen zjevné lépe nez
jiné sulfonamidy (napf. Biinger, Kochova — 1961) a dobfe je snaSen
i laboratornimi zvifaty (Hecht a spol. — 1961; Hordkovad a spol. —
1963), byly u domécich zvifat zji§tény po jeho aplikaci vyrazné zmény na led-
vinich (nefrézy z precipitace sulfonamidu), zejména u prasat (Neumann,
Geissel — 1966) a u telat (Hera, Neumann — 1967). Toxické zmé-
ny po Sulfamethoxydinu u kréliki popisuji Poluchina a spol. (1965). Lep-
§1 snasenlivost a mensi rozsah zmén na ledvinach byl zjistén u koz (Geisssel,
Neumann — 1967). Je proto mozno povazovat za zdivodnéné zji§téni sna-
senlivosti tohoto sulfonamidu u dal§ich druhi zvifat, zejména u dribeze, kde
jsou sulfamethoxydiazinem dosahovany velmi dobré vysledky v terapii rady
infekénich onemocnéni (Burska — 1967).

MATERIAL A METODY
V pribéhu pokust jsme ovéiovali toxicitu és. pripravku Sulfamethoxydin (sul-

iamethoxydiazin) u kohoutktt od 28. dne Zivota. K pokusim jsme pouzili substance
Sulfamethoxydinu, kterou pro nas pfipravil n. p. Chemopharma — Usti nad Labem.
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K pokustum pouZitd drabeZ pochazela z lihnaiského podniku Piemyslovice. Jednalo
se o kohoutky LB, které jsme odebirali ihned po sexovani a do dosaZeni prislu$ného
véku krmili krmnou smeési pro kurata. Ve vlastnich pokusech jsme u kohoutka po
dosazeni 28 dnu stari sledovali:

a) dobu preziti po kontinualnim podavani Sulfamethoxydinu v krmivu;

b) vliv riznych koncentraci Sulfamethoxydinu v krmivu na zivou vahu a va-
hové prirustky;

c¢) vliv dlouhodobého podavani 1%, koncentrace Sulfamethoxydinu v krmivu na
krevni obraz, vahové a patologicko-anatomické zmény organu po skoncené aplikaci.

a) Dobu preziti jsme sledovali na skupiné 20 kohoutkl, kterym byl od 28. dne
zivota trvale podavan Sulfamethoxydin v 59, koncentraci v krmné smési a vyjadrili
jsme ve formé odhadu doby preziti 50 "y pokusnych zvirfat (LTs0). Pro vyjadieni
hodnoty LTs0 bylo pouzito probit-logaritmové metody podle Litchfielda (1949).
V prubéhu pokusu byla soucasné sledovana ziva vaha pokusnych kohoutkl, krevni
hladiny piimo reagujiciho sulfonamidu stanovené Wagnerovou modifikaci Bratton-
Marshallovy metody (Wagner 1950), skute¢na spotieba krmiva pro kg Zivé vahy
a odpovidajici davka prijatého sulfonamidu na kg vahy a den.

b) Vazenim v pétidennich intervalech jsme sledovali vliv Sulfamethoxydinu
podavaného v krmné smési v koncentraci 0,25%, 1%, 2,5% a 5%, na vahové prirustky,
a to na skupinadch 20 kohoutku pro kazdou koncentraci.

¢) U skupiny kohoutkt, kterym byl Sulfamethoxydin podavan v 1%, koncentraci,
byly sledovany vedle vahovych prirtstk hodnoty krevniho obrazu (erytrocyty, leuko-
cyty, hemoglobin), hladiny primo reagujiciho sulfonamidu v krvi v prubéhu pokusu
a po skonceném podavani sulfonamidu, tj. za 40 dni, byly zjisfovany vahové zmény
a patologicko-anatomické ndlezy na vnitinich organech. Vedle toho jsme odebrali
vzorky k histologickému vyS$etreni — vysledek tohoto vySetfeni bude v8ak po skon-
¢eni predmétem samostatné publikace.

VYSLEDKY

Prezivani kohoutkl ve skupiné, ve které byl poddvdn Sulfamethoxydin
v krmivu kontinuilné od 28. dne Zzivota v 5% koncentraci, vidime z obr. 1.

Jak je z obr. zfejmé, dochdzi k nejvétsimu hynuti mezi 10. a 30. dnem.
Hodnota LTs0 = 25 (17—35) dnt. 7 kohoutkd ve skupiné prezilo podavani
této koncentrace sulfonamidii az do ukonéeni pokusu 40. dne. Primérnad ziva
vaha kohoutki zaznamenala v pribéhu pokusu mirny pokles, jak je patrno
z obr. 2. Spotfeba krmiva, vyjaddiend v poméru k télesné vaze, byla v prvni
poloviné pokusu rovnomérnd a pohybovala se kolem 260 g (223—315 g) na
kg Zivé vahy a den, takie primérnd denni ddvka sulfonamidu ¢inila 12,9 =+
+ 1,6 g/kg. V druhé poloviné pokusu klesla spotfeba krmiva az na 120 g/kg

999}
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1. Hodnota LTs0 u ko-
houtktt pii kontinualnim
podavani Sulfamethoxy-
dinu v 5%, koncentraci
. I 3 v krmivu od 28. dne
1 2 5 0 15 253 4«0 oCn zivota
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2. Vliv kontinualniho po- '3 [ i
KUMTROLA

davani ruaznych koncen- i P
traci Sulfamethoxydinu
v krmivu na vahové pii-
rustky kohoutkt

100 : T - s 3 1
DNY 5 10 15 2 25 30 35 %0
POKUSU

(kolem 30. dne pokusu) a v zavérecné casti se opét zvysila na 180 az 200 g/kg
Hladiny ptimo reagujicitho sulfonamidu v krvi dosahly jiz 2. den od zaéatku
aplikace pramérnych hodnot 33 mg%, 6. den dosahly maxima 51,2 mg%. Poté
mirné klesaly a 25. den pokusu (hodnota LTso) se pohybovaly v rozmezi
25 az 39,8 mg%.

Ovlivnéni vahového prirastku jsme sledovali pfi kontinudlnim poddvani
Sulfamethoxydinu v koncentracich 0,25%, 1%, 2,5% a 5% v krmivu. Vliv
ovétovanych koncentraci na vahové ptirastky je zfejmy z obr. 2.

Z vysledka vidime, ze dlouhodobé podavani Sulfamethoxydinu snizuje va-
hové prirtstky i v nejniz§i ovéfované koncentraci a toto sniZeni je tim vyraznéj-
§, ¢im vyssi je koncentrace sulfonamidu. Zatim co koncentraci 0,25 % a 1 %
v krmivu snaSela driibez bez jakéhokoliv thynu, dolo u 2,5% koncentrace
k ojedinélému hynuti v druhé poloviné pokusu, kdy postupné uhynuly tfi
kusy, tj. 15 % celkového poétu zahrnutého do pokusu.*)

I. Pramérna vaha nékterych organt kohoutki po 40denmi aplikaci 19, koncentrace
Sulfamethoxydinu v krmivu ve srovnani s vdhou orgédnu skupiny kontrolni a v po-
méru k vaze téla

Pramérné viha orgdnt v g a v %, vahy téla
Skupina jatra ledviny slezina varlata
g } % | g ( % g %o g %

Pokus 18,2* 2,73 6,27* 0,94 1,55 0,23 3,25% 0,46
(16,6 — 19,8) (5,87 — 6,67) (0,96 — 2,14) (2,25 — 4,25)

Kontrola 24,4 2,40 8,36 0,84 2,13 I 0,21 0,84 0,08
(21,9 — 26,9): (7,96 — 8,76)‘ (2,05 — 2,21): | (0,44 — 1,24)

L —— X =

u prumérné vahy v g uddvame meze spolehlivosti
* rozdil je statisticky vysoce vyznamny (hodnoceno t testem)

* Hynuti kohoutkd po 5%, koncentraci je ziejmé z propodétu LTso.
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U skupiny kohoutkii, kterym byl Sulfamethoxydin podavan v 1% kon-
centraci, byly déle sledovany zakladni adaje krevniho obrazu a vychozi hodnoty
(pocet erytrocytil, leukocyti a hemoglobin) srovnany s hodnotami v poloviné
a na konci pokusu, a to u kontrolni i pokusné skupiny. Vysledky vyjadiuje
obr. 3.

Krevni obraz se podstatné ne-
ERYTROCYTY (Vv MIL.)

£ = zménil v hodnotich erytrocyti, kde

3 pokus v pribéhu doslo u obou skupin k ne-
K ONTROLA ) -}77 patrnému zvySeni. Naproti tomu se vy-
/J‘ razné zvysil u pokusné skupiny pocet

/' leukocyti. Hodnoty hemoglobinu ne-

zaznamenaly podstatnéjsi rozdili mezi
obéma skupinami.

7,8 Al 2,4 Hladiny pfimo reagujiciho sulfo-
namidu v krvi dosdhly u této skupi-
ny kohoutkd 5. dne pokusu primérné

;Zi%sm 58;}2};7, ﬁgﬂfg’u hodnoty 19,3 mg% a udrzovaly se
na priblizné stejné vysi do 25. dne.
LEUKOGYTY (V TIS.) Mezi 25. a 35. dnem dosahovaly ma-

xima v rozsahu 26 az 32 mg%.
Patologicko-anatomicky nélez na

organech po skoneném pokusu byl

pomérné malo vyrazny. Proti kontro-

PRED S0.0EN T0.0EN lam byl zjiﬁfovfln Vhor§i° V)"iivr}}'r stav
POKUSEM POKUSU POKUSU a asi v poloviné pfipadi mirnad hype-
remie ledvin. Nejndpadnéjsim nilezem

HEMOGL OBIN bylo vyrazné zvétseni varlat pokusnych

kohoutkii. Vahové zmény nékterych
organt (jatra, slezina, ledviny, var-
lata) vyjadfuje tab. I.

Z tabulky je sice zfejmé, Ze u po-
SEED CrT ALLE. kusné sk}1piny flochézi k sta’tistic}(y
POKUSEM POKUSU POKUSL' vysoce vyznamného poklesu vahy ja-

%, Fod Kreunthn ob Eoboaths ter a ledvin, jejichz primérna védha e
5, Fonety Keeunino obraan 4 ohoulel  prot kontrolam snizuje asi 0 25 %.
xydinu v 19, koncentraci v krmivu Pfepo¢teme-li vSak vdhu organu k va-

ze télesné, dochazi k vyrovnani téchto

rozdild, resp. procento vahy jater a
ledvin k véze téla je u skupiny pokusné dokonce nepatrné a staticky
neprikazné vy3si nez u skupiny kontrolni. Tato skuteénost je déna tim, Zze
ziva vaha pokusnych kohoutki se proti kontrole snizuje o 30 %, jak je zfejmé
z obr. 2 Naproti tomu vaha varlat se ve skupiné pokusné proti véaze varlat
kohoutki kontrolnich zvysila v priméru téméf ¢tyindsobné a v poméru k te-
lesné véze témét Sestindsobné.

1

L
53

DISKUSE

Pti ovéfovani snaSenlivosti ¢s. sulfonamidu s protrahovanym ucinkem —
Sulfamethoxydinu — u kohoutkidi jsme se zaméfili predevdim na zhodnoceni
téch adaja, které byly u driibeze obvykle sledovdny jiz pfi pouzivani sulfonami-
da starsiho typu, jak vyplyva napf. ze souborného zpracovani této problematiky
Dubnem (1963). V souhlase s dfive znamymi tdaji jsme i pro Sulfametho-
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xydin zjistili, ze pfi dlouhodobém poddvani dochdzi i pifi pouziti nizkych kon-
centraci k snizovani vahovych pfirtstka mladych kohoutkd. K podobnému za-
véru dospéla se Sulfamethoxydinem Hlaviznova (1966) u dospélych sle-
pic. Hynuti kohoutkd je naproti tomu ovliviiovano teprve vy$§imi koncentra-
cemi Sulfamethoxydinu v krmivu. Hodnota LTso zji§téna v naSich pokusech
(25 dni) pfi kontinudlnim podavani 5% koncentrace odpovida hodnoté LTso
Sulfadimidinu poddvanému ve stejné koncentraci kohoutkim stejné vékové ka-
tegorie (Neumann a spol. 1967). Pfi srovndni hladin pfimo reagujiciho
Sulfamethoxydinu v krvi kohoutkd v pribéhu podavani tohoto sulfonamidu
v 1% a 5% koncentraci vidime, Ze rist krevnich hladin neni Gmérny koncentraci,
nebot 5% koncentrace nevytvaii v krvi ani dvojnasobek hladin proti koncen-
traci 1%. Tuto skute¢nost lze vysvétlit tim, ze hladiny v krvi rostou pomaleji,
nez by odpovidalo zvySovani davky, coz jsme jiz difive pozorovali u jinych
druhti zvitat (Neumann 1965) a dale skutecnosti, ze pti projevech toxic-
kych priznaki dojde k sniZeni pfijmu krmiva, takze rozdil v koncentraci pak
plné nevyjadii skuteény rozdil mnozstvi pfijatého sulfonamidu. Hodnoty krev-
niho obrazu u kontrol i vychozi hodnoty pokusné skupiny odpovidaji fyziologic-
kym hodnotdm, zjisténym u mladé dribeie Dresslerem a spol. (1960).
Zvyseni poétu leukocytt v prabéhu aplikace Sulfamethoxydinu obdobné na3im
vysledkiim popisuje u dospélé dritbeze Hlaviznova (1966). Z vahovych zmén
organti je nejnapadnéj§i vyrazné zvySeni vahy varlat kohoutki pokusné sku-
piny. Rovnéz tato skutetnost byla jiz popsdna u sulfonamidii star$iho typu.
Napf. Turner a Kumaran (1949) zjistili zvétSeni varlat u kohoutkd
po aplikaci sulfamethazinu a sulfamerazinu a vysvétluji je zvySenim hormo-
nalni ¢innosti predniho laloku hypofyzy. Je tedy mozno shrnout vysledky na-
Sich pokust s tim, Ze po dlouhodobé aplikaci Sulfamethoxydinu u dribeze jsou
zjistovany predevi§im zmény na vahovych pfirastcich, mirny vzestup leukocytd
a zvét§eni varlat u kohoutkdi pokusné skupiny. Ve srovndni s nédlezy u pra-
sat (Neumann-Geissel 1966) a telat (Hera-Neumann 1967) je
pak rozsah zmén u driibeze méné vyrazny nez u zminénych druhi domacich
zvirat.

Do$lo dne 31. 5. 1968

Dovolujeme si zavérem podékovati panu Ing. B. Vondraé¢kovi, techn. nam.

fediteli Chemopharmy, n. p. Usti nad Labem za laskavou pomoc pii zaji§téni sub-
stance Sulfamethoxydinu.
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HEWMAHH, f., JEUTAHLIOBA, M. (CXU, serepuHapHbiii daxysnbrer, kadeapa $apMakogoruu,
Epuo, Yexocsosakusn.) Xpouuueckan Ttoxcuusocts Cynspamerokcuamua y mnerymxos. Ber. e,
(ITpara) 13 (11-12) : 611-617, 1968 r.

[Terymkam noponer JIB nozasanu ¢ 28-ro nHa KM3HM KOHTHHyaJhHO B KODMOBYIO CMeCh 4eXo-
cnopaukuit cynbpoHamunueii npenapat CynbpdaMeTOKCHMANH B PAasJudHbLIX KOHLEHTPALMAX B Te-
uyedne 40 nueit. Konuenrpauuu or 1% cynpdoHamuna sbume sABHO BAKAIT Ha TNPHBECH
nerymkos — 10 2,5 %), Ho cymecTBeHHO He BJAMAIT Ha ux cmepTHocTh. Ilpu 5 %0 xoHuenTpauuu
e kopme LTs50 25 (17—35) cyrok, ypoBHHM HENOCPEACTBEHHO pearMpyiouiero cyab$oHaMuaa
konebmorcs B kposu B npeaenax 25—51 mr%. Ha sxkusoit Bec neTymKos 3Ta KOHUEHTPALUs
CHJIBHO BJMAET M, Na’ke, B CPABHEHMH C MCXOIHBIMM BeXHdMHaMu CHIDKaerca. 100 KoHmeHTpaums
Cynb(bouamuna BBI3BIBAET Yy TIONOMBITHBIX TIETYIIKOB T[IOBBILIEHHE HHCIa JleﬁKOuHTOB U 3HA4yM-
TEeJbHOE yBeJMYeHHe CEeMEHHHMKOB, BEC KOTODBIX, B CPaBHEHHM C KOHTDOJIEM, yBeJHYMBAeTCA Aae
B ueTbipe pasa. B ocTajgbHOM BCKpHITHME [10Ka3aJ0 HEMHOrO YXyAUIEHHYI0 yMUTAHHOCTh, THIe-
peMuIo nouek. YposHu CyanbPoHaMuza B KpOBM B oTux ciaydanx He npesbuuaior 30 mr%. Heawas
NpeAnoyaraTh eIMHO3HAualle HernocpelNCTBEHHYI0 3aBHCHMOCTh MEXKIy YPOBHAMH cyabdoHamMmua
L KpoBM M MacmraboM ycTaHaBiIMBaeMbIX WH3MeHeHumii. TakKe KOHUeHTpauuu cyabdoHaMua
B KOpME He COOTBETCTBYIOT HENOCPEICTBEHHO ypOBHAM CyJabpoHAMMIA B KPOBH, OYEBMIHO TaKkKe
IGTOMY, 4TO 10 Mepe BO3pacTaiollieil KOHIEHTPAluu CcyabPOHAMUIA B KOpMe CHIKaercs norpeb-
JeHHe KOpMa IPOMOPIIMOHAJBHO TeJeCHOMY BeCy.

cunb$aMETOKCHAMA3HH; XPOHHUYECKass TOKCHYHOCTh; npuseckl; L'T50; ypoBHM KpOBM; METYIIKM

NEUMANN, J., LEJHANCOVA, M. (University of Agriculture, Faculty of veterinary
Sciences, Department of Pharmacology, Brno, Czechoslovakia). Chronic Toxicity by
Sulphamethoxidine in Cockerels. Vet. Med. (Prague) 13 (11-12) : 611-617, 1968.

The Czechoslovak sulphonamide preparation Sulphamethoxidine was served for 40
days in various concentrations in the feeding mixtures to white Leghorn cockerels
since the 28th day of their birth. Concentrations with more than 1 ?, sulphonamide
influenced conspicuously the weight gains of the cockerels, but up to 2.5 9, they did
not influence substantially their mortality. When the concentration in fodder was
5 0/, the LTs was 25/17—35/days; the levels of sulphonamide which reacts directly
ranged in the blood from 21 to 51 mg®,. The body weight of the cockerels was
strongly influenced by the concentration, and it even decreased as compared with
the initial values. 1 9, sulphonamide concentration causes an increased number of
leucocytes and a significant increase of the testicles, the weight of which rises nearly
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four times as compared with the controls. The post-mortem examination was not
very conspicuous: deteriorated condition of nutrition, hyperemia of kidneys. Sul-
phonamide levels in the blood did not exceed 30 mg’. It is impossible to assume
univocally a direct dependence between the sulphonamide levels in blood and the
range of the changes found. Neither the sulphonamifie concentrations in fodder
were directly proportionale to the sulphonamide levels in blood, evidently because
fodder receipt decreased in relation to the physical weight with the growing sulpho-
namide concentration in the fodder.

sulphamethoxidine; chronic toxicity; weight gains; LTs0; blood levels; cockerels

NEUMANN, J.,, LEJHANCOVA, M. (Landwirtschaftliche Hochschule, Veterinirme-
dizinische Fakultidt, Lehrstuhl fir Pharmakologie Brno, Tschechoslowakei). Die chro-
nische Togxizitdt von Sulfamethoxydin bei Hdhnchen. Vet. Med. (Praha) 13 (11-12) :
611-617, 1968.

WeiBlen Leghornhidhnchen wurde vom 28. Lebenstag an wihrend der Dauer von 40
Tagen Kkontinuierlich im Mischfutter das tschechoslowakische Sulfonamidprédparat
Sulfamethoxydin in verschiedenen Konzentrationen verabreicht. Die Konzentratio-
nen von 1 Y, Sulfonamid aufwirts beeinflussen deutlich die Lebendmassezunahmen
der Hiahnchen. Bis zu einer Konzentration von 2,5 9, haben sie aber keine wesent-
liche Wirkung auf ihre Mortalitdt. Bei 5 9, Konzentration im Mischfutter ist LTso0
25/17—35/ Tage, der Spiegel der direkt reagierenden Sulfonamide im Blut bewegt
sich im Bereich von 25—51 mg’),. Die Lebendmasse der Hihnchen wird durch diese
Konzentration stark beeinflu3t und nimmt sogar gegeniiber den Ausgangswerten ab.
Sulfonamid in 1/, Konzentration ruft bei den Versuchstieren eine hoéhere Leukozy-
tenanzahl und eine signifikante Vergroferung der Hoden hervor, deren Gewicht
gegenliber der Kontrolle bis auf das Vierfache zunimmt. Ansonsten ist der Sektions-
befund nicht ausgeprigt — verschlechterter Erndhrungszustand, Hyperdmie der Nie-
ren. Die Sulfonamidspiegel im Blut sind hier durchwegs nicht hoher als 30 mg?,.
Zwischen dem Sulfonamidspiegel im Blut und dem Umfang der festgestellten Ver-
anderungen kann keine eindeutige direkte Abhdngigkeit vorausgesetzt werden. Auch
die Sulfonamidkonzentrationen im Futter sind zu dem Sulfonamidspiegel im Blut
nicht direkt proportional, wahrscheinlich auch deswegen, weil mit zunehmender
Sulfonamidkonzentration im Futter die Futteraufnahme im Verhiltnis zur Korper-
masse abnimmt.

Sulfamethoxydin; chronische Toxizitdt; Lebendmassezunahmen; LTso; Sulfonamid-
spiegel im Blut; Hiahnchen

Adresa autoriu:

MVDr. Jaroslav Neumann, CSe, MVC. Markéta Lejhancov a, VSZ, veteri-
narni fakulta, katedra farmakologie, Brno, Palackého 1—3
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10. mezinarodni mikrobiologicky kongres bude porfaddan ve dnech 9.—15. srpna
1970 v Mexico City (Mexico) v kongresovém stfedisku Centro Médico National
(Institute del Seguro, 330 Guauthémoc Ave). Predbézné prihlasky mély byt
zaslany do 30. XI. t. r., souhrny referatii do 31. XII. 1969 na adresu: Dr. L. F.
Bojalil, General Secretary, Organizing Committee of the X. International Con-
gress for Microbiology, Apartado Postal / P. O. Box 60-603, Mexico-City
18, D. F., Mexico.

Jednani kongresu ma probihat v sekei obecné mikrobiologie a fyziologie,
technické mikrobiologie, 1ékaiské a veterindrni mikrobiologie, v sekeci virolo-
gické, imunologické, epidemiologické a taxonomické. Jednaci fe¢ Spanélstina,
angli¢tina a francouzstina.

(Podle Bulletinu Csl. mikrobiologické spole¢nosti piri CSAV, & 5/1968).
Nk

Atypické mykobakterie se mohou podle Fritzsche (Ném.) stdt u ptactva pa-
togenni, pritom vSak si zachovaji své enzymatické vlastnosti. Lze je prokézat
na povrchu i uvnitf vajec v kazdém chovu dribeZe, zkousi-li se kulturelné
vétsi pocet vajec. .

O zdolavani cysticerkézy bylo pojednano jiz v rezoluci svétového veterinarniho
kongresu v r. 1963. Podle Grossklause (Ném.) byla zatim s dobrym vysledkem
provedena imunosérologicka vysSetfovani mikroprecipitaci a latexovym testem.
Nespecifické skupinové reakce byly ¢asteéné odstranény vysycenim. Na zdo-
lavani teniaze méla by se podilet je§té intenzivnéji huméanni medicina.

Erupce typu slintavkové horeéky se podle Iftimovieci (Rum.) vyskytly v péti
piipadech u zaméstnancti v ustavu. V ZiAdném pripadé nebyl zjistén slintav-
kovy virus na bun&énych kulturdch praseéich nebo na novorozenych myskach.
Ve dvou prfipadech byl izolovan virus herpesu.

Influencou prasat je podle Schoopa (N&m.) infikovano vice chovii skotu
v okoli Frankfurtu n. M. U 1lidi se zji§fuje vysoké procento nositelil protilatek.
Cesta prenosu neni zndma. P¥i praci s timto virem onemocnéla téZce na la-
boratorni infekci jedna technicka asistentka.

(Podle Zprav ¢. 2 o diskusich pfi XVIII. svétovém veterindrnim kongresu).
Nk
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LDso, LTs0 A KREVNI HLADINY PO ORALNI APLIKACI
NA-SULFADIMIDINU U RUZNE STARYCH KURAT

J. Siminek, J. Neumann, J. Klepalova, I. Homolova

VSZ, veterindrni fakulta, katedra farmakologie, Brno

SIMUNEK, J., NEUMANN, J., KLEPALOVA, J, HOMOLOVA, I.: EDs, LTs0
a krevni hladiny po ordlni aplikaci Na-sulfadimidinu u ruzné starych kuiat.
Vet. Med. (Praha) 13 (11-12) : 619-624, 1968.

U kohoutkul jedno-, ¢étyi- a osmitydennich byly po 130, 200 a 290 mg Na-SD pro
kg Z. v. zjistény ve 2., 6. a 8. hod. po aplikaci nejniz8i hladiny u ¢étyitydennich
a nejvy3si u osmitydennich. Ordlni LDso ¢ini u jednotydennich za 48 hod. 6 g,
za 168 hod. 5,4 g, u ¢étyrtydennich 5 g (3,4 g), u osmitydennich 8,6 g (8,6 g).
Jediné hodnoty LTs pii dvoumési¢nim podavani 5 9, Na-SD v krmivu, é&infci
u jednotydennich 5 dni, u ¢tyiftydennich 17 a u osmitydennich vice nez 60 dni,
jsou v piimé korelaci s pfibyvajicim vékem kuiat. Prfi zvoleném usporadani
pokusu dochéazi v8ak jednak ke zménam v pfijmu krmiva béhem pokusu, ¢imz
se méni vlastni davka Na-SD, jednak neni prijem krmiva pro kg Z. v. u rtuznych
vékovych skupin shodny. Pokusy prokazuji vliv vékového faktoru na sledované
ukazatele pusobeni Na-SD na organismus kurat.

Na-sulfadimidin per os; LDso; LTso; krevni hladiny; ontogenese-dosologie; ko-
houtci

K §ir§imu studiu dosologie nékterjch lé¢iv v souvislosti s ontogenetickymi
zménami u zvifat na naSem pracovi§ti byl mj. vybrdn z chemotherapeutik sul-
fadimidin; byly stanoveny hladiny sulfonamidu v krvi po podkoZni aplikaci
Na-sulfadimidinu ve shodné dédvce pro kg z. v. u riznych vékovych skupin
mys$i, prasat, skotu a kura doméaciho. Ukazalo se, Ze u vSech uvedenych druht
zvifat se vyskytly rozdily ve vy§i hladin u riznjych vékovych kategorii, pfi-
¢emz u uvedenych savei s pfibyvajicim vékem po narozeni vykazuji hladiny
pokles (i kdyZz ne bez odchylek), u kura pak vzestup (Hegerova — 1968).
Pokladali jsme za ucelné zjistit event. zmény v hladinach i po oralni aplikaci
Na-SD a porovnat je se zménami v oralni toxicité akutni i chronické u ku-
fat rozdilného stari.

Prace s obdobnym zaméfenim jsme v dostupném pisemnictvi nena$li. Je-
diné O§ima a spol. (1964) zjistovali vy§i krevnich hladin sulfonamida
podani jinych sulfonamidovych preparati v ndpoji a v pevném krmivu (0,2 %f);)
desetidennim kohoutkim a ro¢nim slepicim. U kufat zjistili vy$§i hladiny;
konkrétni hodnoty nejsou uvedeny. U sulfachinoxalinu zjistili Cuckler
a Ott (1955) pti opakované aplikaci rozdily mezi dvoutydennimi a dvacetity-
dennimi kufaty jen pfi pouziti vyssi davky (1,6 g/kg Z. v.), kdy u dvouty-
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dennich bylo pozorovdno 20% hynuti. Davies (1954) popisuje pfi thera-
peutickém pouziti sulfachinoxalinu dobrou snaSenlivost u kufat do stari tii
tydnd, u ¢tyftydennich pozoroval haemorrhagie.

MATERIAL A METODY

Na-sulfadimidin byl aplikovidn sondou do volete kohoutkim LB starym 1, 4
a 8 tydnua v davkach 130, 200 a 290 mg/kg 7. v. Hladiny sulfonamidu v krvi byly
stanovovany za 2, 6 a 8 hodin po aplikaci metodou Bratton-Marshallovou v modifi-
kalci Wagnerové (1950) na kolorimetru Spekol. Pro kazdou davku a dobu odbéru
bylo pouzito péti zvirat. Krev byla odebirdna z V. jugularis. Hodnoty krevnich hladin
jsou vyjadreny aritmetickym primérem hodnot z kazZdé skupiny s uvedenim mezi

spolehlivosti podle vzorce
2 a?
= a1 "o

kde X a? je soudet dvojmoci odchylek od priméru (X), n pocet hodnot a tpps tabelarni
hodnota pro prislusné n. Déale jsou pro lepsi orientaci ve vysledcich uvedeny celkové
primérné hodnoty z hladin naméfenych za 2, 6 a 8 hod. po aplikaci Na-SD.

Hodnoty LDso byly ziskdny postupem podle Litchfielda a Wilcoxona
(1949) pro kohoutky 1-, 4- a 8-tydenni s pouZitim vzdy 10 skupin po 6 zviratech
s rozpétim davek od 2,0 do 40,0 g. Hodnoceno bylo za 48 a za 168 hodin po podani.
LTs0 byla stanovovana podle Litchfielda (1949) u kohoutka 1-, 4- a 8-tydennich
ptri kontinualnim podavani 5%, Na-SD v krmivu (,,Smés pro kurata®) po dobu 2 mé-
sictt vZdy deseti zvitfatim kazdé vékové skupiny.

VYSLEDKY

Hodnoty krevnich hladin sulfonamidi ve vSech pokusech ]sou uvedeny
v obr. 1.

Po orélni divce 130 mg Na-SD pro kg Z. v. ¢ini celkovd priamérna hla-
dina (primér z hodnot ve 2., 6. a 8. hod. po aplikaci) u jednotydennich ko-
houtkd 6,3 mg%, u étyftydennich rovnéz 6,3 mg% a u osmitydennich
11,5 mg%. Po davce 200 mg pro kg %z v. jsou v tomtéz pofadi hodnoty
10,3 mg%, 7,0 mg% a 12,6 mg%, po davce 290 mg pro kg 7. v. jsou hod-
noty 11,8 mg%, 7,7 mg% a 21,3 mg%.

Hodnoty LDso pro kg Z. v. pfi hodnoceni za 48 hod. €ini pro jednotydennt
kohoutky 6,0 g (4,9—7,3), pro ¢tyftydenni 5,0 g (3,7—6,7) a pro osmity-
denni 8,6 g (7,3—10,1); pfi hodnoceni za 168 hod je to 54 g (43—6,8),
34 g (24—49) a 86 g (7,2—10,3).

Zji§téné hodnoty LTso pfi kontinudlnim podavdni 5 % Na-SD v krmivu
¢inf u jednotydennich kohoutkd 5 dni (4—6,3), u é&tyftydennich 17 dni
(12—25) a u osmitydennich vice nez 60 dni (hodnotu nebylo moZno pfesné
stanovit, protoZe neuhynul dostateény pocet zvifat).

DISKUSE

Z ‘uvedenych vysledki, pokud se tykaji dosazenych krevnich hladin sul-
fonamidu po ordlni aplikaci shodnych davek Na-SD pro jednotku Zzivé vahy
u t¥i zvolenych vékovych kategorii kohoutkd, je zfejmé, Ze u rtzné starych
zvitat bylo dosaZeno rozdilnjch hladin. Tyto rozdily json vyraznéj§i po vyssich
pouzitych davkach nez po nizSich. Na skute¢nost, Ze vys$§i davka zvyraziiuje
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DAVKA 130 200 290 mg/kg

1. Hodnoty krevnich hladin sulfonamidu (v mg?,) po oralni
aplikaci Na-sulfadimidinu v davkach 130, 200 a 290 mg/kg
Z. v. kohoutkiim ve stafi 1, 4 a 8 tydna

existujici rozdily mezi vékovymi skupinami, upozornila i Hegerova (1968),
ktera podavala Na-SD subkutanné v diavce 100 a 200 mg/kg. Déle je z vy-
sledki ndmi dosazenych zfejmé, Ze vySe hladin neni v primé korelaci s vékem
kufat v tom smyslu, ze by se s pfibyvajicim vékem rovnomérné zvySovaly
hladiny. V na$ich pokusech jsou hodnoty u étyftydennich kohoutkdt nejnizsi,
coz je vyraznéjsi po vyssich davkach. Hegerova (1968) ve svych pokusech
zaznamenala tento napadny pokles hladiny u kufat tfitydennich. Pokusy ne-
umoziuji zatim vyslovit se k pfi¢inam tohoto jevu. Z vysledki je rovnéZz patrno.
ze k dosazeni stejnych hladin na drovni hodnot pozadovanych v therapii
(5—10 mg%) by u osmitydennich kufat mohly postac¢it davky pro kg z. v.
niz§i nez u jednotydennich ¢&i &tyftydennich. Charakter priibéhu hladin je u roz-
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dilngch vékovych skupin rovnéz rozdilny. U jednotydennich kohoutkt hladina
sulfonamidu pfi méfenich konanych za 2, 6 a 8 hodin po aplikaci
Na-SD postupné klesala po podani viech tfi davek, u &tyftydennich byl pri-
béh prakticky opaény, jak je zvla§t vyrazné po podani vysSich davek (200
a 290 mg/kg).

Z uvedenych hodnot LDso, at jiz hodnocenych za 48, & za 168 hodin po
aplikaci plyne, Ze pro étyftydenni kohoutky je Na-SD toxi¢téjsi nez pro jed-
notydenni a osmitydenni. P¥i hodnoceni za 168 hodin jsou tyto rozdily mar-
kantnéj$i. Jevi se tedy uréité shoda s vyse uvedenymi vysledky pokust, v nichz
byly stanovovdny krevni hladiny, a to v tom, Ze orilni toxicita pro osmity-
denni kohoutky je niZ§i nez pro jednotydenni; pravé tak jsou po oralni aplikaci
u osmitydennich vy$§i hladiny nez u jednotydennich, pfi€emz pro ¢étyftydenni
je Na-SD nejtoxiétéj§i, stejné jako jsou u nich zji§fovany nejniz§i hladiny.
Tedy ani pokud jde o akutni toxicitu Na-SD pfi ordlni aplikaci neni zévislost
na véku rovnomérni.

Na rozdil od vySe uvedenych vysledk se jediné hodnoty stfedntho smrt-
ného ¢asu postupné zvy3uji od hodnot u kohoutkidl jednotydennich k osmity-
dennim, coz ukazuje, Ze pfi kontinudlnim podavani stejného podilu Na-SD v kr-
mivu jsou star§i kufata méné citlivd nez mlad§i. V tomto pfipadé je v8ak nutno
uvézit, Ze mnozstvi pfijatého Na-SD, resp. krmiva, neni Gmérné vdhovym
rozdilim mezi vé€kovymi skupinami. V jinjch pokusech, konanych k osvétlent
této otadzky, zjistil jeden z nds (Neumann — 1968), Ze v pfijmu krmiva
pro kg Z. v. jsou rozdily mezi v€kovymi skupinami. Jednotydenni kufata, ktera
hynou nejd¥ive, spotfebuji v praméru jen 70 g krmiva pro kg Z. v. (1. 3,5 g
Na-SD), kontrolni stejné stard kolem 200 g. Ctyftydenni kufata, kterd hynou
ptiblizné tfikrdt pomaleji, spotfebuji v priméru kolem 200 g krmiva pro kg
7. v. (tj. asi 10 g Na-SD), kontrolni rovnéi kolem 200 g. Osmitydenni ku-
fata, u nichZz se v naSich pokusech nepodaftilo stanovit hodnotu LTso do 60 dni
podavani 5 % Na-SD v krmivu, spotfebuji kolem 100 g krmiva pro kg #. v.
(ti. 5 g Na-SD), kontrolni stejné mnozstvi. P¥i naSem uspofddani pokust, ve
kterjch bylo poddvino trvale krmivo s 5% obsahem Na-SD, vyjadfuje hod-
nota LTso u jednotydennich kufat ptisobeni Na-SD v dédvce ponékud nizii,
nez je hodnota LDso (3,5:54). u é&tyftydennich ponékud vy§§i (10:8,6)
a u osmitydennich opét nizi 55:8,6). Pfi tom jsou pochopitelné i rozdily
mezi jednotlivymi zvifaty, ptfedevi§im v obdobi nékolika dni pfed uhynutim se
podstatné snizuje pfijem krmiva, a tedy i Na-SD.

Do3lo dne 31, 5. 1968
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IIMMYHEK, ., HEUMAHH, f., KIEITAJIOBA, fA., TOMOJIOBA, U. (CXU, serepuHapHbril
daxynbrer, xadenpa dapmakonorum, BpHo, Uexocnosakusn.) LDso, L'T50 m ypoBHH KpOBM mOCie
nogaun uepes KiaoB Na-cynsdanuMuanmHa y pasamaHOTo Bospacra usmaar. Ber. men. ([Ipara)
13 (11-12) : 619-624, 1968 r.

Y omuo, uereipex u BOocbMMHemesabHbIx ubinuar nocne 130, 200 u 290 mr Na-SD Ha kr xuBOro
Beca cnycrs 2, 6 m § yacos 1ocje mogauM yCTAHOBMIM CaMble HHSKME YPOBHM y 4eThlpexHedesb-
HBIX M CaMble BBICOKME Yy BOCBMHHeReJbHbIx UbimaAT, LLD50 yepea Kiios cocrasiser y ONHOHeXeNb-
Hbix 48 yacos 6 1, cnyers 168 wacos 5,4 r, y uersipexsemensHsix 5 r (3,4 r), y BOCHMHHENENBHBIX
86 r (86 r). Tonsko sesmuunnt LT50 nmpu nsyxmecsunoit momause 5% Na-SD B kopme, co-
CTaBAAIONIME y OIHOHENENbHBIX 5 CYTOK, y 4YeThlpexHelenbHbIx 17 ¥ y BOCHMUHEIENBHBIX CBBILIE
60 cyTok, HAXPnATCA B IPAMOIT BaBUCHMMOCTH C npubLIBAIOIIMM BO3PACTOM HBIMIAT. I[IpM yxaszaH-
HoM. crocofe MPOBENEHHs ONMEITA, ONHAKO, MMEIOT MecTa M3MeHeHHs B rorpeSieHHM KopMa B Tede-
HHe OmnbiTa, 4TO0 MeHsaer coberseHHo nody Na-SD, a rakxe norpebieHne KopMa Ha K SKMBOTO Beca
V PA3JIMUHBIX BO3PACTHBIX KATErOPHH He onwHaK0BO. OmnBITH NOKA3BIBAIOT BIAWAHHE BO3PACTHOIO
dakropa Ha uccnenyemble noxasatenu nmeiicteus Na-SD Ha opraHU3M UBIIAT.

Na-cyapdpanumunun uepes kmos; LD50; LT50; ypoBHHM KpOBH; OHTOreHe3-I030JOTHSA; METYUIKH

SIMUNEK, J., NEUMANN, J., KLEPALOVA, J, HOMOLOVA, I. (University of
Agriculture, Faculty of Veterinary Sciences, Department of Pharmacology, Brno,
Czechoslovakia.) LDso, LTs50 and Blood Levels after Oral Application of Na-sulfadimi-
dine to Chickens of Different Age. Vet. Med. (Prague) 13 (11-12) : 619-624, 1968.

In cockerels of 1, 4, and 8 weeks of age, the lowest levels were found after the ap-
plication of 130, 200 and 290 mg of Na-SD per kg of body weight in 4 weeks old
cockerels and highest in 8 weeks old ones. The oral LDso in 1 week old chickens was
6 g after 48 hrs, 5.4 g after 168 hrs, in 4 weeks old cockerels 5 kg (3.4 g), and in 8
weeks old ones 8.6 g (8.6 g). Only the values of LTs0 at the application of 59, Na-SD
in fodder for 2 months (in 1 week old cockerels 5 days, in 4 weeks old ones 17 days,
and in 8 weeks old ones more than 60 days) are in direct correlation with the increas-
ed age of the chickens. During the chosen organisation of the experiments, however,
the intake of fodder was varying during the experiment, and this fact influenced
the Na-SD dose itself, on the other hand, the intake of fodder per kg of body
weight in different age groups was not coincident. The experiments show the in-
fluence of the age factor on the observed indices of Na-SD effecting the organism
of the chickens.

Na-sulfadimidine per os; LDso; LTs0; blood levels,; ontogenese-dosology; cockerels

SIMUNEK, J.,, NEUMANN, J., KLEPALOVA, J., HOMOLOVA, I. (Landwirtschaft-
liche Hochschule, Veterindrmedizinische Fakultit, Lehrstuhl fiir Pharmakologie Brno,
Tschechoslowakei.) LDso, LTs50 und Blutspiegel nach der oralen Applikation von Na-
Sulfadimidin bei verschieden alten Kiiken. Vet. Med. (Praha) 13 (11-12) : 619-624, 1968.

Bei ein-, vier- und achtwdochigen Hdhnchen wurden nach der Verabreichung von
130, 200 und 290 mg Na-SD je 1 Kg Korpergewicht in der 2., 6, und 8. Stunde nach
der Applikation die niedrigsten Spiegel bei den vierwdchigen und die héchsten Spie-
gel bei den achtwichigen Tieren festgestellt. Die orale LDso betridgt bei den ein-
wochigen Kiiken in 48 Stunden 6 g und in 168 Stunden 5,4 g, bei den Vierwoéchigen
5 g (3,4 g), bei den Achtwdochigen 8,6 g (8,6 g). Nur die LTs0-Werte bei zweimonatiger
Verabreichung von 59, Na-SD im Futter, die bei den Einwéchigen 5 Tage, bei den
Vierwochigen 17 Tage und bei den Achtwoéchigen mehr als 60 Tage betragen, sind
in direkter Korrelation mit dem zunehmenden Alter der Kiiken. Bei der gewihlten
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Versuchsanordnung kommt es aber einerseits zu Verdnderungen der Futteraufnahme
wahrend des Versuchs, wodurch sich die eigentliche Na-SD-Dosis dndert, anderer-
seits ist die Futteraufnahme je Kg Korpergewicht bei den verschiedenen Altersgrup-
pen nicht ibereinstimmend. Die Versuche beweisen den EinfluB8 des Altersfaktors auf
die verfolgten Kennwerte der Einwirkung des Na-SD auf den Organismus der
Kiiken.

Na-Sulfadimidin per os; LDso; LTs0; Blutspiegel; Ontogenese - Dosologie; Hdhnchen

Adresa autoru:

Doc. MVDr. Jan Simunek, CSe.,, MVDr. Jaroslav Neumann, CSe.,, MVC. Jana
Klepalova MVDr. Ivana Homolova, VSZ, veterinarni fakulta, katedra farma-
kologie, Brno, Palackého 1-3
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ZJISTOVANI ANTHELMINTICKE AKTIVITY VYVOJOVYCH
CHEMICKYCH LATEK VE SCREEINIGU NA
Nippostrongylus braziliensis

B. Sevéik, J. Danék

Vyzkumné stfedisko pro veterindarni lééiva, Spofa, Poho#i-Chotouii

SEVCIK, B., DANEK, J. Zjidfovani anthelmintické aktivity vyvojovych chemic-
kych ldtek ve screeningu na Nippostrongylus braziliensis. Vet. Med. (Praha) 13
(11-12) : 625-632, 1968.

Jsou popsany vysledky ¢tyir modelovych screeningl, ve kterych byla testovana
anthelmintickd Géinnost 39 latek pripravovanych ve Vyzkumném ustavu pro
farmacii a biochemii v Praze. Jedna se predevS8im o imidazolové derivaty a
aminy s dlouhym alifatickym retézcem. Latky byly krysam aplikovany jednora-
zové v davee 200 mg/kg Z. v. Z uvedenych latek prokazaly pouze dvé ¢asteénou,
i kdyz nizkou uéinnost na Nippostrongylus braziliensis: 2-n-amylaminotridekan
hydrochlorid (48,79, a 199, a 2-n-butylaminotridekan hydrochlorid (31 9%).
U ostatnich latek nebyla zjisténa vyznamna anthelminticka aktivita na uvede-
ného modelového nematoda.

imidazolové a aminové derivaty; testace na anthelminticky Géinek

Rozsitujici se pastevni odchov ovci a skotu v podhorskych a horskych
oblastech, presuny skotu na pastvu do pohrani¢nich okrest, jarni a podzimni
vypasy v niZzinnych oblastech zvySuji nebezpeli pfimych a nepfimych ekono-
mickych ztrat puasobenych parazitézami. Vedle motoli¢natosti a plicni cervi-
vosti maji v naSich podminkdch mimofadny hospodafsky vyznam zejména
gastroenterohelmintézy prezvykavei. Hovorka (1963) napf. poukazuje na
znac¢né rozSifeni hlistic u ovei v karpatské oblasti. Soucasné poznatky o tera-
pii i rozsifeni gastroenterohelmintézy prezvykavci shrnuje Chroust (1967).
Dyk a kol. (1968) uvadéji trichostrongylézu na tfetim misté v pofadi za-
vaznych parazitéz pfezvykavci.

V systému komplexnich opatfeni pti likvidaci a prevenci parazitéz ma
i farmakoterapie velmi dilezitou tlohu. Preventivni, poptipadé terapeutické od-
cerveni zvifat na poc¢atku, na konci i v pribéhu pastevniho obdobi, je nezbytné.
Praxe tedy nutné vyzaduje efektivni anthelmintické pripravky se Sirokym spek-
trem Gcinnosti, dostateénou terapeutickou §iti, bez vedlej§iho negativniho vlivu
na uzitkovost a zdravi zvifat. Aplikace ptipravkti musi byt jednoduchd, nej-
lépe v medikovanych krmivech.

Soucasny stav terapie i prevence gastroenterohelmintéz pfezvykaved v na-
§em staté je neuspokojivy. Nevyrdbi se pfipravek s uvedenym zaméfenim a po-
tfeba je kryta dovozem uc¢innych preparati ze zahranic¢i, zejména Thiabenda-
zolu 2[4 tiazolyl] — benzimidazol — vyrobce Merck), Minticu, a Prominticu
(2 (B-metoxyetyl) - pyridin — vyrobce ICI).
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Svétovy farmaceuticky primysl vénuje vyzkumu a vyvoji anthelmintik mi-
motddnou pozornost. Soustavné jsou vyvijeny a testovany nové latky; pted-
métem firemnich patenti jsou v poslednim obdobi zejména benzimidazolové,
tiazolové a oxazolové sloudeniny. Mezi jiz vyrdbéné preparity tohoto typu
patfi Thiabendazol (vyrobce Merck), tetramizol, tj. DL-2-3-6-tetrahydro-6-
-phenyl-imidazo (2,1 p)-tiazolhydrochlorid, vyrdbi Imp. Chem. Ind. pod né-
zvem Nilverm a Bayer A. G. s firemnim oznalenim Citarin. V lofiském roce
byl ohlafen firmou Smith Kline & French. Lab. nejnovéisi preparat z této fady
2-carbometoxyamino-5-n-butylbenzimidazol, ktery byl s tspéchem ovéfen v le-
to¥nim roce i na naSem pracovisti.

Dilezitym tkolem &s. farmaceutického primyslu je v§roba Géinnych ant-
helmintik. Spofa proto zaji$tuje ve své vyzkumné zakladn& vyvoj a testovéni
novych anthelmintik pfednostné se zaméfenim na gastroenterohelmintézy pfe-
zvykavcl. P¥i primdrnim hodnoceni a t¥idéni novych latek je tfeba postupo-
vat ekonomicky, tj. rychle provéfit G&innost znaéného mnozstvi latek bez vy-
sokych naklad. Toho lze dosdhnout testovdnim vyvijenych latek v modelovém
primdrnim screening na laboratornich zvifatech.

Pro tyto tcely se pouZivd rtiznych modelovych paraziti, napf. Nippostron-
gylus braziliensis u krys a mys$i, Nematospiroides dubius, Syphacia obvelata
a Aspiculuris tetraptera u mysi a Syphacia muris u krys (Standen, 1963).

Metodikou biologického testovani chemickych l4tek a experimentdlnich invazf
Nippostrongylus braziliensis na laboratornich zvifatech se zabyvali napf.
Whitlock (1943), Brackett a Blizmnick (1947, 1949), Baker
(1954), Twohy (1956), Halley (1958, 1960), Standen (1963),
Sommerville (1967) aj.

Nippostrongylus braziliensis byl poprvé pouzit v modelovych pokusech
vroce 1937 Schwartzem a Porterem (cit. Whitlock, 1943). Pro pri-
marni t¥idéni a testaci anthelmintického Gé&inku latek syntetizovanych ve Vy-
zkumném ftstavu pro farmacii a biochemii v Praze dr. Budé&§inskym,
DrSc. a dr. Weichetem se spolupracovniky jsme vybrali pfednostné nema-
toda Nippostrongylus braziliensis, kterv je fylogeneticky velmi ptfibuzny s eko-
nomicky dilezitou ¢eledi Trichostrongylidae.

MATERIAL A METODY

Modelovy anthelminticky screening provadime v podstaté podle Standena
(1963), metodika pouZivanid na naSem pracovisti byla podrobn& popsidna Datikem
(1968). Uvadime proto jen zdkladni tdaje.

Kazda zkouSena latka byla testovana na $esti bilych laboratornich krysich ve
vaze 130 aZ 140 g. Invazni larvy Nippostrongylus braziliensis v poétu 500 kusi isme
aplikovali jednorizové ka*dému zvireti sc. v objemu 0,1 aZ 0,2 ml. Kontrolu jsme
délali 6. den po invazi vyhodnocenim poétu vaji¢ek v EPG. Preparét jsme aplikovali
krysam jednorizové per os osmy den pokusu, u latek nerozpustnych ve vodé v Dorf-
manové ¢inidle. Pokus jsme ukonéili vzdy dvanacty den zabitim vSech krys a spoéi-
tanim celkového poétu &ervil v zazivacim traktu kazdé krysy. Z téchto ziskangch -
hodnot jsme vypotetli primérné poéty ¢ervi na jednu krysu v kazdé pokusné sku-
pin&. procento ziskanych éervi vzhledem k invazni dévce a uéinnost zkouSenych l4-
tek vyjadienou v procentech vzhledem k negativni kontrole.

Kazdy modelovy screening mél celkem 12 skupin krys po 6 zvifatech. V deseti
pokusnych skupinach jsme testovali nové latky, jedenacta skupina slouZila jako ne-
gativni nelé¢ena kontrola a dvanact4d skupina jako pozitivni kontrola, tj. 1é¢ena pre-
paratem, jeho standardni anthelminticky uéinek je znam, v naSem pitipadé, Thiaben-
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dazolem. Zkou$ené latky jsme aplikovali v davce 200 mg/kg z. v., Thiabendazol
v davece 50 mg/kg Z. v.

K testovani jsme pouzili latky vyvinuté ve Vyzkumném ustavu pro farmacii
a biochemii v Praze, predevSim imidazolové derivaty a aminy s dlouhym alifatic-
kym uc¢inkem a dalsi.
VYSLEDKY

Popisujeme vysledky ¢ty modelovych anthelmintickych screeningd, ve kte-
rych jsme otestovali 39 latek.

DISKUSE
Testace chemickych latek na anthelmintickou aktivitu v modelovych scree-

ningovych pokusech je velmi vyhodna. Umoziiuje otestovat velké mnozstvi latek
v kratkém casovém obdobi a poddva orientaéni pfehled o Géinnosti vyvije-

1. Vysledky modelového screeningu ¢. 1

Prim. po¢. % Cervi ey
gerviul | ulkrysy gt‘ﬁ;“";’jf
Skupina Latka krysy na vzhledem £ fasits 431
konci k invazni e
pokusu davce e

A 2—(alfa~hydroxyetyl)-benzimid-

azol 2524-45 50,40 10,85
B 2—-(m—chlorbenzyl)-benzimidazol 328+92 65,50 0

bis—(2—-benzimidazolylmetyl)-sulfid 266461 53,10 6,00
D etylester kys. 3-hydroxy-6,7-di-

metoxy-2—chinoxalinkarbonové 219425 43,96 22,23
E 2~-methyl-4-hydroxy-5-fluor-

pyrimidin 250482 50,10 11,33
F 2-tridecylthiomodovina 250451 50,00 11,63
G 1-metyl-dodecylisothiokyanat 215439 43,03 23,88
H 2-aminotridekan hydrochlorid 209441 41,70 26,18
K 2-N-metylaminotridekan

hydrochlorid 241461 48,30 14,57
M 2-aminooktadekan hydrochlorid 278+48 55,60 1,66
N negativni kontrola 283134 56,50 —

Thiabendazol (Merck) 2,6+3,07 0,50 99,10
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11. Vysledky modelového screeningu ¢. 2

Pram. poc. % cCerva T
Cervau 1 u 1 krysy g&m?,o;F
Skupina Latka krysy na vzhledem K YV 7o
konci k invazni }?eg[atlrm
pokusu davce chirole

A 2-N-dimetylaminotridekan

hydrochlorid 1424-72 28,30 11,10
B 2-metyl-2-amino—-1-hydroxy-

tridekan 204457 40,76 0
C 2-tridecylglycin hydrochlorid 1534110 30,50 4,29
D 2—aminohexadekan hydrochlorid 207-+74 41,43 0
E 2-aminoheptadekan hydrochlorid 202--39 40,33 0
F 2-aminononadekan hydrochlorid 154452 30,83 3,24
G 2-N-(beta-hydroxyetyl)

aminotridekan hydrochlorid 201-+73 40,13 0
H 2-N-butylaminotridekan

hydrochlorid 109--96 21,70 31,00
K 2-N-benzylaminotridekan

hydrochlorid 126-+-69 25,20 20,92

2-N-amylaminotridekan hydrochlorid 82--60 16,30 48,74

negativni kontrola 15951 31,86 =
() Thiabendazol (Merck) 24+ 2 0,30 99,06

nych latek. Pohotovéd informace chemiki umoziuje uréit spravny smér dalsi che-
mické syntezy.

Velmi dulezité je zvolit vhodného modelového parazita s ohledem na zameé-
feni vyvijenych latek. V naSem pfipadé, kdy se soustfedujeme na testovani
latek, u kterych lze predpokladat acinek na gastraenteronematody prezvykavet,
je Nippostrongylus braziliensis vzhledem ke svému systematickému i fyloge-
netickému zatazeni vhodnym modelovym parazitem. Metoda testovani je po-
mérné velmi pfesnd, jak jsme ve shodé s udaji zahrani¢nich autort (Whit-
lock, 1943, Brackett a Bliznick, 1947, 1949, Standen, 1963)
ovétili ve slepych predpokusech (D anék, 1968).

Pti tomto orientanim testovani zarazujeme vSechny zkousené latky do scree-
ningu v jednotné davce 200 mg/kg %. v. bez ohledu na toxicitu. Pro primérni
screening neni nutné podle naseho nazoru stanovit nejdfive LDso latek a podle
toxicity uréovat dévku, nebot zvySeni davky nad 200 mg/kg z. v. je z hle-
diska praktického pouziti i vyroby neekonomické. Naproti tomu standardni

628 VETERINARN!I MEDICINA — 1968



I1I. Vysledky modelového screeningu ¢. 3

Priam. poc. % Cerva o
Cervau 1 u 1 krysy gg’:;l%o;t
Skupina Latka krysy na vzhledem Kk negativxoli
konci k invazni Ecnitcle
pokusu davce

A 2-tridecylkarbamat 195413 38,97 11,40
B 2-tridecyldimetylbenzylaminium-

chlorid 220-+28 43,93 1,08
C kys. 2,3-bis (2—chlorfenyl)-6—chino-

xalinkarbonova 254-+37 50,83 0
D 2,3-bis (4-metoxyfenyl)-6-hydroxy-

7-chinoxalinkarbonovi kys. 208 +45 41,56 5,46
E kys. 2,3-bis (2—chlorfenyl)-5-chino-

xalinkarbonova 240-+171 47,96 0
E 2,3-bis (3,4-metylendioxyfenyl)-5—

chinoxalinkarbonova kys. 286-+50 57,13 0
G 2,3-bis (3,4-dioxymetylenfenyl)-7-

hydroxy-6-chinoxalinkarbonova kys. 283152 56,66 0
H etylester kys. 6,7-etylendioxy—2-

hydroxy-3—chinoxalinkarbonové 244171 48,90 0
K etylester kys. 4-hydroxy-6(7)-etoxy-

7(6)—etoxy-karbomylmetoxy—-3-

chinolinkarbonové 23831 47,54 9,71
M 2,6~dimetyl-4-hydroxy-5-chlor-

pyrimidin 235466 46,90 0
N negativni kontrola 220454 43,97 =

Thiabendazol (Merck) 27429 5,47 87,60

Thiabendazol aplikujeme v ddvce 50 mg/kg %. v., nebot tato davka je plné
Gcinna.

Ostatnim aspektim hodnoceni vénujeme u vybranych latek pozornost v dal-
Sich stupnich screeningu, kde sledujeme ué¢innost na specifické parazity u jed-
notlivych druht hospodéatskych zvitat, dalsi farmakodynamické ptisobeni, toxi-
citu, vedlejsi ucinky latek a rezidua. Do téchto fazi screeningu zafazujeme
pouze litky, které opakované prokdzi v primarnim t¥idéni vy3si nez 50% az
70% téinnost.

Latky zkouSené ve screeningu 1 az 4 neprokédzaly dostate¢nou anthelmin-
tickou Géinnost, a nezatazujeme proto Zadnou z nich do dalsiho testovani.
Pouze latka 2-n-amylaminotridekan hydrochlorid prokdzala ve 2. screeningu
48,74% tuciének vzhledem k negativni kontrole, pti opakovani ve 4. screeningu
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1V. Vysledky

modelového screeningu ¢&. 4

Pram. poc. % Cervu - S
Cerviu 1 u 1 krysy gt‘:'(‘;}"‘,"ﬁ}
Skupina Latka krysy na vzhledem & nelnt vﬁi
konci k invazni kogfrc;le
pokusu davce
A 2-aminoeikosan hydrochlorid 167461 33,36 12,89
2-N (2-metylpentyl) aminotridekan
hydrochlorid 188 1-48 37,63 1,74
C 2-N-amylaminotridekan
hydrochlorid 157459 31,40 19,02
D 2-aminotridekan kys. vinan 219430 43,86 0
etylester kys. 2-hydroxy-3—
chinoxalinoctové 1954-52 39,13 0
F bis—(5-metoxy-2-pyrimidinyl)—
disulfid 167-+39 33,36 12,89
G etylester kys. 3-hydroxy-6,7—
diethoxy-2-chinoxalinkarbonové 162447 32,36 15,50
H etylester kys. 4-hydroxy-6,7—
bis—etoxykarbonylmetoxy—3—
chinolinkarbonové 319+71 63,80 0
K N—-(5-metoxy—2—-pyrimidinyl)—
karbamidan etylnaty 2744-54 54,80 0
M N—(4-metyl-6—n-butyl-2—pyrimi-
dinyl)-karbamidan etylnaty 285433 57,06 0
N negativni kontrola 192443 38,30 -
Thiabendazol (Merck) 24 2 0,40 98,96

viak jen 19,02%. Ve 2. screeningu je§té ptibuznd latka 2-n-butylaminotride-
kan hydrochlorid méla 31% tuéinnost. K témto dvéma latkam je ptihlizeno pii
dal§i chemické synteze.
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INEBUMK, Bb.,, JAHEK . (HayuHo-uccienosaregbCKuil LEHTP BeTepHHApHbIX Jekapcers, Croda,
[Toropxu-Xoroyns, Yexocnopakus.) YCTAaHOBIEHMe NPOTHBOTENBMMHTHOH AKTMBHOCTH HOBBIX XH-
MHUECKMX BelmecTs B cKpuHHHre Ha Nippostrongylus braziliensis. Ber. mex. (IIpara) 13
(11-12) : 625-632, 1968 r.

OHHCEIBa!OTCﬁ peaynbra’rm YETBIpEX MOIEJBHBIX CKPHHHHI‘OB, B KOTOPBIX TECTHPOBAJAH IPOTHBO-
rexbMUHTHYI0O addekrusHocTh 39 Bemecrs, npurorosnieMbix B HaydHO-uccnenoBaTensCKOM HH-
cruryre $apmanesTukn M OGuoxumuu B Ilpare. Ilpekme Bcero 3TO MMHIA30JNOBBIE HEPHBATHI
M aMHMHBI C IJIMHHON anudaTHdecKod Iensio. Beujecrsa nomasanm KphlcaM ONHOPA30BO B H03€
200 Mr/kr sxuBoro peca. [s yka3aHHBIX BEI[ECTB TOJNBKO JBA IOKA3aJH YaCTHYHYIO, XOTA ¥ HHS-
kylo apdexTusHocTs B oTHOmexHunm Nippostrongylus braziliensis: 2-¢-amunaMuHOTpHIEKaH
runpoxyopun (487 % u 19 %) u 2-6-6yrmmamunorpunexan rumpoxxopun (31 %). ¥ ocransHbix
BEleCTB He ObLJIO yCTAHOBJIEHO 3HAMEHATEJIbHOH MNPOTHBOTEJBMHHTHON AKTHMBHOCTH B OTHOWIEHHMH
YKA3aHHOM MONEJBbHOW HEMATOIBL.

HMHAa30JI0Bbie M aMHOBBIE IEPHUBATHI, TECTHPOBAHHE HaA IIPOTHBOI€JBMHHTHOE nencTaue

SEVCIK, B., DANEK, J. (Research Centre of Veterinary Medicaments, SPOFA, Po-
hori-Chotoun, Czechoslovakia.) Determination of the Anthelminthic Effect of Develop-
mental Chemical Compounds on Nippostrongylus braziliensis under Screening Con-
ditions. Vet. Med. (Prague) 13 (11-12): 625-632, 1968.

The results of 4 model screenings are described, where the anthelmintic efficiency
of 39 chemical compounds (produced by the Research Institute of Pharmacology and
Biochemistry in Prague) was tested. First of all imidazole derivates and amines with
long aliphatic series were taken into account. The compounds were given to rats
in a single dose of 200 mg/kg of body weight. Only 2 of the compounds showed
partial (though low) effect on Nippostrongylus braziliensis, namely 2-n-amyl amino-
tridecanehydrochloride (48.7 and 199%,) and 2-n-amyl aminotridecanehydrochloride
(31 9,). No important anthelminthic effect on the above mentioned model nematode
was determined in the other compounds.

imidazole and amine derivates; anhelminthic effect testing
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SEVCIK, B., DANEK, J. (Forschungsstelle fiir Veterinirmedikamente SPOFA, Po-
hoti-Chotoun, Tschechoslowakei.) Ermittlung der anthelminthischen Aktivitdit neu-
entwickelter chemischer Stoffe im Screening an Nippostrongylus braziliensis. Vet.
Med. (Praha) 13 (11-12) : 625-632, 1968.

Es werden die Ergebnisse von vier Modellscreenings beschrieben, in denen die an-
thelminthische Wirksamkeit von 39 im Forschungsinstitut fiir Pharmazie und Bio-
chemie in Prag hergestellten Stoffen getestet wurde. Es handelt sich vor allem um
Imidazolderivate und Amine mit einer langen aliphatischen Kette. Die Stoffe wur-
den Ratten in einer einmaligen Dosis von 200 mg/kg Lebendmasse appliziert. Von
den angefiihrten Stoffen zeigten nur zwei eine teilweise, allerdings niedrige Wirk-
samkeit auf den Nippostrongylus braziliensis, und zwar 2-n-Amylaminotridekanhyd-
rochlorid (48,7 % und 19 %) und 2-n-Butylaminotridekanhydrochlorid (31 %,). Bei den
ubrigen Stoffen wurde Kkeine signifikante anthelminthische Aktivitdt auf die ange-
fiihrte, als Modell verwendete Nematode festgestellt.

Imidazol- und Aminderivate; Testung ihrer anthelminthischen Wirkung

Adresa autori:

MVDr. Bohumil Sevé&ik, CSc.,, MVDr. Jaroslav Danék, Vyzkumné stiedisko pro
veterinarni léc¢iva, Spofa, Pohoi'i-Chotourn
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VYZKUM NOVYCH KOKCIODIOSTATIK CHINOLINOVE RADY

B. Sevéik, J. Palkoska, J. Danék, J. Hyhlik, K. Plisek, M. Dvorak

Vyzkumné stredisko pro veterindrni léciva, Spofa, Pohoti-Chotoun

SEVCIK, B, PALKOSKA, J., DANEK, J., HYHL{K, J., PLISEK, K., DVORAK,
M. Vyzkum mnovych kokcidiostatik chinolinové fady. Vet. Med. (Praha) 13 (11-
12) : 633-641, 1968.

V kokcidiostatickém screeningu jsme testovali Géinnost péti latek vybranych
z primarniho tfidéni na E. temella. Jednd se o chinolinové derivaty s alkoxy-
skupinami v poloze 6 a 7 chinolinového jadra, pfipravené ve Vyzkumném usta-
vu pro farmacii a biochemii v Praze. Latky jsme aplikovali ve vzestupnych
davkach 50, 80, 125 a 150 mg/kg krmiva. Kokcidiostatickou aktivitu testovanych
latek jsme porovnavali se standardnim Buchinolatem. Kufata ve skupinach po
30 kusech jsme individualn& infikovali 50 000 oocystami E. tenella. Hodnotili
jsme vahové pifrustky kutat, klinické priznaky, tthyny a hodnoty hematokritu.
Latka VUFB 17306, tj. etylester kyseliny 4-hydroxy-6(7)-(g-metoxyetoxy)-7(6)-iso-
propoxy-3-chinolinkarbonové, prokéazala zejména pii nizkém dozovani 50 a 80
mg/kg smési shodnou uéinnost z hlediska hodnoceni vahovych pfirtstku 7. a 14.
den po invazi jako Buchinolat. Prirtstky v ostatnich skupindch byly statisticky
vyznamné niz$i (P < 0,01). Obdobnou tGéinnost jsme zjistili i pii sledovani dal-
§ich hodnot (klinické priznaky, thyny, hematokrit). Latka VUFB 7306 proka-
zala v davkach od 80 mg/kg smési vysokou kokcidiostatickou Géinnost na E. te-
nella.

kokeidiostatika; chinolinové derivaty

Rozsahly svétovy vyzkum a vyvoj novych latek s kokcidiostatckym ucin-
kem, ktery je soustfedén predevSim ve vyzkumnych zdkladnich farmaceutic-
kého prumyslu, dosahl v poslednim desetileti mnoha dspéchti. Do praxe byla
zavedena tada kokcidiostatik, napf. nikarbazin (Merck), glykarbylamid (Merck),
amprolium (Merck), zoalen (Dow Chemical), metichlorpindol (Dow Chemical)
a velké mnozstvi kombinovanych preparati.

V soucasné dobé je vyvoj novych kokcidiostatik zaméfen pfevainé na pre-
paraty, jejichz zékladem je chinolinové jadro. Do praxe byl zaveden vysoce
ucinny Buchinoldt (Bonaid, Norwich-Pharmacal), tj. ethylester kyseliny
4-hydroxy-6,7-diisobutoxy-3-chinolinkarbonové. Porter a Johnson (1966),
Engle a kol. (1967) popisuji efektivni Gc¢innost tohoto kokcidiostatika na
hlavni dribezi druhy kokcidii, tj. na E. tenella, E. maxima, E. acervulina, E. bru-
netti; celkem je pfipravek G¢inny asi na 15 hlavnich druht zvifecich kokcidii. Si-
rokospektré pusobeni je hlavni pfednosti vét§iny kokcidiostaticky aktivnich latek
chinolinového typu. Tato vlastnost je v soucasné dobé pii stile castéj§im vy-
skytu smiSenych invazi a presunu od E. tenella k ostatnim druh@im drabezich
kokcidii prvofadé pozadovana. Dalsi pfednosti Buchinoldtu je jeho velmi nizka
toxicita — v dévece 7,5 g/kg p. o. je netoxicky u my$i a krys, davky do 20 g/kg
p. o. jsou neskodné pro dribez (Borgmann a kol. 1967). P#i davkovani
v Géinnych dozich nezanechavd méritelnd rezidua v organismu (Porter,
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Johnson, 1966). Dilezitd je soucasné i snaenlivost kokcidiostatik u kufic
a4 mnosnic vzhledem ke stdle castéjsimu vyskytu kokcidiézy v této kategorii
(Klime§ 1968).

Toto vysoce ucinné kokcidiostatikum nového typu vyvolalo intenzivni vy-
zkum a vyvoj chinolinovych derivati a zdjem svétovych vyrobel. Tak napt. fa
Merck ptihlasila nékolik patenti na latky s kokcidiostatickou aktivitou, které se
pripravi esterifikaci kyseliny chinolin-3-karbonové, substituované v poloze 4
hydroxyskupinou, v poloze 6 dialkylaminoskupinou (popfip. halogenalkoxysku-
pinou) a v poloze 7 dialkylamine nebo alkyl, alkoxy nebo halogenalkoxysku-
pinou. Z dal§ich latek chinolinového typu bylo v roce 1966 vyvinuto u fy May
and Baker ve Velké Britanii kokcidiostatikum ,Deccox” (etylester kyseliny
4-hydroxy-6-n-decyloxy-7-etoxy-3-chinolinkarbonové). Tato liatka byla vybréna
ze 150 zkouSenych slou¢enin. (Manufact. Chemist. 1968). Nejnovéj§im pre-
paratem tohoto typu je 7-benzyloxy-6-n-butyl-4-oxo-1,4-dihydrochinolin-3-karbo-
xylat (Imperial Chemical Industry), ktery je aktivni vi¢i 6 druhim kokcidii
a je asi desetkrat G¢innéjsi nez dosavadni pfipravky (Bowie a kol., 1967).
Ze zahrani¢nich i naSich vysledkii je zfejmé, ze u¢innost chinolinovych kokci-
diostatik velmi reaguje na nékteré zmény chemické struktury. Tak napt. etoxy-
karbonylova skupina musi byt v poloze 3 chinolinového jadra, alkoxyly musi byt
v poloze 6 a 7, substituenty v téchto polohach v§ak mohou ménit velikost i cha-
rakter. K témto zékladnim vztah@im mezi G¢innosti latek a chemickou strukturu
bvlo ptihlizeno p¥i vyvoji novych kokcidiostatik chinolinového typu.

Védecky fizena prevence kokcidiézy je zakladni podminkou velkovyrobni
technologie ve vykrmu brojlert i odchovu kufat. Nezbytna je pravidelnd obména
kokcidiostatik v krmnych smésich, pii které se vychazi z rychlosti nastupu rezi-
stence, popripadé kiizové rezistence, §ite spektra a vyskytu jednotlivych druhi
kokcidii, vedlej§ich a¢inkd latek ap. Stale vzrustajici primyslovy vykrm a od-
chov driiheze klade vysoké naroky na pripravenost &s. farmaceutického primyslu
v tomto odvétvi. Proto Spofa vénuje ve své vyzkumné zdkladné, tj. ve Vyzkum-
ném dstavu pro farmacii a biochemii v Praze a ve Vyzkumném stfedisku pro
veterindrni lé¢iva, znaénou pozornost vyvoji novych kokcidiostatik. Uskutecnili
jsme celkem 11 zdkladnich screeningt, otestovano bylo 159 latek, z toho znaéna
¢ast chinolinového typu. Diléi vysledky byly publikovany (Sevéik a kol,
1968). V tomto sdéleni uvadime vysledky kvantitativniho testovani péti vybra-
nych chinolinovych latek a Buchinolatu na E. tenella.

MATERIAL A METODY .

V uvedeném kokcidiostatickém screeningu jsme testovali tyto latky, vyvinuté
Dr. Budédinskym, DrSc. (Vyzkumny ustav pro farmacii a biochemii v Praze):

VUFB 6207 — etylester kyseliny-4-hydroxy-6(7)-isobutoxy-7(6)-(g-metoxyetoxy)-3-chi-
nolinkarbonové

VUFB 7304 — etylester kyseliny-4-hydroxy-6(7)-(8-metoxyetoxy)-7(6)-etoxy-3-chinolin-
karbonové

VUFB 7305 — etylester kyseliny-4-hydroxy-6(7)-(8-metoxyetoxy)-7(6)-n-propoxy-3-chi-
nolinkarbonové

VUFB 7306 — etylester kyseliny-4-hydroxy-6(7)-(g-metoxyetoxy)-7(6)-isopropoxy-3-chi-
nolinkarbonové

VUFB 7307 — etylester kyseliny-4-hydroxy-6(7)-(f-metoxyetoxy)-7(6)-n-butoxy-3-chi-
nolinkarbonové.

Tyto latky jsme aplikovali v davkach 50 mg, 80 mg, 125 mg a 150 mg na kg
krmné smeési. Jako standard byl pouZit Buchinolat (etylester kyseliny 4-hydroxy-6,7-
-diisobutoxy-3-chinolinkarbonové) shodné& davkovany. Latky jsme podavali v uvede-
nych koncentracich kufatim od prvniho do posledniho, tj. do 30. dne pokusu. Pfe-
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ce9

1. Piehledné vysledky kokcidiostatického screeningu

. ?,ax‘;lf: b | o, vaha Pramémy piirdstek v g Potet gaer
Cd . oce na . . . e
pina n:r:nl;g Latka kufat poé.r;t:kusu kontr. obd. za 7 dni za 14 dni p]:‘g; Hemarkit k);ml-
va ve za 14 dni po invazi po invazi Viio a uhynu
2 — | pozit. kontr. 30 56,6 + 1,4 | 97,7 + 5,9 81,7 + 8,4 174,1 + 12,8 100 24,33 + 3,03 0
3 50 | Buchinolat 30 57,6 102,8 71,9 + 8,6 168,2 + 13,0 97 26,00 + 3,23 112
4 50 | VUFB 6207 30 55,7 98,1 52,5 4 8,9 152,5 + 13,7 87 18,00 + 2,28 190
5 50 | VUFB 7304 30 56,7 93,4 58,5 + 8,6 157,6 + 13,2 93,4 | 15,83 + 1,85 136
6 50 |, VUFB 7305 30 56,5 100,2 49,6 -+ 8,9 150,1 + 14,3 80 16,83 -+ 3,92 222
7 50 | VUFB 7306 30 55,7 104,0 63,8 - 8,7 169,6 + 13,2 03,4 | 22,33 + 2,10 119
8 50 | VUFB 7307 30 55,2 100,0 39,9 4 9,6 144,8 -+ 14,6 77 14,33 + 1,95 325
9 80 | Buchinolat 30 56,2 101,6 72,4 + 8,4 166,2 -+ 12,8 100 25,06 - 1,43 46
10 80 | VUFB 6207 30 55,9 91,1 65,8 + 8,4 158,1 -+ 12,8 100 25,16 + 2,15 68
11 80 | VUFB 7304 30 57,2 97,8 42,1 4 9,2 126,4 - 14,0 83,4 | 18,33 + 3,17 293
12 80 | VUFB 7305 30 55,3 91,5 74,1 - 8,6 188,5 - 13,2 93,4 | 25,00 + 3,23 165
13 80 | VUFB 7306 30 56,3 95,8 80,1 -+ 8,4 179,3 - 12,8 100 25,83 -+ 1,73 35
14 80 | VUFB 7307 30 56,9 96,6 52,0 + 8,6 155,5 -+ 13,2 93,4 | 14,66 + 2,10 147
15 | 125 | Buchinolat 30 56,2 90,0 85,5 4+ 8,4 195,9 + 12,8 100 26,83 + 2,40 1
16 | 125 | VUFB 6207 30 56,8 92,9 82,6 - 8,4 189,9 -+ 13,0 96,7 | 21,16 + 4,40 46
17 | 125 | VUFB 7304 30 57,5 96,8 65,8 -+ 8,7 162,0 4 13,5 90 14,16 - 5,04 146
18 | 125 | VUFB 7305 30 56,3 97,1 91,8 -+ 8,4 200,5 -+ 12,8 100 26,83 -+ 1,55 11
19 | 125 | VUFB 7306 30 56,2 95,1 85,9 4 8,4 197,4 + 12,8 100 23,33 + 2,28 8 |
20 | 125 | VUFEB 7307 30 55,5 92,8 55,0 -4 8,9 160,6 - 13,5 20 18,16 -4 4,20 184
21 | 150 | Buchinolat 30 55,5 97,3 92,7 4 8,4 200,2 - 12,8 100 23,33 4+ 3,23 0
22 | 150 | VUFB 6207 30 56,3 88,5 81,8 + 8,4 184,3 4 12,8 100 27,16 + 2,24 13
23 | 150 | VUFB 7304 30 56,1 86,4 76,9 -- 8,6 173,3 + 13,2 03,4 | 24,80 1 1,48 93
24 | 150 | VUFB 7305 30 57,2 92,3 92,1 4 8,4 198,2 + 12,8 100 25,66 -+ 3,35 3
25 | 150 | VUFB 7306 30 57,4 90,2 75,7 + 8,4 182,5 - 12,8 100 25,66 -+ 1,55 4
26 | 150 | VUFB 7307 30 57,3 85,7 72,1 4+ 8,4 159,5 + 12,8 100 28,50 + 2,86 9
27 negativni kontr. 30 56,8 96,9 68,6 -+ 9,0 158,0 -+ 13,7 86,7 | 13,00 - 10,80 211




hlednd metodika tfistuptiového screeningu pouZivaného na na$em pracovisti pii tes-

taci novych kokcidiostatik byla popsdna difve, podobné& i metodika primarniho tf{idéni

a statistického hodnoceni, které provedl ing. Z. Roth z Ustavu hygieny prace (Se v-

¢ik a kol., 1968).

V podstaté pouzZivime metodiky, kterou popsal Joyner a kol. (1963), modifi-
kované podle naSich podminek. Uvadime né&které zdkladni tidaje. Kurata, sexované
kohoutky LB, jsme ve staff tfi dny rozdélili do 26 skupin po 30 kusech. Od prvniho
dne pokusu jsme podavali preparity v uvedenych davkach v krmné smési BR I
(s VAD bez kokcidiostatika). Krmivo jsme aplikovali ad libitum. Kuiata byla umisté-
na v koteich na biostanici, teplota b&hem pokusu se pohybovala od 20 do 279C, re-
lativni vlhkost od 55 do 70 9%,.

V prvnim kontrolnim obdobi 14 dni jsme sledovali pifipadné vedlejsi téinky
zkouSenych latek, zejména na rist kuiat, 14. den jsme provedli individuialné u vSech
kutat per os invazi 50 000 oocystami E. tenella.

V pribéhu screeningu jsme sledovali tyto hodnoty:

1. individudlni vdhové piirtstky kufat na podatku pokusu a 14. den pokusu, 7. a 14.
den po invazi,

2. Kklinické priznaky a dhyny od 5. dne po invazi do konce pokusu vyjadiené inde-
xem, tj. celkovym souétem bodl z denniho hodnoceni (body 1—3 vyjadruji stupné
klinickych piiznakl, bod 4 — tdhyn),

3. hodnoty hematokritu u 10 kufat z kazdé skupiny 6. den po invazi,

4, pitevni nélezy uhynulych kurat.

Uvéadime vysledky screeningu latek, které byly vybrany z pfedchoziho testovani
na zékladé zji§téné Géinnosti na E. tenella. Pro rozliSeni stupné Géinku v porovnani
s Buchinoldtem jsme uvedené latky aplikovali v odstuptiovanych dévkach.

VYSLEDKY POKUSU
jsou uvedeny v tab. I. V tab. II uvidime analyzu rozptylu vidhy kufat na pocéatku

pokusu. Tab. III—V obsahuje statistické hodnoceni védhovych prirastka kuiat v jed-
notl. pokusnych skupindch v 7. dni po invazi.

DISKUSE

Pti posuzovani vysledkt kokcidiostatického screeningu je nutno pfihlédnout
ke viem zji§ténym hodnotdm, tj. vdhovym pfirdstkim kufat, klinickym pfizna-
kiim, dhyntim i hodnotdm hematokritu. V uvedeném screeningu jsme hod-

II. Analyza rozptylu — vahy kufat ma poéatku pokusu

Zdroj ménlivosti Soucet étverci Stupné volnosti Podil F
Mezi skupinami 0,000369 25 0,0000148 1,007
Reziduélni l 0,011118 754 0,0000147
Celkovy 0,011487 779

III. Analyza rozptylu — vahové prirtustky za 7 dni po invazi

Zdroj ménlivosti l Soucet ¢tvercu Stupné volnosti Podil F
Mezi skupinami 0,158781 25 0,0063512 11,493**
Rezidualni 0,397887 720 0,0005526
Celkovy 0,556668 745
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IV. Prumérny véahovy piirtistek za 7 dni po invazi — Duncantv test

Skupina I;?f;[ Primér x;;er s g;)é;:hlL Vyznamnost
21 30 92,7 8,4
24 30 92,1 8,4
18 30 91,8 8,4
19 30 85,9 8,4
15 30 85,5 8,4
16 30 82,6 8,4
22 30 81,8 8,4

2 30 81,7 8,4
13 30 80,1 8,4
23 29 76,9 8,6
25 30 75,7 8,4
12 29 74,1 8,6

9 30 72,4 8,4
26 30 72,1 8,4

3 29 71,9 8,6
27 26 68,6 9,0
17 28 65,8 8,7
10 | 30 65.8 8,4

28 638 | 8,7

5 29 58,5 8,6
20 27 55,0 8,9

4 27 52,5 8,9
14 29 52,0 8,6

6 27 49,6 8,9
11 25 42,1 9,2

8 23 39,9 9,6

Mezi skupinami, které jsou na spole¢né tiseCce, nejsou statisticky vyznamné rozdily.

notili pouze pét vybranych latek chinolinového typu s rozdilnymi substitu-
enty v poloze 6 a 7 chinolinového jddra v porovnani se standardnim Buchino-
litem. Uvedené latky byly vybrany na zakladé jiz zjisténé dwéinnosti
na E tenella pfi primarnim t¥idéni. Vsechny latky véetné Buchinolatu
jsme aplikovali v odstupnovanych davkach, a to i v niz§i davce, nez
je doporucovano (Porter, Johnson, 1966, Engle a kol., 1967). Tuto
metodu jsme volili proto, abychom pfi nedostate¢ném dozovédni mohli citli-
véji rozli§it jemné rozdily v Géinnosti zkousenych latek a standardu na E. tenella.

V kontrolnim obdobi 14 dni pfed experimentalni invazi E. tenella jsme
vahovym hodnocenim pfirtistki u kufat sledovali pfipadné vedlej§i ucinky
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V. Pramérné vahové prirtistky za 7 dnf po invazi, dvojice skupin, pro které byly priméry statisticky vyznamné rozdilné
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zkouSenych latek na rast kutat. Statistické hodnoceni prirtistki pro-
kazalo, ze pouze kufata ve skupiné 23 a 26 méla statisticky nizsi (P < 0,01)
vahové prirtistky nez kutrata kontrolni. V uvedenych skupindch byly apliko-
vany latky VUFB 7304 a 7307 v déavce 150 mg/kg smési. U ostatnich latek
jsme vedlej§i Géinky na rast kufat nezjistili.

Nejdulezitéjsi pro hodnoceni vysledki kokcidiostatického screeningu a Géin-
nosti zkoumanych latek je obdobi 7 dni po invazi E. tenella, kdy dochazi k ma-
ximdlnimu projevu kokcidiézy u kufat. Vdhové prirastky kurat (tab. I) a je-
jich statistické hodnoceni (tab. II — V) v 7. dni po invazi prokazaly, Ze na
shodné statistické tirovni se standardem je pfi ddvce preparati 50 mg/kg krmiva
pouze latka VUFB 7306. Tato !atka je v uvedeném davkovéani dokonce na shod-
né statistické trovni jako Buchinolat aplikovany v davce 80 mg/kg krmiva.
Viechny ostatni zkousené latky (VUFB 6207, 7304, 7305, 7307) neprokazaly
dostate¢nou ochranu v davce 50 mg/kg krmiva proti E. tenella, nebot pfirtstky
kurat v téchto skupindch byly statisticky vyznamné nizsi (P < 0,01) nez
u Buchinolatu. Pfi ddvce preparati 80 mg/kg smési byly na stejné drovni
se standardem vedle latky VUFB 7306 (vy$3i ptirdstky nez u Buchinolatu)
i latky VUOFB 7305 a VUFB 6207; pti ddvce 125 mg/kg krmiva byly zji§tény
vysledky obdobné, v davce 150 mg/kg krmiva nedoslo k statisticky vyznamnému
snizeni prirastkii u latek VUFB 6207 a 7305. Obdobné vysledky byly i pfi
véhovém hodnoceni za 14 dni po invazi s tim rozdilem, ze latka VUFB 7306
byla na stejné trovni s Buchinolitem i pti nejvy$§im davkovani 150 mg/kg
krmiva. Vysledky statistického hodnoceni druhého vazeni v tomto sdéleni vzhle-
dem k rozsahu prace neuvadime,

Vysledky vdhového hodnoceni prirdstki kufat jsou velmi pfesné, nebot
v jednotlivych pokusnych skupinach jsou umistovdna véhové vyrovnana kutata
(tab. II) a citlivéji vyjadfuji rozdily v ac¢innosti jednotlivych latek. Z vysledkd
je patrno, Ze pouze latka VUFB 7306 je stejné G¢innad na E. tenella. jako Bu-
chinolat. Ve shodé s témito vysledky vahovych prirtstkid jsou i zji§téné hod-
noty hematokritu i vypocteny index klinickych pfiznakdi a dhyni. Zvlasté
hodnoty hematokritu, které reaguji na stupeni krvaceni do lumina stfev kufat
pti vyvoji patologickych stavii u E. tenella prokazuji dostateénou téinnost latky
VUFB 7306 (tab. 1), zejména pii rozhodujicim nizkém dozovéani. Vzhledem ke
zjisténym vysledktim jsme latku VUFB 7306 (etylester kyseliny-4-hydroxy-6(7)-
(B-metoxy-etoxy), 7,(6)-isopropoxy-3-chinolinkarbonové) pfefadili do druhého
stupné screeningu, ve kterém bude zji§fovdna §ife spektra Gcinnosti této latky
na rizné druhy drabezich kokcidii.

Doslo dne 31. 5. 1968
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IIEBYMK, B., IMAJIKOCKA, W., ODAHEK, A, I'MI'JIUK, f., INUIMIIEK, K., ABOPKAK, M.
(HayuHo-uccaenopaTe bCKMi LEHTP BeTepUHapHBIX Jexapcrs, Cmoda, Iloropxu-Xoroyns, Yexo-
ciopakus.) MccnepopaHue HOBBIX KOKIHAMOCTATHKOB XHHONHMHOBOro sampa. Ber. mexn. (Ilpara)
13 (11—12) : 633-641, 1968 r.

B xome KOKUMIMOCTATHYECKOrO CKPUHHMHTA MBI TECTHPOBAAM 3PPEKTHBHOCTH MATH BELIECTB, BBI-
OpaHHEIX M3 TepBHYHOIl npoBepku Ha E. tenella. D10 xuHOIMHOBBIE HEPUBATHI C AJKOXCHTPYI-
naMy B NOJOKeHMH © u 7 XHHOJMHOBOrO Apa, NMPHUIOTOBJEHHEE B IHaydHO-HCCIENOBATENLCKOM
uHCTUTyTe papManeBTHKH M O6uoxumum B Ilpare. Bemecrsa Mbl OPUMEHAJIH B yBEJIHYUBAIOUHXCH
nesax 50, 80, 125 u 150 mMr/kr xopma. KokmummocraTuuecKyio aKTHBHOCTb TECTHPOBAHHEIX Be-
LIeCTB MBI CPaBHHMBaJM CO craHaaprTHeiM ByxunonsrtoM. Llpmusr B rpymnax mo 30 rosos Mbl
uHpuBunyansHo 3apasuau  50.000 oouymer E. tenella. Msr oueHupanu NPUBECH  LIBIIJIAT,
KJIMHUYECKHEe INpPUSHAKYM, NAaNeX M BeJM4uHbl remMatokpura. Bemecrso HHUU®PB 7306, 1. e.
Orunspup 4-runpoxcu-6(7)-(g-merorcusroken)-7/6/-u30nponoKeH-3-XHHONHHKAPGOHOBOI  KHCJIOTI
MOKas3ajo, B OCOGEHHOCTH HpU HU3KO# nosupoBke 50 u 80 Mr/kr cMmecH TOMxIeECTBeHHYIO apdex-
THBHOCTb C TOYKHM 3PEHHS OIEHKM JOCTOBEPHO Ha 7 u 14 HmeHb mocje uHBasuM, Kak M byxunojsr,
Ilpusec B ocranbHBIX rpynmax 6bu1 craTucTHueckH nocrosepHo Hmxe (P < 0,01). Anamornu-
Hylo 3QPEeKTHBHOCTP MBI yCTAHOBMJIM H IIPH MCCIENOBAHMM NaJbHEHWMX IOKasareseil (KiMHH-
YeCKMe IpPU3HAKM, maxex, rematokpur). Bemecrso HUU®B 7306 noxasano B mosax or 80 mr/kr
CMeCH BBICOKYIO KOKIMIHOCTaTH4ecKyio sddexrusHocts nporus E. tenella.

KOKIHMAHOCTATMKH; XHHOJMHOBBEIE NEPHBAThI

SEVCIK, B., PALKOSKA, J., DANEK, J.,, HYHLIK, J., PLISEK, K., DVORAK, M.
(Research Centre of Veterinary Medicaments, SPOFA, Pohoti-Chotouti, Czechoslo-
vakia.) Research of New Coccidiostatics of the Quinoline Series. Vet. Med. (Prague)
13 (11-12) : 633-641, 1968.

The efficiency of 5 compounds which were chosen from E. tenella primary selection
was tested under coccidiostatic screening conditions, i. e. quinoline derivates with
alcoxyl groups in position 6 and 7 of the quinoline nucleus produced in the Research
Institute of Pharmacology and Biochemistry in Prague. The compounds were applied
in graduate doses of 50, 80, 125, and 150 mg/kg of fodder. The coccidiostatic activity
of the tested compounds was compared with the standard Buquinolate. The chickens
in groups per 30 were infested individually with 50,000 E. tenella oocysts. We evalu-
ated the weight gains of the chickens, the clinical symptoms, mortality and the he-
matocrit values. The VUFB 7306 compound, namely ethyl ester of 4-hydroxy-6(7)-
-(B-methoxyethoxy)-7(6)-isopropoxy-3-quinoline carbon acid, particularly at low dosing
of 50 and 80 mg/kg of the mixture, showed an identical efficiency as did Buquinolate
from the viewpoint of the weight gain evaluation on the 7th and 14th days after
invasion. The weight gains in the other groups were significantly lower from the
viewpoint of statistics (P < 0.01). A similar efficiency was also determined in other
values (clinical symptoms, mortality, hematocrit). The VUFB 7306 compound show-
ed a high coccidiostatic effect on E. tenella in doses up from 80 mg/kg of the mix-
ture.

coccidiostatics; quinoline derivates

SEVCIK, B, PALKOSKA, J., DANEK, J., HYHLIK, J.,, PLISEK, K., DVORAK, M.
(Forschungsstation fiir Veterindrmedikamente SPOFA, Pohoii-Chotouri, Tschecho-
slowakei.) Untersuchung meuer Kokzidiostatika der Chinolinreihe. Vet. Med. (Praha)
13 (11-12) : 633-641, 1968.

In einem kokzidiostatischen Screening testeten wir die Wirksamkeit von fiinf Stof-
fen, die aus der priméren Klassifizierung an E. tenella ausgewidhlt wurden. Es han-
delt sich um Chinolinderivate mit Alkoxygruppen in der Lage des 6. und 7. Chino-
linkerns, die im Forschungsinstitut fiir Pharmazie und Biochemie Prag zubereitet
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wurden. Wir applizierten diese Stoffe in ansteigenden Dosen von 50, 80, 125 und
150 mg/kg Futter. Die kokzidiostatische Aktivitdt der getesteten Stoffe verglichen
wir mit Standardbuchinolat. Die Kiiken wurden in Gruppen zu 30 Tieren individuell
mit 50.000 Oozysten von E. tenella infiziert. Wir werteten die Lebendmassezunahme
der Kiiken, die klinischen Merkmale, die Mortalitdt und die Ha&matokritwerte. Der
Stoff VUFB 7306, das heiBt der Athylester der 4-hydroxy-6(7)-(8-methoxyédthoxy)-
-7(6)-isopropoxy-3-Chinolinkarbonsidure, zeigte besonders bei einer niedrigen Dosie-
rung von 50 und 80 mg/kg Futtermischung vom Gesichtspunkt der Wertung der
Lebendmassezunahmen am 7. und 14. Tag nach der Invasion die gleiche Wirksam-
keit wie Buchinolat. Die Lebendmassezunahmen waren in den anderen Gruppen sta-
tistisch signifikant niedriger (P < 0,01). Eine dhnliche Wirkung stellten wir auch
bei der Verfolgung der anderen Werte fest (klinische Merkmale, Mortalitdt, Hédma-
tokritwerte). Der Stoff VUFB 7306 hatte in Dosen von 80 mg/kg Mischfutter eine
hohe kokzidiostatische Wirkung gegen E. tenella.

Kokzidiostatika; Chinolinderivate
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Svétové sdruZeni veterinarnich potravinaiskych hygienikii (WAVFH) poiada
5. symposium v Opatii od 22. do 27. IX. 1969 s témito hlavnimi tématy:

1. Hygiena masnych vyrobku (stav hygieny masa a vySetfovani se zietelem
k hygienickému a technologickému vyvoji, parazitarni a infekéni nemoci
jat. zvirat, kontaminace béhem porazeni a po ném, masné vyrobky —
uredni dozor na né, slozeni, standardy, uchova jakosti, mikrobiologicka
a chemickd jakostni kontrola).

2. Hygiena mléka a mléénych vyrobka (stav hygieny mléka a dozoru na
mléko se zretelem k hyg. a technologickému vyvoji, vyznam poruch se-
krece na jakost mléka, mléko jako pfi¢ina alimentarnich infekei, uchova
jakosti, kontaminace béhem oSetfovani a po ném, ufedni dozor na jakost
mléka a mléénych vyrobkii — mikrobiologicky a chemicky dozor).

3. Chemicka rezidua v potravinach zivoéisného puvodu.

4. Pokroky v diagnostice parazitarnich infekci masa (cysticerkéza, toxoplas-
moza, trichineldza).

5. Volna sdéleni.
Informace lze si vyzadat u Jugoslavského organiza¢niho komitétu V. sym-

posia WAVFH, Savez Drustava veterinara i veterinarskich technicara, Beograd,
Bulevar INA 18—20.

(Podle oznameni ve Wr. tierdrztl. Mschr. ¢. 8/1968)

Zubni protézy pro ovce

Australie je, jak znamo, zemi s chovem nesmirného poc¢tu ovei. Na mno-
hych australskych pastvinach jsou v8ak travni porosty do té miry zneci$tény
piskem, Ze se oveim velmi rychle obrusuji a kazi zuby. Takové ovce uz nejsou
schopny ukusovat travu a nékdy je dokonce treba krmit je z ruky. A to je
ovSsem z hlediska pracovnich nakladi netinosné.

Jeden norsky veterinarni lékai zkoumal z povéreni australské vlady radu
takto postizenych ovei a pak navrhl, aby se jim nasadila na zbytky zuba
kobaltovo-chromova protéza. Zkusebni ovce, které prisly na pastvu s faleSnymi
zuby, se nejdrive energicky snazily se jich zbavit, ale uz asi za pul hodiny
zirejmé dospély k zavéru, ze ukusovat travu touto nezndmou a nepiijemnou
véci je dosti pohodlné. Uklidnily se — a zvykly si na to.

(Podle sovét. mésiéniku ,,Znanije-sila“ zprac. Dr. Stan. Mudra)
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POSOBENIE TRICHLORFONU (SOLDEP, HYPODERMIN) PROTI
NIEKTORYM EKTOPARAZITOM RESP. PLIESNAM
U HOVADZIEHO DOBYTKA A OVIEC

T. Gdovin, J. Sokol, R. Cabadaj

VSP, veterindrska fakulta, katedra vnutornjch choréb pdrnokopytnikov, Kosice

GDOVIN, T., SOKOL, J.,, CABADAJ, R. Pésobenie trichlorfonu (Soldep, Hypo-
dermin) proti miektorym ektoparazitom resp. pliesiiam wu hovddzieho dobytka
a oviec. Vet., Med. (Praha) 13 (11-12) : 643-648, 1968.

U 100 kusov hoviddzieho dobytka, u ktorého bol klinicky a laboratérne potvrde-
ny svrab (Acarus siro varietas bovis) sme pouzili k lie¢be jednorazove trichlor-
fon (Soldep) v 2Y, koncentracii postrekom pod tlakom 4 atm. v mnoZstve
250—400 ml na kus. K vylieteniu doslo behom 14 dni. U dalSieho byka, u kto-
rého bol klinicky a laboratérne potvrdeny svrab, sme pouzili trichlorfon (Hy-
podermin) opakovane 3X metédou pour-on v davke 50 mg/kg. K vylieceniu
doslo za 30 dni., Opakované oSetrenie trichlorfonom (Hypodermin) v davke
50—100 mg/'kg z. v. metédou pour-on bolo u 20 kusov oviec postihnutych pso-
roptovou prasivinou neuc¢inné. Jednorazova aplikacia trichlorfonu (Hypodermin)
metodou pour-on v davke 50 mg/kg z. v. u 23 oviec napadnutych kloSom ovéim
bola G¢inna len proti dospelym parazitom. Informativhym sledovanim Géinku
trichlorfonu u piatich teliat sme zistili jeho ucinok aj proti trichofycii.

trichlorfon; svrab; trichofycia; klos ovéi

Organofostorové zlafeniny, najma trichlorfon (DTHP, dipterex) su a¢inné
proti mnohym endo-a ektoparazitom, ako aj proti niektorym pliesnovym koz-
nym chorobam hospodarskych zvierat. Pc enteralnej aplikécii sa ac¢inné prakticky
proti vsetkym okrahlym cervom traviaceho apardtu, v praxi sa vSak pri tychto
indikdciach pre castné vedlajsie priznaky uplatiuja menej. Proti streckovi-
tosti hovadzieho dobytka sa povazuju toho ¢asu z pripravkov domacej prove-
niencie (Hypodermin) aj u nas za najucinej§ie (Sokol, Gdovin, 1966).
Pri ektoparazitozach postupne pravdepodobne nahradia doteraz pouzivané kla-
sické inzekticida typu DDT a HCH. Ich prednost spoc¢iva v tom, ze st ucinné
aj proti tym $kodcom, ktori proti chlorovanym uhlovodikom nadobudli uréita
rezistenciu, dalej ze pdsobia nielen na parazitov nachadzajicich sa na povrchu
koze, ale aj na tych, ktori su lokalizovani v hlbsich vrstvach epidermis, ¢o si
mozno vysvetlit jednak ich dobrou a rychlou penetraciou, ako aj systemickym
posobenim, pricom nevedu na rozdiel od DDT v organizme ku kumulacii, pre-
toze sa rychle odburavaja ladvinami.

Podla literarnych udajov ich mozno pouzit s tspechom proti ektoparazitom
u vietkych hospodéarskych zvierat hlavne vonkajSou aplikdciou, ale je znama
Gcinnost aj po enterdlnej aplikacii. Hiepe a Splisteser (1963), Fro-
mer (1965), a i. doporucuji u parnokopytnikov proti zdkozkdm svrabovym
postrek 2% trichlorfonom pod tlakom 4—5 atm. v mnoZstve 400 ml pre hov.
dobytok, 100—400 ml pre osipana a 50 ml pre ovcu. OSetrenie doporuéuji

VETERINARNI MEDICINA, 13 (XLI), 1968, & 11-12 643



prevadzat dvakrat. Mieth (1964) kvéli lepSej t¢innosti odporiica 2—4nasobné
osetrenie v odstupoch 8—10 dni. Endrejat (1967) povazuje star§ie pro-
striedky proti svrabu oviec, ako arzenik a sirovdpenné kiupele, za dnes uz pre-
konané izomermi HCH a novsie organofosforovymi zlaceninami. Kym proti
sarkoptovej praSivine povazuje za dostatocne uc¢inna perkutannu aplikdciu
(pour-on), proti psorptovej praSivine iba kdpel. Grinbaum (1964) dopo-
rutuje proti prasivine u oviec ktpel 0,025% trichlorfonom. Seifert a Bel-
ler (1967) povazuji v sucasnosti proti ektoparazitom u hovadzieho dobytka
a oviec za najucinnejSie organofosforové zluceniny, menovite trichlorfon.

V poslednych rokoch skasali pouzivat organofosforové zladeniny aj proti
trichofytiaze. Tak Maass (1961) pouzil u dobytka proti trichofycii opako-
vany postrek 2% trichlorfonom, no okrem rychlejsicho vylie¢enia zvierat v po-
rovnani s kontrolnymi nedosiahol Ziadicich vysledkov. Drezanc¢ié Haj-
sigaCuturié (1964) po testovani réznych koncentracii trichlorfonu in vitro
pouzili k terapii chorych zvierat lokdlne 5% trichlorfon vo vodnom roztoku
resp. olejovej emulzii a za sedem dni po liecbe zistili vylietenie u 93 %
zvierat. Podobné vysledky uvadzaja aj Cervjakova Carev (1963), Pan-
¢ev (1965).

VYSLEDKY
SVRAB HOVADZIEHO DOBYTKA

Na JRD R. v okrese Rozriava sa u mladého dobytka, ktory bol ustajneny
v nevyhovujicej drevenej mastali asi 2 roky sustavne zistoval svrab v klinicky
zjavnej forme. I§lo o 100 kusov priemerného veku 1,5 roka. V koznych zokrab-
koch od 10 zvierat, u ktorych boli klinické priznaky najvyraznejsie, bol Para-
zitologickym tstavom VF v Kosiciach diagnostikovany svrab Acarus siro, va-
rietas bovis. Podla udania obvodného veterindra sa v stdde hned od zistenia
nakazy prevadzala liecba opakovane réznymi prostriedkami, medzi inymi kon-
taktnymi insekticidami, Demjanovicovou metédou a i.,, no vsetky sposoby
liecby boli netspesné. V marci 1965 sme u tychto zvierat prevadzali jedno-
razovy postrek proti larvam streckov 2% vodnym roztokom trichlorfénu (Sol-
dep) traktorovym kompresorom, pod tlakom 4 atm., pri spotrebe 250—400 ml
na kus a stcasne sme sledovali Géinnost tejto lie¢by aj proti svrabovcom. Po
lie¢be dobytka bolo prevedené aj vycistenie mastale a postrek Soldepom celého
objektu a niradia pouzivaného v tejto mastali. Kozné zoSkraby boli odobraté
tesne pred ofetrenim, potom za 2 tyzdne a pri konecnom hodnoteni v méji pred
vyhnanim na pastvu. Na zdklade laboratérneho vysetrenia zoSkrabov, ktoré bolo
v obidvoch pripadoch po lie¢be negativne a na zaklade klinického zlepsenia,
¢o sa prejavilo uz po 14 diioch vymiznutim rias, svrbenia, vypaddvania srsti
a zlepSenim celkového vyZivného stavu, mozno hovorit o velmi dobrom pdso-
beni trichlorfénu proti tomuto druhu svrabovcov. '

Trichlorfén proti Acarus siro, varietas bovis sme dalej pouzili u jedného
3 a polroéného importovaného plemenného byka, ktory bol na tunajSej klinike
hospitalizovany so zjavnou klinickou formou svrabu. Kozné zmeny boli u neho
velmi vyrazné a prejavovali sa zhrubnutim a zriasenim koze hlavne na konca-
tinach, krku, dalej tvorbou Supin a neskorSie aj chrast po celom tele, s vyraz-
nym pruritom. Podla anamnestickych tdajov, lieCenie bezne pouzivanymi an-
tiskabiotickymi prostriedkami bolo nedspe§né.

Kozné zotkraby pred lie¢bou boli na svrabovce pozitivne. Siesty deii po
prijati na kliniku a po mechanickom ofisteni sme mu aplikovali perkutdnne
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(metédou pour-on) trichlorfén v 5% emulzii (Hypodermin) v ddvke 50 mg
na kg Z. v. a lie¢bu sme zopakovali potom eSte dvakrat, a sice §tvrty a dvandsty
defi po prvej aplikdcii. Castej§ie sme prevddzali om§vanie celého tela vlaznou
vodou a zmik&ovanie koZze parafinovym olejom. V priebehu 30 dni po zacati
lietby sa koZné zmeny postupne upravili, v koZnych zo§kraboch uZ po desiatich
drioch sme svrabovcov nenachidzali a po 30 diioch hospitalizdacie bol byk pre-
pusteny ako vylie€eny.

SVRAB U OVIEC

Terapeuticky efekt trichlorfonu proti psoroptovej pra§ivine sme sledovali
v zimnom obdobi 1968 u 20 kusov oviec na klinike. Ovce pochéddzali z jedného
JRD a v anamnéze sa udéval silny pruritus. Pri klinickom vy$etreni sme u nich
zistili ojedinelé loZisk4 s nevyraznym vypadévanim vlny na krku, za lopatkami,
v krajine kohitkovej. V miestach s vypadnutou vlnou sme nachédzali zaschnuté
hnedo?1té chrasty a Supinatosf. Zo vSetkych zoSkrabov z koZe sme nad teplou
vodou uz lupou zisfovali vyrazny pohyb zikoziek a mikrospokicky sme po-
tvrdili pritomnost zdkoziek Psoroptes ovis.

Na druhy defi po ich prijati a stanoveni diagnézy sme im aplikovali Hy-
podermin v ddvke 50 mg Géinnej latky na 1 kg perkutdnne (metédou pour-on)
po rozhrnuti vlny v krajine chrbtovej. Pri kazdodennom dal§om mikroskopickom
vySetrovani ko#njych zoSkrabov sme stile nachaddzali Zivé zdkozky a pruritus
neustupoval, zopakovali sme na 3. a 6. defi po prvom oSetreni aplikdciu Hy-
poderminu, ale divku sme zvy$ili na 75 mg/kg %. v., u troch pri poslednej
aplikdcii na 100 mg/kg. Vic§ina oviec zné$ala opakované a zvySené ddvky po-
merne dobre. Jedna ovca 24 hod. po poslednej aplikécii abortovala, u ostat-
nych bol pozorovany zvy¥eny smad.

Po 3 X opakovanej aplikacii trichlorfonu sa svrab u tjchto oviec Hypoder-
minom nepodarilo vylie¢if, pretoze eSte 10 dni po poslednej lietbe sme pri
mikroskopickom vySetrovani nachidzali Zivé zdkozky v rovnakom mnoZstve ako
pred lie¢bou a svrab sa §iril dalej.

KLOS ovCt

U oviec v pocte 23 kusov, ktoré boli velmi silne napadnuté kloSom ovéim
(Mellophagus ovinus), sme v stvislosti so sledovanim vplyvu jednorazovej per-
kutdnnej aplikécie trichlorfonu v dadvke 50 mg/kg %. v. na aktivitu cholineste-
razy sledovali sti¢asne aj jeho pdsobenie na tento druh ektoparazitov. Pouzili
sme Hypodermin metédou pour-on. Uz za 24 hodin po aplik4cii sme zisfovali,
ze paraziti, ktorf parazitovali na koZi, resp. na vlnovlasoch v blizkosti koZe,
boli vietky usmrtené, u ostatnych bol pohyb omedzeny. V priebehu 48—96
hodin po oSetreni sme Zivych parazitov ani v jednom pripade nenachidzali.
V dal8ich troch drioch sa v8ak opif zadali objavovaf ojedinelé parazity, pravde-
podobne novovyliahnuti jedinci z kukiel, alebo ti, ktori sa po¢as sledovania
zdrziavali mimo oviec.

TRICHOFYCIA U TELIAT

U¢innost trichlorfonu v pripravku Hypodermin proti trichofycii sme sle-
dovali u piatich teliat vo veku 3—4 mesiacov, ktoré boli v obdobi december
66 — janudr 67 hospitalizované na tunajSej klinike. Zvieratd pochadzali
z chovu, kde bola trichofjcia v jednej mastali roziirend u vSetkych kusov
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podobného veku, a klinické priznaky boli u nich najvyraznejsie. Telata
boli Spatného vyZivného stavu a trichofytické zmeny vo forme tvrdych
krist velkosti korunovej mince az - dlane, &erstvjch lozisk s vypadava-
nim a zlepovanim srsti so seréznou exuddciou sa vyskytovali po celom
povrchu tela, hlavne na hlave, krku a konéatinach. U vsetkych bola koZa
zhrubnutd, nepruzna a najmid na krku silne zriasnena.

Okrem koznych zmien bol u nich nalez na dychacom aparate vo forme
obfasného kasla, zrychleného dychania a zostreného az drsného vesikuldrneho
Selestu. Chut do Zrania bola u vSetkych zachovala.

Pred liechou sme u vSetkych piatich teliat odobrali material z okolia tri-
chofytickych lozisk pre kultivaciu na Sabouraudovom glukézovom agare a po
14 dennej inkubécii sme vo v8etkych pripadoch mohli identifikovat pévodcu —
— Trichofyton verrucosum.

Stvrty defi po hospitalizacii, po predchiddzajicom zmikéeni krdst rybim
tukom, sme aplikovali telatdm trichlorfon v pripravku Hypodermin v déavke
50 mg/kg %. v. perkutdnne metédou pour-on jednorazove. Za 14 dni po apli-
kécii trichlorfonu sme opidt odobrali vzorky chlpov na kultiviciu a loZiskd sme
natreli rybim tukom eSte raz po dal§ich 10. diioch, teda po 24 dni po liecbe
Hypoderminom.

V priebehu 14 dni po lie¢be sme pozorovali postupné odlupovanie kriist,
serézny exudat, ktory v cerstvych loziskach zlepoval srsf, sa prestal tvorif,
nové loziskd sme u? neobjavovali. Po odpadnuti krist na miestach pévodného
patologického loziska sa postupne vytvarala jemna, naruzoveld, spodiatku alo-
petickd tkam, ktord uz nevykazovala zédpalistd reakciu. V dalSich desiatich drioch
sme zistovali postupnt granuldcin s narastanim novej jemnej srsti, zriasenosf
a zhrubnutie koZe hlavne na krku vymizlo a elasticita sa obnovila. Kultiva-
ciou na 14, a 24. deri po liecbe trichlorfonom sa okrem saprofytickych hab
trichofytické pliesne vypestovat nepodarilo.

DISKUSIA

Od chlorovanych uhlovodikov, ktoré sa v Sirokom meradle pouZivali v boji
proti ektoparazitom, sa u? v mnohych krajindch uptsta. Ich vylucovanie z or-
nizmu po resorpcii prebieha pomaly, vytvaraji rezidud v tukovom tkanive
a niektoré druhy ektoparazitov ziskavaji proti tymto ldtkam postupne odol-
nost.

Niektoré organofosforové zltceniny, ktoré ich v plnej miere nahradzuja,
sa v organizme zvierat rychlo odburdvajti a tak v porovnani s chlorovanymi
uhlovodikmi s@ v otdzke rezidui vihodnejSie.

Ako z literdrnych tdajov vyplyva, je pésobenie organofosforovych zltce-
nin, hlavne trichlorfonu proti ektoparazitom hosp. zvierat jednoznaéné. Otvo- .
rend je vSak otdzka aplikdcie, pretoZe nie vSetky metédy oSetrenia pdsobia
proti kazdému druhu ektoparazitov. To potvrdzuji aj naSe pozorovania — kym
jednordzovym' postrekom sme dosiahli vylietenie svrabu u hoviddzieho dobytka
v priebehu 14 dni, perkutdnnu aplikidciu (pour-on) u byka sme museli 2X
zopakovat a hoci mikroskopicky nilez bol uz za 19 dni negativny, ku kli-
nickému zlepSeniu doglo a# za 30 dni.

V' naSom usporiadani pokusov bola dplne neaéinnid pour-on aplikdcia
trichlorfonu proti psoroptovej praSivine u oviec. K podobnému uziveru dogiel
aj Endrejat (1967), ktory uvadza, ze toho ¢asu najispe$nejfou terapeutickou
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metédou proti tomuto druhu ektoparazitov je kiipel. Saiferta Beller (1967)
uvadzaji, ze perkutdnna aplikdcia systematicky pésobiaceho trichlorfonu za-
bezpecuje v krvi oSetrenych zvierat dostatoént hladinu k znideniu vSetkych
krv sajicich ektoparazitov. V pripade napadnutia zvierat klofom ovéim je vsak,
ako sme to zistili v naSom pokuse, tento sposob oSetrenia menej vyhodny, pre-
toZe je ucinny len na dospelé muchy a postrek, alebo kapel by postihli aj vy-
vojove §tadia.

Doslo diia 12. 5. 1968
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I'IOBUH, T., COKOJI, M., LIABAOAM, P. (CXU, serepuHapHmii ¢axysbrer, Kadeapa BHy-
TpeHHuX GoseaHeil napHoxombITHEIX, Kommue, Uexocnosakus). Heiicrsue tpuxaopdora (Conpen,
I'HnogepMHH) NPOTHB HEKOTOPHIX SKTONADASHTOB MJIH IUIECEHeH Yy KPYNMHOIO PpoOraToro CcKora
u osen. Ber. mex. (Ilpara) 13 (11-12) : 643-648, 1968 r.

Y 100 ronoB KpymHOro poratoro CKOTa, y KOTODBIX KJIMHHYECKM M 1abOpaTOpHO TOATBEPAMJIN
uecorky (Acarus siro varietas bovis), Mbl NPUMEHHJHM B JEYEHHH ONHOPA3OBO TPHUXJOPHOH
(Conznen) B 2% xoHueHTpauuu ONpLICKUBAHMEM nox aasneHueM 4 atm. B Konmuectse 250—400 mx
na ronosy. JKusorHele 6bIM BhIedeHH crycrsa 14 nHedt. Y maseHedmero 6BIKa, y KOTOPOTO KJIH-
HU4YeCcKH ¥ J1a6opaTOPHO MOATBEPAMJIACH YEeCOTKA, MBI npuMeHusm Ttpuxjopdor (ImmomepmuH)
noBTopHO 3 pasa no Mertoay mnyp-oH B mode 50 mr/kr. JKusorHoe sputeumsocs cuycrs 30 CyTOK.
[MosropHasn ofpaborka rtpuxnaopponom (Cunomepmun) B nose 50—100 Mr/kr skusoro Beca ™o
Merony nyp-oH y 20 ronos oOBeln € 4YeCOTKOif, BHI3BAHHON HAKOKHHUKOM, Oblia HeaddeKTHBHA.
Onnopasopas ofpaborka Tpuxyopdporom (I'mmomepmun) mo Merony nyp-oH B mode 50 M/Kr skuBOro
neca y 25 oser, MOpa)keHHBIX OBeYbeH KPOBOCOCKOI, OKasajach 3PPEKTHBHONH TOJBKO TIPOTHB
B3pocably Kiemeit, [TyreM MHGOPMATHBHOrO MCCHENOBAHMA NEHCTBHUA TPUXJIOPPOHA y TATH TEIAT
Mbl YCTAHOBMJM €ro NeiiCTBHE M NPOTHB TPUXOPUTHH.

Tpﬂx.nop(bou; 4eCOoTKa, TpHXO(i)HTHﬂ; OB€Ybs KPOBOCOCKA
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GDOVIN, T., SOKOL, J., CABADAJ, R. (University of Agriculture, Veterinary Fa-
culty, Department of Internal Diseases of Even-Toed Animals, KoSice, Czechoslo-
vakia.) The Effect of Trichlorphone (Soldep, Hypodermin) on Some Ectoparasites or
Muycoses in Cattle and Sheep. Vet. Med. (Prague) 13 (11-12) : 643-648, 1968.

In 100 heads of cattle in which scab (Acarus siro varietas bovis) was proved. clinical-
ly as well as under laboratory conditions a one-dose application was made of tri-
chlorphone (Soldep) in 2%, concentration. The preparation was applied by spraying
under pressure of 4 atm. in the volume of 250—400 ml per head. Recovery occurred
in a fortnight. In an additional bull, in which scab was proved under clinical as
well as laboratory conditions, trichlorphone (Hypodermin) was applied 3 times by
the pour-on method in doses of 50 mg/kg. Recovery occurred in 30 days. A repeated
treatment by the pour-on method using trichlorphone (Hypodermin) in doses of
50—100 mg/kg of 1. w. was not effective in 20 sheep suffering from psoroptic mange.
A one-dose pour-on application of trichlorphone (Hypodermin), i. e. 50 mg/kg of
1. w., proved effective only in mature parasites when applied to 23 sheep affected
by Melophagus ovinus. Informative observations on the effect of trichlorphone in
5 calves show that the preparation is also effective against trichophytia.

{richlorphone; scab; trichophytia; Melophagus ovinus.

GDOVIN, T.,, SOKOL, J.,, CABADAJ, R. (Landwirtschaftliche Hochschule, Veterinér-
medizinische Fakultdt, Lehrstuhl fiir innere Krankheiten der Paarhufer, KoSice,
Tschechoslowakei.) Wirkung des Trichlorphons (Soldep, Hypodermin) gegen einige
Ektoparasiten beziehungsweise Schimmel bei Rindern und Schafen. Vet. Med. (Praha)
13 (11-12) : 643-648, 1968.

Bei 100 Rindern, bei denen klinisch und durch Laboratoriumsuntersuchung Riude
(Acarus siro varietas bovis) festgestellt wurde, verwendeten wir zur Behandlung eine
einmalige Gabe von Trichlorphon (Soldep), das wir in 29, Konzentration als Spritz-
mittel mit einem Druck von 4 atii in einer Menge von 250 bis 400 ml je Tier auf-
brachten. Die Heilung erfolgte wihrend 14 Tagen. Bei einem weiteren Bullen, bei
dem Klinisch und laboratoriumsmé&flig Réude bestétigt wurde, verwendeten wir
Trichlorphon (Hypodermin) dreimal nach der Methode pour-on in einer Dosis von
50 mg/kg. Die Heilung erfolgte innerhalb von 30 Tagen. Die wiederholte Behandlung
mit Trichlorphon (Hypodermin) in einer Dosis von 50 bis 100 mg/kg Lebendmasse
mach der Methode pour-on war bei zwanzig von Psoroptes ovis befallenen Scha-
fen wirkungslos, Die einmalige Applikation von Trichlorphon (Hypodermin) nach der
Methode pour-on in einer Dosis von 50 mg/kg Lebendmasse bei 23 von der Schaf-
lausfliege befallenen Schafen wirkte nur gegen die erwachsenen Parasiten. Durch
die informative Verfolgung der Wirkung von Trichlorphon bei 5 Kidlbern stellten wir
seine Wirkung auch gegen Trichophytie fest.

Trichlorphon; Rdude; Trichophytie; Mellophagus ovinus
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UCINOK FERRIDEXTRANU A NIEKTORYCH VITAMINOV NA RAST
A KRVNY OBRAZ JAHNIAT

T. Gdovin, A. Michna, P. Bartko, M. Chyla

VSP, veterindrska fakulta, katedra vnitornych choréb parnokopytnikov, KoSice
Vyzk. tustav veter. lékafstvi, Brno, detaSované pracovisko, KoSice

GDOVIN, T, MICHNA, A. BARTKO, P, CHYLA, M. Uéinok Ferridextranu
a niektorych vitaminov na rast a krvony obraz jahniat. Vet. Med. (Praha) 13 (11-
12) : 649-656, 1968.

V pokusoch prevedenych v dvoch chovoch oviec plemena merino na 302 jahna-
tach vo veku 5—10 dni a star$ich sa sledovala vdha a vySetroval krvny obraz,
obsah Fe a Cu v krvnom sére pred aplikiciou preparitov a kazdych 14 dni po
dobu 2 mesiacov. Jahrnatam bol jednorazove aplikovany Ferridextran (150 mg
Fe), vitamin Bi12 (300 ug), Axetocal (300.000 m. j. vit. A, 300.000 vitaminu D a 90
mg vit. E), pripadne ich kombinéacia i. m. a vysledky pokusu porovnané s kon-
trolnou skupinou. 1) Jednorazova aplikacia Ferridextranu, vitaminov A, D, E,
vitaminu Bi2 a ich kombinacie neovplyvnili preukdzane vahove prirastky jah-
niat do odstavu; v chove SM T. bol prirastok na vahe za 8 tyZdiiov o 1,1 kg
vy$8i oproti kontroldm. 2) Nebol zisteny $tatisticky vyznamny rozdiel v obsahu
hemoglobinu, hematokritu, poétu erytrocytov, priemerného objemu erytrocytov
a farebnej koncentracie erytrocytov a farbive erytrocytov u skupin oSetrenych
a skupiny kontrolnej. 3) Aplikacia Ferridextranu a vitaminov podstatnejsie
neovplyvnila hladinu sérového Zeleza a obsah medi v krvnom sére oSetrenych
jahniat.

Ferridextran; vitaminy A, D, E (Axetocal), B12; jahtiata merino; rast; hemoglo-
bin; hematokrit; objem, farebnd koncentricia a farbivo erytrocytov; krvné
sérum; Zelezo; med

U mlé4dat ciciacov a hospodarskych zvierat zvlast sa uz dlhsie sa-
streduje pozornost na anémiu z nedostatku Zeleza, ktord zna¢ne sivisi s inten-
zitou rastu mlddat po uliahnuti. Jahfia sa vyznaCuje rychlym rastom a pocas
prvych troch tyZdiiov po uliahnuti sa jeho vdha zvySuje 4— 6krat.

Celkovy obsah Zeleza u jahmnata tesne pred pérodom Hockins a Han-
sard (1964) uddvaja 123 mg, ktoré jahiia ziskdva cez placentu. Medzi jedi-
nackami a dvojickami sa nezistili signifikantné rozdiely hemoglobinu (Holz
a kol., 1961) a mo#no predpokladat az 100% zvySenie prevodu Zeleza cez pla-
centu bahnice. Pocas kotnosti sa hladina Zeleza u oviec v krvnej plazme znizuje,
nejvyraznejvie je od 9. tyzdiia (v priemere 212 mg %) do pérodu (v priemere
151 mg %) a jeho obsah je v peleni oviec ovela niz3i ako u jahiiat (Lucas
a kol., 1961). Pokial ide o vzdjomny pomer ferritinu a hemosiderinu
v pefeni a v slezine, je podla Underwooda a Morgana (1963) obsah
ferritinu v pedeni vy$§i na rozdiel od sleziny, v ktorej je podstatne vy$§i obsah
hemosiderinu. Koncentrdcia Zeleza v peceni sposobuje zniZenie kon-
centracie medi v tomto orgdne (Anthony-Nix, 1965). Obsah zeleza v sle-
zine 4—6 tyzdiiovych jahniat udidva Bartko (1966) 503 mg %, v sle-
zine dospelych oviec 19,34 mg %.
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Podla vysledkov $tudia zaZzitkovania zeleza pomocou Fe®® (Glen, Han-
sard, 1964) aplikovaného p. o. a i. v. vrcholila hladina Fe v mlieku okolo
doby vrcholu hladiny Fe v krvnej plazme za 8 —12 hod., v kolostru bolo vi-
acej Zeleza ako neskoér v mlieku, pri¢om transfer Fe do mlieka po peroralnej
aplikacii bol okolo poloviny parenteralne podaného Zeleza, priblizne 0,3 %
davky. U oviec sa podla Georgiho (1964) pohybovala rezorpcia Fe* okolo
1 % s maximom 3,8 %. U oviec, ktorych depotné Zzelezo bolo odéerpavané
¢astymi odbermi krvi, dosahovala rezorpcia 16 % aplikovanej davky.

Potrebu zeleza jehiia kryje z depa mlieka a rastlinného krmiva, ktoré za-
¢ina konzumovat zavfasu. Podla Lebedeva (1955) jahfia potrebuje denne
minimélne 25 mg a najviacej 40 mg Zeleza, pre vykrmové jahfia udavaju
Lawlor a kol. (1965) 40—70 mg, ked pri privode 10 mg zaznamenali akutnt
anémiu a pri privode 25 mg denne znizenie vahovych prirastkov. Priznaky
akitneho nedostatku Zzeleza sa dostavili vo forme anorexie, zniZenia rastu az
kachexie; zmeny v hemoglobine neboli nipadné a zistené zvySovanie hemoglo-
binu a erotrocytov poukazovalo na hemokoncentriciu.

Wheeler (1935) uddva najniz§i pokles hemoglobinu okolo 3% tyzdiia
a k 8. tyzdnu sa opdt zvySuje na hodnotu pri uliahnuti. Krvny obraz podas
vyvoja jahniat pokusnych oviec na klinike u nas sledovali Gdovin a kol
(1964) a Vrzgula a kol. (1965).

Hardman a kol. (1959) podanim komplexu Zeleza s dextranom v déavke
200 mg v prvych diioch Eivota pozoroval zvysenie hemoglobinu, neovplyvnil
vSak rast jahniat, naproti tomu Swenson (1960) zaznamenal zvySenie he-
moglobinu a rastu jahniat po podani komplexu Zzeleza s dextranom. Aj Holz
a kol. (1958, 1961) pozoroval priaznivy G¢inok Armidexanu na hemoglobin,
rast a do ur¢itej miery aj na vitalitu po davke 150 mg a 300 mg: u kontrol
bola mortalita 30,5 %, v skupine ofetrenej 150 mg Zeleza 38,6 % a v sku-
pine osetrenej 300 mg 13 %. Carlson a kol. (1961) uvadzaji podobny
ué¢inok na hemoglobin a hematokrit uz za tyzdenn po oSetreni jahniat komple-
xom Zeleza s dextranom v ddvke 150 mg po uliahnuti. Uéinek injekcie trval
4 tyzdne a vo veku 12 tyzdiiov boli oSetrené jahiiatd oproti kontrolim o 1,6 kg
(10,6 %) fazsie. Ricketts a kol. (1965) okrem pozitivneho vplyvu na hema-
tologické hodnoty nezaznamenali preukazny vplyv na védhove prirastky jahniat.

Nejednotny nazor na vyskyt a vyznam anémie u jahniat ako aj na vplyv
komplexu Zeleza s dextranom na rast a krvny obraz bol podnetom k prevede-
niu orientatného pokusu v r. 1966 na 182 jahiatich 5—8 a 10—14 diiovych,
rozdelenych v 4 skupindch (tab. & 1) v chove SM T. Z tabulky a grafu ¢&. 1
vidief, ze v dvoch skupindch boli vdhove prirastky vys§ie u oSetrenych jahniat,
kym v dalsich dvoch skupinich tomu bolo naopak. Vzhladom na rozdielny
G¢inock doméceho Ferridextranu u jahniat toho istého chovu sme v r. 1967
previedli pokusy v dvoch chovoch oviec (SM T. a JRD D.), v ktorom sme
sledovali vplyv parenteralnej aplikdcie Ferridextranu v kombindcii s vitaminami
ADE a Bi tiez na krvny obraz.

MATERIAL A METODIKA

Do pokusu sme vzali jehniata vo veku 5—10 dni, pripadne i jahnata nieco starsie,
ktoré boli zvazené a ocislované. Pred oSetrenim boli odobrané vzorky krvi k he-
matologickému a biochemickému vySetreniu. Potom boli jahnatd rozdelené do skupin
a oSetrené Ferridextranom v davke 150 mg, Ferridextranom v tej istej davke s vita-
minom Bi2 v davke 300 ug a Ferridextranom s Axetocalom v davke 3 ml (300 tis.
m. j. vitaminu A, 300 tis. m. j. vitaminu D a 90 mg vitaminu E) a vitaminom Biz.
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véha v kg

Vazenie a odber sa prevddzalo pravidelne kazdé 2 tyzdne aZ do doby 2 mesiacov
veku jahniat.

Celkom bolo v tomto pokuse 302 jahniat: 74 bolo oSetrenych Ferridextranom,
66 Ferridextranom a vitaminom Bi2, 23 Ferridextranom a Axetocalom a 18 jahniat
vitaminom Bi2. 121 jahniat sltiZilo ako kontrola.

Hladinu hemoglobinu sme urcovali Sahliho metdédou. Mnozstvo erytrocytov
a leukocytov sa urcéovalo bani¢kovou metédou a poditanim v komorke podla Biir-
kera. Hematokritové hodnoty sa urcovali Wintrobovym hematokritom a centrifuga-
ciou pri 3.000 otdékach po dobu 30 min. Dalej sme vypodéitali priemerny objem
erytrocytov (POE), farebnu koncentraciu erytrocytov (FKE) a farbivo erytrocytov
(FE).

Obsah Zeleza v krvnom sére sme urcovali Standardnou metodikou Heilmayer-
Plétner (1937). Farebnu reakeciu s orthophenantrolinom sme odéitali na Pulfrichovom
fotometri so zariadenim Elpho pri filtri S 50.

Obsah medi sme uréovali metédou Heilmayer a spol. (1941). Ionty medi v alka-
lickom prostredi vytvaraju s diethyldithiokarbamatom sodnym farebny komplex
rozpustny v amylalkohole, ktorého extinkciu sme odpocéitali na Pulfrichovom foto-
metri pri filtri S 42.

Vysledky pokusov boli spracované do tabuliek a vyhodnotené Statisticky.

VPLYV NA VAHOVE PRIRASTKY

Vahy jahniat pri oSetreni v obidvoch hospodarstvach boli vyrovnané s naj-
niz§iou vahou 4,6 kg na JRD D. a s najvyssiou vahou 5,30 kg na SM T.

Priemerné vahy jahniai na JRD D. 6 tyzdiiov po oSetreni u oSetrenych
a kontrolnych jahniat boli v podstate rovnaké a pohybovali sa v priemere od 10
kg do 10,2 kg s priemernym prirastkom od ofetrenia za 6 tyzdiiov od 5,3 do
5,4 kg.

Vihy jahniat za 6 tyzdiiov po oSetreni na SM T. boli v priemere vyssie ako
v predchadzajicej skupine a pohybovali sa od 10,5 do 11,30 kg s prirastkom
u kontrolnej skupiny a oSetrenej Fe + Biz 5,4 kg.
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1. Vplyv Fe a vitaminov na vahové prirastky jahniat
2. Vplyv Fe a vitaminu Bi2 na vahové prirastky jahniat

-
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3. Vplyv Fe a Fe+Bi2 na hematokrit a Hb u jahniat na SM Tahanovce
4. Vplyv Fe a Fe+Bi2 na hematokrit a Hb u jahniat na JRD DruZstevna

U jahniat oSetrenych Fe prirastok za 6 tyzdiiov bol 6 kg. U tejto skupiny
jahniat vahové prirastky st najvysSie aj za 8 tyzdhiov po oSetreni, tj. 8,5 kg
oproti kontrolam 7,4 kg, rozdiel 1,1 kg nie je vyznamny.

VPLYV NA KRVNY OBRAZ, HLADINY SEROVEHO ZELEZA A MEDI

Hodnoty hemoglobinu u jahniat na SM T. sa pohybovali od 8,5 do
9,34 g%. V priebehu trvania pokusu obsah hemoglobinu u oSetrenych jahniat
bol zhruba o 1 g% vyss§i a v dobe ukonéenie pokusu, tj. za 8 tyzdiiov, hladiny
hemoglobinu boli prakticky rovnaké.

I. Vplyv Ferridextranu a vitaminu Bi2 na vahy jahniat

Pri oSetreni Za 7 dni Za 1 mesiac | Za 2 mesiace
Sposob osetrenia

podet | vaha | polet | vaha | polet | vdha | podet | vdha
Ferridextran 3 ml 34 3,72 31 9,11 24 13,07
Kontrola 25 3,60 19 8,41 18 11,42
Vitaminom B, 18 4,91 11 7,15 16 9,60
Kontrola 24 4,90 18 6,93 19 9,30
Ferridextran +- vit. B, 26 4,47 20 5,53 13 8,12
Kontrola 11 5,44 9 5,65 7 8,88
Ferridextran 3 ml 4+ Axetocal 23 6,80 ' 21 |10,02 19 13,61
Kontrola 21 7,10 16 |11,18 19 14,52
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Hematokritové hodnoty pri ofetreni kolisali v priemernych hodnotich 38,4
do 39,4, k 2. tyzdnu nastal vzostup hematokritovych hodnét v oboch o3etrenych
skupindch na 43,0, v 6. tyzdni bol zaznamenany pokles u oSetrenych jahniat
prakticky na vychodzie hodnoty. U skupiny kontrolnej hematokritovd hodnota
se udrzovala na rovnakej hladine po celt dobu trvania pokusu.

Hodnoty hemoglobinu u jahniat na JRD D. pri oSetreni sa pohybovali
v priemernych hodnotich od 9,3—10,4 g%. U obidvoch oetrenych skupin ako
aj u kontrolnej skupiny k 4. tyzdiu doslo k vystupu hladiny hemoglobinu
o 1,5 az 2 g%, potom k 8. tyzdiiu hladiny hemoglobinu poklesli na vychodziu
hodnotu u vsetkych skupin.

Hematokritové hodnoty pri zaradeni jahniat do pokusu sa pohybovali v roz:
medzi 39,1 az po 42,8. Poéas trvania pokusu hematokritové hodnoty k 4
tyzdiiu podobne ako hemoglobin mierne sa zvysili a pri ukonéeni pokusu boli
podobné ako pri jeho zapocati. Nebolo podstatnejsieho rozdielu v hematokri-
tovej hodnote jahniat oSetrenych a kontrolnych.

Erytrocyty jahniat pred oSetrenim v obidvoch hospodarstvach sa pohybo-
vali v rozmedzi 7,07 az 8,11 mil. V priebehu pokusu kolisali &= 1 mil. v po-
rovnani s vychodzimi hodnotami a nebolo vyraznejSieho rozdielu v pocte erytro-
cytov u jahniat ofetrenych a kontrolnych.

Vypocitané priemerné hodnoty erytrocytov pocas sledovania kolisali a mier-
ne sa zvysili. Zistené vychodzie hodnoty boli u jahniat v chove JRD D. o nieco
vyss1e v podstate vSak boli rovnaké u oSetrenych a kontrolnych jahniat: POE
v u® pred osetrenim 48,6—55,8, za osem tyzdiiov 55,1—64,7 a u kontroly
49,3—55,4 a 57,2—63,7; FKE v % pred oSetrenim 22,4—24,6, za 8 tyidiiov
25,2—27,2 a u kontroly 23,9—259 a 24,1—27,2; FE v yy pred oSetrenim
11,3—13,4, za 8 tyzdnov 13,6—16,31 a u kontroly 10,3—11,8 a 15,4—15,6.

U leukocytov v priebehu pokusu sme zaznamenali vzostupnd tendenciu:
z povodnych 5 az 6 tis. pri zapofati pokusu vystapili takmer na dvojnasobok.

Podobne ako ¢ervena a biela krvna zlozka oSetrenych a kontrolnych jahniat,
tak aj hladiny Fe a Cu, ktorych hodnoty pri oSetreni sa pohybovali v rozmedzi
u Fe 275—424 % a u Cu 65 az 81 %, aplikiciou Ferridextranu a vit. Biz
v priebehu pokusu neboli podstatnejsie ovplyvnené.

DISKUSIA

V orientaénom pokuse na 182 jahriatdch bol G¢inok Ferridextranu a jeho
kombinécie s vitaminami na rast jahniat rozdielny. Podobne aj v tomto pokuse
bol zaznamenany nestabilny vplyv na vahové prirastky. Zatial ¢o u jahniat
v chove JRD D. boli vahové prirastky v podstate rovnaké, u oSetrenych a kon-
trolnych skupin jahniat bola vdha v druhom chove u oSetrenjch za 8 tyzdiov
o 1,1 kg vys$8ia nez u kontrol. Zaznamenany rozdiel prirastku na vahe vSak
nie je S§tatisticky vyznamny. NaSe pozorovania v jednom chove sa zhoduju
s idajmi autorov o urlitom priaznivom vplyve na rast jahniat, kym v druhom
chove odpovedaji sktsenostiam Hardmana a kol. a dal§ich, ked parenterdlna
aplikdcia komplexu Zeleza s dextranom neovplyvnila zjavne priaznivo rast
jahniat.

Podobne ani sledované hodnoty ¢&erveného krvného obrazu neboli preu-
kazne ovplyvnené, aj ked rovnako v pokusoch inych autorov doslo po aplika-
cii k prechodnému zvy$eniu hodnét hemoglobinu, erytrocytov a hematokritu.
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Vypocitané priemerné hodnoty erytrocytov (POE, FKE a FE) boli zistené
vys§ie, ako ich uvddza Bartko (1966) u oviec. Ani v hodnotich sérového
zeleza a medi oSetrenych a kontrolngch jahniat neboli zistené preukazané roz-
diely.

Vieobecne vsak celkovy vplyv komplexu Zzeleza s dextranom, napriek ne-
stabilnému vplyvu na rast a krvny obraz, aj podla vysledkov orientaéného
a zakladného pokusu mozno hodnotit kladne a jeho preventivne jednorazové
podanie jahnatam v davkach 150 —300 mg poklddame za ucelné a odborne odo-
vodnené. V stulade s adajmi Lebedeva, Holza a kol., Lawlora a kol. a dalsich
sa zda opodstatnené podavat komplex Zeleza s dextranom v davke 200— 300 mg.

Doslo dna 3. 6. 1968

Literatura

1. ANTHONY W. B, NIX R. R: Interrelationships of dietary vitamin A, copper
and iron for ruminants. = ,,J. Animal Sci.“ 24, 1965: 872.

2. BARTKO P.: Studium obsahu Zeleza a medi u zdravych prezivavcov a pri nie-
ktorych ochoreniach. Habilitacna praca, Kosice 1965.

3. BARTKO P. in SLANINA TI. a kol.: Klinicka diagnostika vnutornych chorob
hosp. zvierat, Bratislava, 1965.

4, CARLSON R. H., SWENSON M. J., WARD G. M.: Effects of intramuscular in-

jections of iron-dextran in newborn lambs and calves. = ,J. Amer. vet. med.
Ass. 139, 4, 1961: 457-461.

5. GCORGI J. R.: Absorption of hemoglobin iron 59 in sheep. = , Amer. J. Vet.
Res.* 25, 1964: 952-954.

6. GLEN J. C,, HAUSARD S. L.: Mammary iron transfer in lactating ewes. = ,J.

Anim. Sci.“ 23, 1964: 905-906.

7. GDOVIN T., VRZGULA L., BARTKO P., MIKLUSICAK R.: Biochemické uka-
zatele a krvny obraz jahniat a oviec = Sbornik referatov zo sympoézia RVHP,
Brno 1964.

3. HARDMAN a kol.: cit. Holz a i.

9. HOLZ R. C., PERRY T. W.,, BEESON W. M.: Hemoglobin levels of lambs from
birth to eight weeks of age and the effects of iron-dextran on suckling lambs. =
»J. Anim. Sci.* 3, 1961 : 445-449.

10. HOCKINS F. H.,, HANSARD S. L.: Placental transfer and fetal tissue iron utili-
zation in sheep = J. Nutr.* 83, 1964: 10-14.

11. LAWLOR M. J., SMITH W. H.,, BEESON W. M.: Iron requirement of the grow-
ing lamb = ,J. Anim. Sci.”“ 3, 1965: 742-747.

12. LEBEDEV J. V.: Potrebnosf jagniat v Zeleze i vitamine A = ,Selsk. chozj. za
rubezom, zivotnovodstvo* 12, 1960: 11-13.

13. LUCAS M. H., PEEBLES R. M., STEFFERT I.: Iron metabolism in the pregnant
ewe = , Austral. veterin. J.* 37, 8, 1961: 306-308.

14, RICKETTS G. E.,, BELL D. S.,, JOHANSON R. R.,, MOXON A. L.: Iron and vi-
tamin A as treatments in the nutrition of newborn lambs. = ,J. Animal. Sci.”
24, 1965: 748-753.

15. SWENSON M. J. 1960: cit. Holz a kol.

16. UNDERWOOD E. J., MORGAN E. H.: Iron in ruminant nutrition. I. Liver storage
iron, plasma iron, plasma iron and total iron-binding capacity levels in

normal adult sheep and cattle. = ,Austral. J. Exp. Biol. med. Sci.“ 41, 1963 :
247-253.

17. VRZGULA L., GDOVIN T., BARTKO P., MIKLUSICAK R.: Niektoré bioche-
mické ukazovatele v krvnom sére a krvny obraz jahniat a oviec = ,Zivoéisna

vyroba“ 8, 1965: 631-636.
18. WHEELER S. S.: 1935: cit. Holz a kol.

654 VETERINARNI MEDICINA — 1968



IHOBUH, T. MHUXHA, A., BAPTKO, II., XBIJIA, M. (CXU, serepusapusiit ¢akyJsrer,
Kapenpa BHyTpeHHHX OosiesHedt napHokonbiTHblX, Kommumne, Uexocnosakus). /[leitctBue ¢eppu-
NEeKCTPAHA M HEKOTOphIX BHTAMHHOB HAa DPOCT M KapTHHy KpoBu sarHsar. Ber. mex. (Ilpara) 13
(11-12) : 649-656, 1968 r.

B xome ombiToB, mposeieHHLIX B ABYX CTajax OBei] MOpPoibl MepuHoc Ha 302 ATHATAX B BO3pacre
5—10 cyrok u crapiie, HCCIENOBaNM BEC W KapTUHy KPOBH, COLEP/KaHUE JKeuesa M MeAu B KpOBs-
HCH CHIBODOTKE Tepei rojadeil npenapatos u Kaxiusie 14 pgHeit B TeueHue 2 Mecaues. frusram
onHopasoso napanu Peppunmekcrpan (150 Mr sxemesa), suramud Bi2 (300 Mr), Akceroxau
(300000 M. ex. sur. A, 300 000 Butr. D, 90 Mr sur. E), a npu ciyyae ux KOMOMHAL[MIO BHYTpHU-
MBIIEUHO, ¥ Pe3y/bTAThl CPaBHUBANLM C KOHTpOnbHON rpynuoit. 1. OxHopasosoe npuMeHeHue
Peppunexcrpasa, suramutos A, D, E, suramusa Bi2 M ux KoMOuHauus He [OBJIHMAJIH LOCTO-
BEPHO HA IIPUBEChl ATHAT A0 OTOGMBKM; B CTale TOCyJapCTBEHHOro xossgiicrsa T. mpusec cmycrs
& nepenp 6bi1 Ha 1,1 Kr BBIE B CpasHEeHHM ¢ KOHTposneM. 2. He 6bli0 yCTaHOBJEHO CTATUCTHYECKH
3HAYMMON PpABHUIILI B COLEP/KAHMM IeMOrJOo0HHA, IeMAaTOKPUTA, YMCJe 3PHUTPOLUTOB, CPeIHero
06beMa BPUTPOLMTOB M LIBETOBOH KOHIEHTPALMM SPUTPOUMTOB M B OKPACKE SPHTPOLMIOB y IPyI
06paboTaHHBIX ATHAT M y KOHTPOJbHOI rpynmsl. 3. Ilpumenenne QPeppumexcrpaHa H BUTAMUHOB
He [OBJMAJO CyLIeCTBEHHO Ha ypOBEHb CLIBOPOTOYHOIO JKejesa W COUepKaHHe Meld B ChIBOPOTKE
KpoBu 06pabOTaHHBIX ATHAT.

Geppunexerpas; suramuabl A, D, E (Axcerokan), Bi2, ArHsra MepuHOCH; pOCT; TI'eMOIJOOHH,
I€MATOKPHUT, OG'bCM, BeTHas KOHLL(:HTPBL[HH H OKpacCKd 3pHUTPOLUMTOB; ChIBOPDOTKA KpOBH; Ke€JIes0,
Melb.

GDOVIN T., MICHNA A. BARTKO P., CHYLA M. (University of Agriculture,
Veterinary Faculty, Department of Internal Diseases of Even-Toed Animals, KoSice,
Czechoslovakia). The Effect of Ferridextran and Some Vitamins on the Growth and
Blood Picture in Lambs. Vet. Med. (Prague) 13 (11-12) : 649-656, 1968.

In tests carried out in 2 breeds of the Merino lambs aged 5—10 days and more,
observations were made on the weight, the blood picture, and the content of Fe and
Cu in the blood serum before the application of the drugs and each fortnight in
the course of two months. The following preparations were applied to the lambs
under study: Ferridextran (150 mg of Fe), Bie-vitamin (300 ug), Axetocal (300,000 I.
U. of A-vit, 300,000 I. U. of D-vit, and 90 mg of E-vit.), and, if appropriate, their
combination i. m. The results of the tests were compared with those of the control
group. (1) A one-dose application of Ferridextran, vitamins A, D and E, Bi-vitamin
and their combination showed no significant effect on the weighf gains of the lambs
till weaning; in the State farm. T. breed, the weight gain for 8 weeks was higher
by 1.1 kg as compared with the controls. (2) No statistically significant differences
were found in the content of haemoglobin, haematocrit, the number of erythro-
cytes, the average size of erythrocytes and the colour concentration of erythrocytes
as well as the pigment of erythrocytes in the treated groups and in the control.
(3) The application of Ferridextran and vitamins had no substantial effect on the
iron level in the serum, neither on the content of copper in the blood serum of the
lambs treated.

Ferridextran; vitamins A, D and E (Axetocal); Biz-vitamin; Merino lambs; growth;
haemoglobin; haematocrit; volume; colour; concentration and pigment of erythrocy-
tes; blood serum; iron; copper.

GDOVIN, T. MICHNA, A.,, BARTKO, P., CHYLA, M. (Landwirtschaftliche Hoch-
schule, Veterindrfakultit, Lehrstuhl fiir innere Krankheiten der Paarhufer, KoSice,
Tschechoslowakei). Die Wirkung von Ferridextran und gewisser Vitamine auf das
Wachstum und das Blutbild von Ldmmern. Vet. Med. (Praha) 13 (11-12) : 649-656,
1968.

In Versuchen, die in zwei Merinoschafherden an 302 Lammern im Alter von 5 bis
10 Tagen und in der nachfolgenden Zeit durchgefiihrt wurden, verfolgten wir die
Lebendmasse und untersuchten das Blutbild sowie den Gehalt an Fe und Cu im
Blutserum vor der Anwendung der Priparate und nach der Anwendung der Prapa-
rate alle 14 Tage wihrend der Dauer von zwei Monaten. Die Ladmmer erhielten in-
tramuskulir eine einmalige Dosis von Ferridextran (150 mg Fe), Vitamin B2 (300 ug),
Axetocal (300.000 I. E. Vit. A, 300.000 I. E. Vit. D und 90 mg Vit. E), gegebenenfalls
ihre Kombination und die Versuchsergebnisse wurden mit der Kontrollgruppe vergli-
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chen. 1. Die einmalige Anwendung von Ferridextran sowie der Vitamine A, D, E
und Vitamin Biz und ihrer Kombinationen hatte keinen signifikanten Einflufl auf die
Lebendmassezunahme der Lammer bis zum Absetzen; in der Herde im Staatsgut T.
war die Lebendmassezunahme in 8 Wochen gegeniiber der Kontrolle um 1,1 kg ho-
her. 2. Bei den Versuchsgruppen und bei der Kontrollgruppe wurde im Gehalt an
Hamoglobin und H&matokrit, der Anzahl der Erythrozyten, dem mittleren Umfang
der Erythrozyten, der Farbkonzentration der Erythrozyten und dem Farbstoff der
Erythrozyten kein statistisch signifikanter Unterschied festgestellt. 3. Die Applika-
tion von Ferridextran und der Vitamine hatte keinen wesentlicheren Einflufl auf
den Spiegel des Eisens und den Gehalt an Kupfer im Blutserum der behandelten
Lammer.

Ferridextran; Vitamine A, D, E (Axetocal), Bi2; Merinolammer; Wachstum; Hadmo-
globin; Hamatokrit; Urhfang; Farbkonzentration und Farbstoff der Erythrozyten;
Blutserum; Eisen; Kupfer.

Adresa autorov:

Prof. MVDr. Toma$ Gdovin, MVDr. Alexander Michna, CSe., doc. MVDr. Pavol
Bartko, CSc., MVDr. Michal Chyla, V8P, veterinirna fakulta, Ko$ice, Komen-
ského T1. Veduci pracoviska: Prof. MVDr. Toma$ Gdovin

Rukopis odevzdan k tisku 6. 8. 1968
Podepsdno k tisku 13. 12, 1968
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