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Aktywnos¢ wybranych enzyméw ukiadu antyoksydacyjnego
w ciele szklistym, cieczy wodnistej i soczewce
po podspojéwkowym podaniv ozonu w eksperymencie

Istnieja doniesienia wskazujagce na udzial wolnych
rodnikéow tlenowych w etiopatogenezie zaémy '~ Wia-
domo, ze w procesie przemian energetycznych retinolu
powstaje tzw. tlen singletowy uwazany za jeden z rod-
nikéw tlenowych.

Celem pracy bylo okreslenie wplywu ozonu podawa-
nego miejscowo w postaci gazowej na poziom wybra-
nych enzyméw ukladu antyoksydacyjnego: a) dysmuta-
zy ponadtlenkowej (SOD) (EC 1.15.1.1), b) katalazy (EC
1.11.1.6) i c) peroksydazy glutationowej (EC 1.11.1.9).
Aktywnosé¢ powyzszych enzymoéw badano w soczewce, W
ciele szklistym, cieczy wodnistej oraz w surowicy krwi
krolika.

MATERIAL I METODY

Do badan wykorzystano 40 kroélikow (80 oczu) rasy
nowozelandzkiej, o przecietnej wadze 2,5—3,0 kg. Ma-
terial zwierzecy podzielono na cztery grupy po dziesieé
zwierzat (20 oczu) kazda.

W obrebie kazdej grupy podawano inne stezenie ozo-
nu (odpowiednio: 25, 50, 100 upg/ml, zwierzetom grupy
czwartej — kontrolnej podawano filtrowane powietrze).
Do wytwarzania ozonu uzyto aparatu Biozon-hot, pro-
dukujacego ozon z czystego tlenu. Mieszanine tlenowo-
-ozonowa aplikowano podspojowkowo w postaci iniekcji
w iloSei 3 ml, w grupie kontrolnej podawano 3 ml po-
wietrza. Ozon produkowano tuz przed podaniem pod-
spojéwkowym. Do iniekcji uzywano strzykawki wyko-
nanej w caloSci z materialdéw nie wchodzacych w reak-
cj¢ z ozonem.

Przed kazda iniekcja znieczulano worek spojowkowy
roztworem 0,5% sol. pantocaini. Iniekeji dokonywano w
odstepach 3-dniowych, wykonujac po 10 iniekeji na kaz-
de badane oko.

Oznaczono aktywnos§¢ nastepujacych enzymoéw: dysmu-
tazy ponadtlenkowej (SOD), katalazy oraz peroksydazy
glutationowej w ciele szklistym, cieczy wodnistej, so-
czewcee oraz surowicy krwi.

W trakcie eksperymentu prowadzono systematycznag
oceng kliniczng oczu badanych zwierzat. Ocenie podda-
wano: spojowki, odeinek przedni oka, przezierno$é osro-
dkow optycznych oraz dno oka.

BADANIA ENZYMOLOGICZNE

Aktywnosé ponadtlenkowej (EC.1.15.1.1)
oznaczano metoda wg Misra i Fridovicha w temperatu-

dysmutazy
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ACTIVITY OF SELECTED ENZYMES OF THE
ANTIOXYDATION SYSTEM IN THE VITREOUS,
AQUEOUS FLUID AND LENS AFTER
SUBCONJUCTIVAL OZONE IN EXPERIMENTS

The influence of ozone on the activity of enzymes of
the antioxydation system in selected structures of the
eye were checked. Ozone given topically in weak con-
centrations acts stimulating, increasing the activity of
the enzymes of the antioxydation system, instead in
high concentrations causes a significant reduction of ac-
tivity of the enzymes of the mentioned system.

HASEA: wolne rodniki tlenowe, mieszanina tlenowo-
-ozonowa, enzymatyczny uklad antyoksydacyjny

KEY WORDS: free oxide radicals, oxido-ozonic mixture,
enzymes of the antioxidation system

rze 30°C. Ilo$¢, ktéora wywoluje 50% hamowanie auto-
oksydacji epinefryny definiowano, zgodnie z autorami
metody, jako jedna jednostke aktywnosci.

Aktywnos$é katalazy (EC 1.11.1.6) oznaczano w temp.
20°C metoda wg Aebi. W metodzie tej jako substratu
uzyto nadtlenku wodoru. Aktywnosé enzymu wyrazano
jako wartosé stalej szybkosci reakeji (k).

Aktywnosé peroksydazy glutationowej (EC 1.11.1.9)
oznaczano w temperaturze 37°C wg Flohe i Gunzer, sto-
sujac w charakterze substratu nadtlenek wodoru. Akty-
wno$¢ enzymu wyrazono w iloSci nmoli utlenionego
NADPH na minute przez 1 mg biatka.

Zmiany w zakresie aktywno$ei poszczegdlnych enzy-
moéw w okreslonych tkankach oka i w surowicy krwi
w zalezno$ci od zastosowanej dawki ozonu zobrazowano
graficznie na wykresach (ryc. 1, 2 i 3).

W trakcie badan nie zaobserwowano spadku wagi,
obnizenia apetytu oraz zadnych innych cech chorobo-
wych u badanych zwierzat. W ocenie klinicznej spojo-
wek, przedniego odcinka oka, przeziernosci ofrodkow
optycznych i dna oka nie wykazano zadnych roéznic w
odniesieniu do badan wyjSciowych oraz przy poréwna-
niu z badaniami oczu zwierzat z grupy kontrolnej.

WNIOSKI

W warunkach powyzszego eksperymentu mies
tlenowo-ozonowa nie powodowala klinicznie uch
zmian patologicznych.

Podspojowkowe podawanie ozonu formie
wywoluje znamienne statystyc
badanych enzymoéw ukladu
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Male stezenia gazu
aktywno$é, wieksze zas powc
tywno$ci badanych enzymoéw
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Ryec. 1. Aktywnosé
ponadtlenkowej
materiale po podaniy

Badany material: 1 _°Zg§{‘
szkliste, 2 — soczewka, 3 2
ciecz wodnista, 4 o

dysmutag,
w baddnyn}i

= surowwa.

Ryc. 2. Aktywno$¢ peroksy-
dazy glutationowej w bada-
nym materiale po podaniu
ozonu. Badany material: 1 —

ciecz wodnista, 2 — cialo
szkliste, 3 — soeczewka, 4 —
surowica.

Ryc. 3. Aktywnosé y
po podaniu ozonu. ny
material; 1 — soczewka, 2 —
ciecz wodnista, 3 a
szkliste.

Lens. Exp
ul)zhm‘ w.
Selenoenzyme
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lens: a
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NTYBIOTYKI stanowia najwigksze osiggniecie w
A terapii i profilaktyce bakteryjnych zakazesn narzadu
wzroku. Ze wzgledu na coraz powszechniejsze wystepo-
wanie zakazen bakteriami Gram-ujemnymi obserwuje
sie staly wzrost zastosowania antybiotykéw aminogliko-
zydowych w klinice okulistycznej. Sposréd tej grupy
antybiotykéw gentamycyna jest niemal powszechnie sto-
sowana.

Najpowazniejszymi reakcjami niepozadanymi genta-
mycyny sa: nefrotoksycznos$é, ototoksyczno§é, hamowa-
nie przewodnictwa nerwowo-miesniowego, odczyny uczu-
leniowe, zmiany hematologiczne oraz miejscowe reakcje
toksyczne i alergiczne. Swiadomo$é mogacych wystapié
reakcji ubocznych jest czesto przyczyna stosowania gen-
tamycyny w zbyt niskich dawkach, co konczy sie bra-
kiem spodziewanego efektu terapeutycznego. Przyczyna
niepowodzen terapeutycznych moze byé¢ takze nieprawi-
dlowy sposob podania antybiotyku. Oprécz prawidiowo
dobranej dawki leku niezbedne jest podanie leku w ta-
ki spos6b, aby uzyskaé jego stezenia lecznicze w tkan-
kach i plynach docelowych. Gentamycyna jest bardzo
stabo absorbowana z przewodu pokarmowego. Jest to
przyczyng, dla ktérej podaje sie ja w postaci iniekcji
domiesniowych lub dozylnych. W okulistyce gentamy-
cyna jest stosowana miejscowo: powierzchownie w po-
staci kropli i masci oraz okologatkowo w postaci inie-
kcji podspojowkowych, okologalkowych a takze dogal-
kowo jako wstrzykniecia do komory przedniej i do ko-
mory ciata szklistego.

Stosujac antybiotyk powierzchownie mozna uzyskaé o
wiele wigksze stezenia w filmie lzowym niz po podaniu
ogélnym. Przenikanie leku do wnetrza galki ocznej za-
pewniaja wszystkie opisane sposoby podawania leku.
Jednakze na temat terapeutycznych stezen gentamycyny
i czasu ich utrzymywania sie w cieczy wodnistej oka
sg sprzeczne opinie w dostepnej literaturze. Szczegdlnie
duze watpliwosci budzily badania prowadzone przez
wielu autorow w ostatnich dwudziestu latach. W wyni-
ku tych badan zgodnie stwierdzono, ze najbardziej efe-
ktywnym sposobem podawania gentamycyny w celu u-
zyskania najwyzszych stezen substancji leczniczej w cie-
czy wodnistej oka jest podawanie podspojowkowe. Inie-
kcja podspojowkowa naruszajaca cigglo$é spojowki jest
jednak forma mieszanego podania leku: pod spojowke
i powierzchownie do worka spojowkowego (przez wy-
ciek z uszkodzonej spojowki) i moze by¢ przyczyna ble-
dow popelnionych w dotyche badaniach nie
uwz dniajgcych tych moiliw

Celem pracy byla cheé prz nia farmakokinetyki
rt'nt mycyny po podaniu  w) ie podspojowkowym
, ktore wyklucza mofhw()bc wycieku substancji
do worka spojowkowego. Jednocze$nie ze
wzgledu na duze znaczenie praktyczne starano sie okre-
§li¢ warunki, ktéore muszg by¢é spelnione, aby uzyskaé
maksymalne stezenia terapeutyczne antybiotyku w cie-
czy wodnistej oka. Rezultatem zalozen pracy byly osta-
teczne badania przebiegu stezen gentamycyny w krwi
i w cieczach wodnistych (pierwotnej i wtornej) oka kro-
lika po podaniu leku w iniekcji podspojowkowej me-
todg tradycyjna i oryginalng metoda wilasna z wyklu-
czeniem wycieku leku do worka spojowkowego.
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RYSZARD H. PHILIPS

Ocena stezen gentamycyny
w cieczy wodnistej oka krélika
w zaleznosci od sposobu poduntaﬂ

Streszczenie pracy doktorskiej

EVALUATION OF GENTAMYCIN CONCENTRATION
IN THE RABBIT'S AQUEOUS IN DEPENDENCE

ON THE METHOD OF APPLICATION.

SUMMARY OF A DOCTOR’S THESIS

Pharmacokinetics of gentamycin in the primary and
secondary rabbit’s aqueous was examined by using a
new experimental method of subconjunctival application
(without breaking the continuity of the conjunctiva). It
was established that after subconjunctival application
one cannot obtfain any therapeutical concentrations in
the primary or d ted are con-
ditions which have to be fulfllled to obtain a therapeu-
tical concentration of gentamycin in the secondary
aqueous.

HASEA: podspojowkowe iniekeje, pierwotna i wtérna
ciecz wodnista, stezenia

KEY WORDS: subconjunctival injections, primary and
secondary aqueous, concentrations

MATERIAL I METODYKA

W pracy uzywano preparatu Gentamycin w ampul-
kach 2 ml z zawartoScia 80 mg siarczanu gentamycyny,
firmy Pharmachim. Wstrzyknieé dokonywano sprzetem
jednorazowego uzytku. Do oznaczen stezen gentamycyny
w plynach ustrojowych stosowano system TDX firmy
Abbott, umozliwiajacy automatyczna ocene stezen w za-
kresie 0,2—10,0 pg/ml. Aparat ten wykorzystuje zasade
pomiaru polaryzacji fluorescencji (fluorescence polari-
zation immunoassay —FPIA).

Badania przeprowadzono u 20 kroélikéw — mieszan-
cow szarych. Wstepnie wyselekcjonowano kroliki nie
posiadajace choréb oczu. U kroélikéw oznaczano stezenia
gentamycyny w cieczy wodnistej pierwotnej po podaniu
podspojéwkowym, domie$niowym i dozylnym. Podobnie
oznaczono stezenia leku w cieczy wodnistej wtérnej po
podaniu domieg$niowym i dozylnym. W celu poznania
farmakokinetyki gentamycyny w ustroju krolika ozna-
czano jej stezenia we krwi po podaniu podspojowlko-
wym, dozylnym i domie$niowym.

Wstrzyknie¢ preparatu pod
dwoma sposobami:
spojowki w

spojowke dokonyws
tradycyjnym — l).dlu\LdeL
kwadrancie goérno-skroniowym,
ka rogéwki oraz wediug wlasnej vnctoa
Jacej mozliwo$é przerwania cigglosei
ku gentamycyny ta drogg. Metoda
pod spojowke droga naklucia powieki
nie napinajac powieke kierowano igle
przebijajac jej. Skutkiem takiego po
anie identycznego pecherzy
tradycyjnym podaniu, z
nie byla uszkodzona i v

gor
pod
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