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Sulfisoxazole Concentrations in the Blood of Hens

Sulfisoksazol (Amidoxal, Gantrisin, Gantrosan, Soxisol, Sulfazin, Sulfafurazol),
zsyntetyzowany w r. 1947 przez Wuesta i Hoffera, jest bialym lub zéitawym,
bezwonnym, Kkrystalicznym proszkiem o stabo gorzkawym smaku. Jeden gram
tego sulfonamidu rozpuszcza sie¢ w ok. 6700 ml wody lub w ok. 10 ml wrzacego
alkoholu; sulfisoksazol rozpuszcza sie latwo w rozcienczonym kwasie solnym.
Punkt topnienia tego zwigzku waha sie w granicach 192—195°. DLy, sulfisoksazolu
dla myszy per os wynosi 10 g/kg wagi.

Sulfisoksazol jest szybko resorbowany z przewodu pokarmowego. Jest on
znacznie szybciej wydalany przez nerki niz sulfadiazyna, sulfamerazyna czy sul-
fametazyna (9). Z tego tez powodu stezenia jego we krwi sg nieco nizsze anizeli
stezenia uzyskane po takich samych dawkach kazdego z wymienionych prepa-
ratow.

Rozpuszczalno$é sulfisoksazolu w moczu wzrasta z 60 mg/100 ml przy pH
5,4 do 327 mg/100 ml przy pH 6,14 (13). Zacetylowana posta¢ sulfisoksazolu jest
stabiej rozpuszczalna niz postaé wolna; 70% leku wydalane jest w postaci wolnej.
Mozliwoéé wykrystalizowania sulfisoksazolu jest znacznie mniejsza anizeli innych
sulfonamidow (13).

Sulfisoksazol posiada dzialanie antybakteryjne podobne do innych sulfona-
midéw, hamuje wzrost drobnoustrojéw Gram-dodatnich, jak i niektérych Gram-
-ujemnych. Z powodu stosunkowo dobrej rozpuszczalno$ci réwniez w moczu
kwasnym i wysokiej aktywnosci przeciwbakteryjnej sulfisoksazol jest szczegélnie
wskazany w infekcjach drég moczowych (3). Carrol i wsp. (4) uwazajg, ze sul-
fisoksazol w zakazeniach drég moczowych, wywolanych przez Proteus, jest sul-
fonamidem z wyboru. Stwierdzono, ze lek jest skuteczny takie przeciwko E. coli
i Alcaligenes oraz $rednio aktywny przeciwko Aerobacter i Para-coli bacillus. Nie
jest skuteczny w infekcjach wywolanych przez Pseudomonas i Streptococcus fae-
calis (4). Steward (11) uzyskal dobre wyniki leczenia 100 pacjentéw z infek-
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cjami drég moczowych (cystytis, pyelonephritis). Bigler i Thomas (2) stoso-
wali sulfisoksazol z powodzeniem u 71 dzieci od 7 miesiecy do 11 lat przy tonsil-
litis, lobar pneumonia i bronchopneumonia, otitis media i infekcjach drég mo-
czowych.

Komplikacje nerkowe po sulfisoksazolu wystepujg bardzo rzadko. Carrol
i wsp. (4) stwierdzili, ze przy przyjmowaniu tego sulfonamidu nie jest konieczne
picie plynéw albo alkalizowanie moczu, Thompson (14) doniést o hematurii
u 5 i leukopenii u 7 z 26 pacjentéw leczonych sulfisoksazolem. Toksyczne dzia-
lanie na skére i uklad hematopoetyczny sa potencjalnie takie same jak przy in-
nych sulfonamidach.

W lecznictwie weterynaryjnym sulfisoksazol nie znalazt tak szerokiego za-
stosowania jak sulfametazyna. Zalecany jest gléwnie w zakazeniach dr6g moczo-
wych wywolanych przez E. coli, Proteus wvulgaris, Gram-dodatnie ziarniaki (3).
Wedlug Eddsa i wsp. (6) sulfisoksazol wykazuje skuteczne dziatanie przy kok-
cydiozie, tyfusie, cholerze drobiu oraz przy zakaznej zanokcicy, chorobie tran-
sportowej i zapaleniu pluc u bydla. Sulfisoksazol jest zalecany w chorobach in-
fekcyjnych u zwierzat miesozernych i cielat (8).

Miklovich i Pellerdy (10) przebadali skuteczno$¢ 10 preparatéw sulfo-
namidowych podawanych w postaci 20% zawiesiny wodnej podskoérnie u 125 kroli-
kéw zakazonych oocystami E. stiedae i wykazali malg skutecznos$é¢ sulfisoksazolu.

Dawkowanie sulfisoksazolu wynosi dla wszystkich gatunkéw zwierzat: dawka
poczatkowa 0,2 g/kg, dawka podtrzymujgca 0,1 g/kg co 12 godz. (3).

Celem przeprowadzonych badan bylo ustalenie stezen leku we krwi kur po
stosowaniu per os sulfisoksazolu.

MATERIAL I METODY

Badania przeprowadzono na 20 kurach rasy Leghorn o wadze 1,95—2,80 kg.
Do badan uzyto sulfisoksazolu produkcji krajowej (Amidoxal-Polfa, seria 10865).
Kury otrzymywaty sulfonamid per os w jednorazowych dawkach 0,15 g/kg i 0,25
g/kg. Sulfisoksazol podawano réwniez z karmg w dwu stezeniach: 0,25% i 0,5%
przez 3 kolejne dni. Stezenie wolnej postaci sulfisoksazolu oznaczono metoda
Morrisa (fotometr Pulfricha, filtr S47). Cznaczenia wykonano po jednorazowej
dawce 0,15 g/kg po uplywie 1, 4, 6 godz., po jednorazowej dawce 0,25 g/kg po
uplywie 1, 3, 4, 8 i 10 godz. Po stosowaniu z karma zawierajaca 0,25% i 0,5%
sulfisoksazolu oznaczano stezenia po 6, 12, 24, 36, 48 i 60 godz.

WYNIKI I DYSKUSJA

Stezenia wolnej postaci sulfisoksazolu, wyrazone w mg%h, we krwi

kur przedstawiono w tab. 1, 2 i 3.

Sulfisoksazol u drobiu po podaniu doustnym szybko sie¢ wchlania
i po 1 godz. od podania zapewnia stosunkowo wysokie stezenie bakterio-
statyczne we krwi. Jednorazowa doustna dawka 0,15 g/kg zapewnia
utrzymywanie sie stezenia bakteriostatycznego powyzej 3 mgh przez
6 godz., a jednorazowa dawka — 0,25 g/kg przez 10 godz. Sulfisoksazol
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Tab. 1. Stezenie sulfisoksazolu we krwi kur po podaniu doustnym dawki 0,15 g/kg,
wyrazone w mg%

Sulfisoxazole concentration (in mg%) in the blood of hens after its per os

administration in the dose of 0.15 g/kg

Nr Godziny po podaniu
kury 1 4 6
1 4,07 0,96 1,94
2 9,96 3,89 2,73
3 8,99 2,85 1,76
4 18,36 7,39 2,54
5 13,65 5,71 3,68
6 15,12 16,41 13,46
7 8,30 0,80 0,53
8 6,91 1,65 0,70
Srednio 10,67 4,95 3,41

Tab. 2. Stezenie sulfisoksazolu we krwi kur po podaniu doustnym dawki 0,25 g/kg,
wyrazone w mg%

Sulfisoxazole concentration (in mg%) in the blood of hens after its per os

administration in the dose of 0.25 g/kg

Godziny po podaniu

Nr
ind 1 4 8 10
1 9,91 7,62 7,75 7,47
2 21,82 7,25 7,56 7,56
3 33,54 7,25 3,45 3,60
4 30,07 7,25 2,18 2,36
5 18,25 — 4,28 —
6 1,02 ot 4,46 34
7 8,717 - 2,04 —
8 41,85 16,74 2,66 2,66
9 1,67 6,69 2,66 5,70
10 5,64 5,20 2,41 2,79
Srednio 17,254 8,28 3,945 4,59

stosowany z karma w stezeniu 0,25% przez 3 kolejne dni nie zapewnia
ciggloéci poziomu bakteriostatycznego powyzej 3 mg%, uzyskano nato-
miast taki poziom po podawaniu karmy zawierajacej 0,5% sulfonamidu.
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Z uwagi na stosunkowo szybkie wydalanie tego preparatu z moczem
dawkowanie tego sulfonamidu w innych przypadkach niz zakazenie drog
moczowych powinno byé¢ wyzsze anizeli 0,15 g/kg, a przy podaniu z kar-
mg stezenie powinno wynosi¢ 0,5%.

Dalei Uren (5) oznaczali stezenia sulfisoksazolu we krwi bydta po
dozylnym podaniu dawki 0,8 g na funt wagi ciala, stwierdzajac stosun-
kowo krotkie utrzymywanie sie tego sulfonamidu w surowicy na pozio-
mie efektywnego poziomu leczniczego. Autorzy ci stwierdzili réwniez
stosunkowo male réznice we krwi pomiedzy stezeniem wolnego a cal-
kowitego sulfisoksazolu. Podobne obserwacje poczynil u bydla réwniez
Stowe (12). Wedlug Antona (1) stopien wigzania sulfisoksazolu przez
albuminy krwi jest rézny u réznych gatunkéw zwierzat, przy czym jest
on wysoki u bydla — 76%, pséw — 65%, szczuréw — 84%, a niski u ptac-
twa — 5%.

Kagenis i wsp. (8) badajgc wchianianie i wydalanie sulfisoksazolu
u bydla stwierdzili niskg koncentracje we krwi tego sulfonamidu po po-
daniu doustnym i polecaja przy leczeniu zakazen ukladowych wysokie
dawkowanie, powtarzane co 8—12 godz.

Tab. 3. Stezenie sulfisoksazolu we krwi kur (wyrazone w mg%) po stosowaniu
przez 3 kolejne dni z karmga w stezeniu 0,25% i 0,5%
Sulfisoxazole concentration (in mg%) in the blood of hens following its administra-
tion with food at the concentration of 0.25% and 0.5% during 3 successive days

Kury 6 h 12 h 24 h 30 h 36 h 48 h 60 h
Nr Dodatek 0,25% do karmy
11 1,55 4,09 1,29 6,01 8,12 1,05 3,47
12 1,98 1,80 1,80 2,64 2,23 2,72 1,67
13 1,05 1,80 1,80 2,64 2,85 0,56 1,30
14 1,05 1,80 1,67 1,48 2,10 0,56 1,67
15 2,17 3,47 2,64 1,80 2,97 2,10 1,67
Srednio 1,56 2,59 3,03 2,91 3,65 1,40 1,95
Dodatek 0,5% do karmy
1 3,34 4,32 1,76 b2 2,21 0,18 7,06
2 3,34 5,11 1,47 — 8,41 3,85 —
16 5,64 6,94 9,85 4,46 3,72 5,70 2,97
b (| 3,28 2,97 5,14 2,54 1,55 2,72 1,17
18 4,21 5,14 3,28 5,20 3,10 3,47 5,58
19 2,23 3,47 3,90 1,86 0,80 1,48 5,27
20 5,14 4,46 3,65 4,27 2,66 3,47 6,20

Srednio 3,88 4,63 4,15 3,66 3,20 2,98 4,70



Stezenia sulfisoksazolu we krwi kur 125

WNIOSKI

Dawka sulfisoksazolu powodujaca we krwi kur poziom leczniczy przy

indywidualnym podawaniu per os wynosi 0,15—0,25 g/kg. Przy poda-
waniu leku w postaci dodatku do karmy dla zapewnienia efektywnego
poziomu leczniczego stezenie sulfisoksazolu powinno wynosi¢ 0,5%.
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PE3IOME

Hccaenosanus npoBoauau Ha 20 kypax pacel Leghorn KJIHHHYECKH

spopoBbiXx. Cyabpucokcason (Amidoxal-Polfa) npumeHsan B OAHOH Tpyn-
ne ofaHokpatHo per os B no3e 0,15 u 0,25 r/kr Beca Tesa, B Apyroii rpynme
naBaju TpH AHA noapsii ¢ kopmom B 0,25% konuentpauuu (2,5 r/Kr kop-
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ma) u 0,5% (5 r/kr xopma). Konuentpaunio cysbducokcasona B KpOBH
onpeneasiii Meronom Moppuca (doromerp Ilyabdpuxa, duaptp S 47).
[Tocne ommokpatnoit n03bl 0,15 r/kr cyabducokcasona GakTepHocTaTHUEC-
KHe KOHUEHTpalUH COXpaHAJHCb B TeueHue 6 uacos, mocae 1036l 0,25 r/Kr
coxpausiiich B TedeHne 8—10 yacoB. Kopmaenue kyp kopmom ¢ 0,5% co-
nepxKaHueM cyab(ucokcasosa BbI3BIBAJO COXpaHeHHE  JieueGHOH KOHIEH-
Tpauud B KpoBH, a ¢ 0,25% conepxkanueMm JieKapcrBa He o0ecreyuBaJjo
coxpaHeHHsl JgedeOHOH KOHIleHTpalHUH.

SUMMARY

The investigations were carried out on 20 clinically healthy hens
of Leghorn breed. Sulfisoxazole (Amidoxal-Polfa) was per os administer-
ed in the single doses of 0.15 and 0.25 g/kg of body weight. During
three successive days the preparation was also administered with food
at the concentration of 0.25% (2.5 g/kg food) and 0.5% (5 g/kg food).
Concentrations of sulfisoxazole in blood were determined by the method
of Morris (Pulfrich’s photometer, S 47 filter). After the treatment with
sulfisoxazole in the single dose of 0.15 g/kg, bacteriostatic concentration
kept up for 6 hours and in 0.25 dose — from 8 to 10 hours. The adminis-
tration of 0.5% of sulfisoxazole with food caused the maintenance of
therapeutic concentration in blood while the feeding of hens with food
containing 0.25% of drug did not quarantee the maintenance of thera-

peutic concentration.
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