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Santrauka. Bakteriniy ligy sukéléjai kiauliy ir galviju fermose yra jvairios enterobakterijos. Dazniausiai
sutinkamos E. coli ir Salmonella enterica riisiy bakterijos, sukeliancios gyvuliams vir§kinamojo trakto infekcines ligas.
Su virskinimo trakto infekcinémis ligomis serganciais parSeliais ir verSeliais atlikti preparato ,, Trimerazin Lux“
efektyvumo tyrimai. ,,Trimerazin Lux‘ in vitro palyginti su neomicinu ir linkospektinu salmoneles (praskaidréjusios
zonos plotis 20,4+1,2 mm), eSerichijas (praskaidréjusios zonos plotis 18,9+2,1 mm) ir enterobakterijas (praskaidréjusios
zonos plotis 22,5+1,4 mm) veiké daug geriau (p<0,05). Tyrimais nustatyta, kad ,,Trimerazin Lux“ poveikis gydant
virskinimo trakto ligomis sergancius parSelius buvo 100%, o ,,Trimerazin Polfa“ — 96,6% . Gydant ,, Trimerazin Lux“
30 kolibakterioze ir salmonelioze serganciy verSeliy, pasveiko 29 (96,6%), o , Trimerazin Polfa“ — 18 (93,3%).
»Irimerazin Lux“ toksiSkumo pozymiy ir vaisto pasalinio poveikio nenustatyta. Gydant parSelius ir verSelius,
sergancius infekcinémis virskinimo trakto ligomis, preparatas buvo efektyvus ir netoksiskas.

RaktaZodZiai: sulfametoksazolis, trimetoprimas, ,,Trimerazin Lux®, parSeliai, verSeliai.

CLINICAL TRIALS OF “TRIMERAZIN LUX” FOR TREATMENT OF SALMONELLOSIS
AND COLIBACILLOSIS IN PIGS AND CALVES

Summary. Clinical trials in swine and calves herds were performed using sulfamethoxazole and trimethoprim
combination — “Trimerazinas Lux”. Before experiment pathogenic microorganisms (Salmonella enteritidis and
E. coli K99) from calves were isolated and E. coli K88, Pseudomonas aeruginosa, Enterobacter cloacae and Proteus
mirabilis were isolated from pigs. The control groups of pigs and calves equal in size were treated using commercial
drug Trimerazin (Polfa, Poland). The results on antimicrobial effects revealed that “Trimerazin Lux" in vitro was most
efficacious against Enterobacter cloacae (transparency zone — 22.5+1.4 mm), against Salm. choleraesuis (transparency
zone — 20.4+1.2 mm), against Salm. choleraesuis (transparency zone — 20,4+1,2 mm), and against E.coli (transparency
zone — 18.9£2.1 mm). Clinical trials showed that effectiveness of “Trimerazin Lux” in pigs was 100%, i.e. all pigs were
recovered. Effeciency in control group was 96.6%, i.e. one pig in this group died. Preparations were also effective in
treatment of salmonellosis and colibacillosis in calves. One calf from testing group (total 30 calves) died and two calves
died in the control group. The effeciency of “Trimerazinas Lux” and “Trimerazin Polfa” was 96.6% and 93.3%,
respectively. There were no statistical difference between groups. After treatment with “Trimerazinas Lux” no side
effects were registered. According our results it was concluded that combination of sulphamethoxazole and
trimethoprim — “Trimerazinas Lux” — is a safe and effective preparation for treatment of microorganisms diseases in
pigs and calves.

Keywords: sulfamethoxazole, trimethoprim, trimerazin, pigs, calves.

Ivadas. Gyvuliy infekcinés ligos gyvuliy deriniy yra sulfonamidai su trimetoprimais (Lundstrom,
augintojams padaro didziuliy ekonominiy nuostoliy.  Sobel, 1995; Periti, 1995; Nouws et al., 1998; Riviere et
Susirgusius gyvulius dazniausiai reikia gydyti. Taikant al., 1991; Kenneth et al., 2002; CrpauyHckuii, Ko3nos,
Siuolaikini gydyma paprastai neapsicinama be antimikro-  1997). Ju poveikis pagristas folio riig§ties sintezés
biniy vaisty — antibiotiky, sulfonamidy, chinolony ar kity  slopinimu. Folio riigstis susideda i§ paraaminobenzoinés
chemoterapijos priemoniy. Nesaikingai arba neteisingai  rigsties (PABA), gliutamino ir pteridino. Mikroorganiz-
vartojant antibiotikus, bakterijos prisitaiko ir tampa mai i§ folio riigties dariniy (tetrahidrofolio riigsties) gali
atsparios (Huovinen et al., 1995; Cid et al., 1996; pasigaminti aminorugstis, baltymus, reikalingus mitybai,
Donkersgoed et al., 1999; Baggesen et al., 2000; Orden et  dauginimuisi, DNR ir RNR sintezei (Appelgate, 1983;
al., 2000; Engberg et al., 2001; Teale, 2002). Vis dazniau  Periti, 1995). Sulfonamidy sudétis panasi i PABA, todél
girdime apie bakterijy atsparuma penicilinams, tetracikli-  mikroorganizmai juos naudoja foliaty sintezei. Sulfonami-
nams, aminoglikozidams ir kity grupiy antibiotikams dai slopina tolimesn¢ mikroorganizmy dihidrofolio
(Gutierrez Martin, Rodryguez Ferri, 1993; Huovinen et  riigSties sintezg ir veikia bakteriostatiskai. Trimetoprimas
al., 1995; Orden et al., 2000; Wegener, Frimodt-Moller, trikdo mikroorganizmy dihidrofolio ragsties redukcija ir
2000; Engberg et al., 2001). Naujai sukurtos antimikro- neleidzia virsti jai veiklia tetrahidrofolio riigstimi, kuri
binés medziagos uztikrina tik laiking efekta, todél stabdo bakterijy dauginimasi. Siy dviejy bakteriostatisky
ieSkoma budy, kaip veiksmingai panaudoti jau turimas medziagy derinys mikroorganizmus veikia baktericidis-
antimikrobines medZziagas. Vienas i§ tokiy — jvairiy kai. Dvejopas poveikis padidina preparato veiksminguma
antimikrobiniy preparaty derinimas, kai kelios medziagos  ir mazina galimybg atsirasti atsparioms mikroorganizmy
i§ karto veikia skirtingas bakterijy sistemas arba ta pac¢ia  paderméms. Sulfonamidy ir trimetoprimo preparatai
sistema, taCiau Zymiai stipriau. veikia daugeli gramteigiamy ir gramneigiamy bakterijy:

Vieni i§ veiksmingiausiy antimikrobiniy medziagy stafilokokus, streptokokus, korinebakterijas, hemofilus,
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pastereles, enterobakterijas, bruceles, bordeteles, klostri-
dijas (Prescott, Baggott, 1993; Periti, 1995).

nys labai vertingi, nes bakteriju savybés nuolat kinta,
kiekvienos Salies gyvuliy fermose yra biidinga mikroflora
ir periodiskai reikia atlikti naujus preparaty poveikio
tyrimus.

Darbo tikslas — iSbandyti sulfametoksazolio ir
trimetoprimo derinio (preparato ,,Trimerazin Lux®, kurj
gamina UAB , Lux“) poveiki gydant virSkinimo trakto
infekcinémis ligomis sergancius parselius ir verSelius.

Tyrimo metodika. Pries atlieckant bandymus buvo
analizuojama bakteriologiné ir epizootiné situacija
ivairiose Lietuvos gyvuliy fermose. Bandymams pasirin-
ktos tos, kuriose diagnozuota kolibakteriozé ir salone-
liozé. Siose fermose, be eserichiju ir salmoneliy, ligos
patogenezei itaka daré ir kitos Enterobacteriaceae $eimos
bakterijos.

Vertindami ,, Trimerazin Lux“ poveiki in vitro,
nustatéme 11-os i$ jvairiy Lietuvos tikiy paskutiniu metu
iSskirty  epizootiniy  bakterijy kamieny jautruma
antibakterinéms medziagoms. Preparato poveiki palygino-
me su §iuo metu vartojamy antibiotiky ,,Neomycin®“ ir
»Linco-spectin® efektyvumu in vitro. Mikroorganizmy
jautrumas preparatui ,,Trimerazin Lux* nustatytas
Nacionalinio klinikiniy laboratoriniy tyrimy standarty
komiteto (angl. — NCCLS) rekomenduotu standartizuotu
disky metodu (1 lentelé).

Klinikiniai bandymai atlikti kiauliy fermoje
Vilkaviskio rajone ir verseliy fermose Kaisiadoriy rajone.
Bandymo metu analogy principu buvo atrinktos dvi 1-3
ménesiy amziaus verSeliy ir dvi parSeliy grupés, po 30
gyvuny kiekvienoje. Jiems klinikiniy tyrimy metu
diagnozuotos bakterinés kilmés virskinimo trakto
infekcinés ligos (2 lentel¢). Bandomosios ir kontrolinés
grupés verseliai ir parSeliai, diagnozavus mikroorganizmy
sukeltas ligas, nustacius sukéléjy jautruma antibakteri-
néms medziagoms, buvo gydomi , Trimerazin Lux® ir
,Irimerazin Polfa*“ tabletémis. Vaistai buvo skiriami
peroraliai, individualiai, jmaiSant juos | paSarg. Stebéta,
kad visi gyvuliai suésty duodamas tabletes. ,,Trimerazin
Lux‘“ davéme karta per diena po 1 tabletg 15 kg gyviino
pozymiai, ir dar dvi dienas; verSeliai — iki iSnyks
klinikiniai pozymiai, ir dar 2 dienas, bet ne trumpiau nei
7 dienas. ,,Trimerazin Polfa”“ davéme pagal vartojimo
instrukcija. Gyviinai gydomi abiem preparatais, gaudavo
pakankamai geriamojo vandens.

1 lentelé. NCCLS rekomenduojami mikroorga-
nizmy jautrumo Kriterijai

Jautrumo Ploto, kuriame mikroorganizmai
laipsnis nuslopinti, skersmuo, (mm)
Jautriis 16 ir daugiau

IS dalies jautriis 11-15

Atspariis 10 ir maziau

2 lentelé. ,,Trimerazino Lux* ir ,,Trimerazin Polfa* vartojimo schema

Gyviiny grupé Gyviiny rasis Gyviny skaicius - - Vaisto dozé - -
,,Irimerazinas Lux“ ,,Irimerazinum Polfa*
Bandomoji Veréel%a% 30 1 tableté/15 kg svor%o —
parseliai 30 1 tableté/15 kg svorio —
Kontroliné verseliai 30 — 1 tableté/15 kg svorio
parseliai 30 — 1 tableté/15 kg svorio

»Irimerazin Lux®“ efektyvumas nustatytas stebint
gyvuliy sveikata, matuojant ju temperatiira, pulsa,
kvépavimo daznj, taip pat atliekant sirgusiy gyvuliy
bakteriologinius fekaliju bandiniy tyrimus. Sie tyrimai
atlikti remiantis bendrai priimtomis metodikomis, s€jant
bandinius { mitybines terpes. ISauge mikroorganizmai
identifikuoti pagal augimo, morfologines, biochemines ir
kitas biologines savybes. Vaisto efektyvumas jvertintas
pagal gydymo rezultatus (kiek gyvuliy pasveiko, kiek
nugaiso, pakartotiny bakteriologiniy tyrimy rezultatus), o
gauti rezultatai palyginti su kontrolinés grupés.

Pries skiriant gydyma, parSeliams atlikti fekaliju
bandiniy bakteriologiniai tyrimai. Pagal tai, kokios
bakterijos iSaugintos mitybinése terpése, bandomosios ir
kontrolinés grupés parseliai suskirstyti dar i tris grupes. I$
pirmos grupés 12 parSeliy fekaliju buvo iSskirtos E. coli,
i§ antros grupés 9 parSeliy fekalijy — Enterobacter
cloaceae, Proteus mirabilis ir Pseudomonas aeruginosa,
i§ treCios grupés 9 parseliy fekalijy — Enterobacter
cloaceae ir E. coli (3 lentelé).

Kadangi visiems verSeliams buvo iSskirtos
E. coli, turinios K99 adhezyvinius antigenus ir
Salmonella enteritidis, 1 maZesnes grupes jie suskirstyti

nebuvo. Gydymo efektyvumas jvertintas remiantis
bakteriologiniais tyrimais ir pagal pasveikusiy ir
nugaiSusiy gyvuliy grupéje santyki, iSreiksta procentais.
Buvo registruojamas ir pasalinis preparato poveikis.

Tyrimo rezultatai ir  statistiniai ~duomenys
apskaiciuoti kompiuterinémis programomis ,,Sigma Plot*
ir ,,Microsoft Excel 97, Apskaiciuoti statistiniy duomeny
aritmetiniai vidurkiai (M), absoliutiné paklaida (m),
vidutinis ~ kvadratinis nuokrypis (o), patikimumo
koeficientas (p). Skirtumas patikimas tada, kai p<0,05.

Tyrimy rezultatai. ,,Trimerazin Lux
antimikrobinio poveikio duomenys pateikti 3 lenteléje. IS
ju matyti, kad aplink preparatu sumirkytus diskelius
didziausios praskaidréjusios zonos plotis (22,5+1,2 mm ir
20,4+1,4 mm) nustatytas tose lékstelése, kuriose buvo
paséti Enterobacter cloacae ir Salm. choleraesuis. Gerai
preparatas veiké Pseudomonas aeruginosa (praskaidréju-
sios zonos plotis 19,8+1,5 mm) ir Salm. enteritidis
(praskaidréjusios zonos plotis 18,5+0,9 mm). ,,Trimerazin
Lux® in vitro palyginti su neomicinu ir linkospektinu
salmoneles, eSerichijas ir enterobakterijas veiké daug
geriau (p<0,05).
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3 lentelé. Antimikrobinis antibakteriniy preparaty poveikis (in vitro)

Preparato pavadinimas

Kulttiros pavadinimas ,,Trimerazinas Lux‘ ,Neomycin‘ | ,,Linco-spectin‘
Praskaidréjusios zonos plotis, mm

1. Salm. choleraesuis 20,4+1,2" 15,7424 15,4413
2. Salm. enteritidis 18,5+0,9" 14,9+1,8 14,2+1,6
3. Escherichia coli 18,9+2,1° 16,7+1,2 13,9+2,2"
4. Proteus mirabilis 16,8+1,3 17,4+1,1 14,8+2,4
5. Citrobacter diversus 14,24+0,8 11,0+0,9 14,7+2,1
6. Enterobacter cloacae 22,5+1,4" 15,8+1,6 16,4+1,8
7. Pseudomonas aeruginosa 19,8+1,5 18,4+0,8 17,4+1,7
9. P. multocida 17,8+2,1 16,9+1,7 15,4428
10. Bord. bronchiseptica 12,5+0,8 10,1+0,7 7,83 4

11. Staph. aureus 11,4+0,8 8,4+2.8 16,1£2.4

p < 0,05 palyginti su ,,Neomycin® ir ,,Linco-spectin® duomenimis

4 lentel¢je pateikti duomenys rodo, kad po 5 dieny
gydymo vaistais ,,Trimerazin Lux“ pasveiko visi 30
parseliy. Atlikus ju bakteriologinius tyrimus po 10 pary,

tik i§ dvieju bandomosios ir dvieju kontrolinés grupés
parSeliy iSmaty iSskirtos patogeniskos E. coli kulttiros,
turin€ios adhezyvinius K88 antigenus.

4 lentelé. ,,Trimerazinas Lux® ir ,,Trimerazin Polfa* poveikis gydant virSkinimo trakto ligomis sergancius

parselius
Pasveikusiy NugaiSusiy
L Lo e parseliy parseliy Gydymo
Parsel}q ngytq parselu.g. skaiius ir Preparatas skaiCius Gydymo skaicius poveikis,
grupé i8skirtos bakterijos — trukmé, d. — 0
Is % Is 9% %0
viso: viso:
12 parseliy (E. coli) ”T“Ln;if?zm 12 100 6+1,1 0 0 100
9 vparSeliai  (Enterobacter . .
B;I:)q? cloaceae, Proteus mirabilis, ”Trlirll;rfzm 9 100 5+0,8 0 0 100
) Pseudomonas aeruginosa)
chaccacirb eoly | " lae | 9 100 | st4 | 0 |0 | 100
12 parseliy (E. coli) PTImemAn 112|100 | 6xl2 0o | o 100
9 parseliai  (Enterobacter . .
K -
(l)inntér:o cloaceae, Proteus mirabilis ir ”Trlironlzizm ? 100 5+0,5 0 0 100
Pseudomonas aeruginosa)
9 parseliai (Enterobacter ,,Irimerazin
=+
cloaceae ir E. coli) Polfa* 8 89 5+0,3 ! 1 89

Analizuojant kontrolinés grupés duomenis (gydyti
,»rimerazin Polfa®), gauti panasis rezultatai. Kontroliné-
je grupéje nugaiSo vienas parSelis. IS jo vidaus organy
i§skirtos patogeniskos parSeliams E. coli, turin¢ios K 88

adhezyvinius

antigenus.

pozymiy ir Salutinio poveikio nenustatyta.
Preparaty efektyvumo verSeliams tyrimy duome-

Gydymo metu

toksiSkumo

nys pateikti 5 lenteléje. IS 30 kolibakterioze ir salone-
lioze serganciy verSeliy, gydyty ,Trimerazin Lux®,
29 pasveiko. Vienas verSelis sveiko 1étai, buvo silpnas,
todél papildomai buvo gydomas simptomiSkai dar
7 paras, taciau véliau nugaiSo. IS jo vidaus organy
i8skirtos salyginai patogeninés bakterijos (Enterococcus
faecalis). Bendras gydymo efektyvumas — 96,6%.

b 2
Sel‘ganéius Ver§elius

VerSeliy | Verseliy Pvasx'/eikus.ivl% Gydymo Itlugaiéus.il}. Gydymo
arupe skaidius Preparatas Vvers.ehuc skaiCius | trukmé, d. Ye@ehq skaiCius poveikis, %
I8 viso: % IS viso: %
Bandomoji 30 ,,Irimerazin Lux® 29 96,6 8+1,8 1 3,4 96,6
Kontroliné 30 ,,Irimerazin Polfa“ 28 933 8+1,7 2 6,7 933
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I§ kontrolinéje grupéje preparatu ,,Trimerazin Polfa“
gydyty 30 verSeliy pasveiko 28. Du verSeliai nugai$o.
Patologiskai anatomiSkai jiems nustatyta dehidratacija,
kraujosriivos plonosiose zarnose, zarny pasaito limfiniy
mazguy hemoraginis uzdegimas, kepeny hiperemija.
Bakteriologiskai iSskirta E. coli, turinti K99 adhezyvinius
antigenus ir Salmonella enteritidis.

Baigus gydyma ir atlikus bakteriologinius tyrimus,
patogeniskos kolibakterijos (K99) isskirtos i§ penkiy
bandomosios grupés ir SeSiy kontrolinés grupés verseliy.
Atliekant gydyma, paSalinio preparaty poveikio nebuvo,
verSeliy kiino temperatiira normalizavosi mazdaug trecia
gydymo parg. Lyginant bandomuyjy verSeliy ir parSeliy
gydymo rezultatus su kontroliniy gyvinuy rodikliais,
statistinio patikimumo tarp grupiy nebuvo.

Rezultaty aptarimas. Remdamiesi daugiameciais
bakteriologiniy ir epizootologiniy tyrimy duomenimis
nustatéme, kad dazniausi virskinamojo trakto bakteriniy
ligy sukeléjai kiauliy ir galviju fermose yra jvairios
enterobakterijos, o i§ ju daugiausia yra E. coli ir

Salmonella  enterica 1uSiy  bakteriju. Siuvo  metu
infekcinémis ligomis sergantiems gyvinams gydyti
Lietuvoje naudojama daug jvairiy antimikrobiniy

preparaty. Nesaikingai ir nepagristai duodant antimikrobi-
nes medziagas gyvinams gydyti, dauguma bakterijy
padermiy tapo atsparios kai kuriems antimikrobiniams
preparatams. Ekologiniu ir ekonominiu pozitiriu geriau
naudoti jau turimas antimikrobines medZiagas, jas
tarpusavyje derinti. Bandymo metu nustatéme, kad dvieju
pakankamai seniai atrasty antimikrobiniy medziagy
derinys gali bati labai paveikus dar ir Siomis dienomis.
Gydant parSelius trimetoprimo ir sulfametoksazolio
deriniu, efektyvumas sieké 89—-100%, o gydant verselius —
93-96%. Labai svarbu, kad po gydymo ,,Trimerazin Lux*
i§ verSeliy vidaus organy neisskirta salmoneliy. Vadinasi,
preparatas buvo pakankamai veiksmingas ir apsaugojo
gyvulius nuo reinfekcijos. Nors po gydymo i§ kai kuriy
verSeliy ir parSeliy buvo isskirtos iSmaty patogeninés E.
coli, klinikiniu pozitiriu $iy bakterijy pavojus vyresniems
gyvinams yra minimalus, mat vyresniy gyvuliy
organizmas jgauna savybg apsisaugoti nuo Siy bakterijy,
prisitvirtinanciy prie Zarny sienelés pavirSiaus.

Masy gauti preparaty efektyvumo tyrimai i§ esmés
sutampa su kity mokslininky gautais duomenimis
(Lundstrom, Sobel, 1995; Periti, 1995; Roy et al., 2001;
Veling et al, 2002; Zhang et al., 2002). Vadinasi,
sulfametoksazolio ir trimetoprimo derinys vis dar labai
paveikus nepriklausomai nuo regiono ir atskiry
mikroorganizmy populiacijos regione.

Statistinio patikimumo nebuvimas tarp bando-
mosios ir kontrolinés grupiy rodo, kad abu preparatai
buvo pakankamai efektyvis, ,, Trimerazin Lux* poveikis
mazai skyrési nuo ,Trimerazin Polfa“. Preparatas
»Irimerazin Lux“ gerai toleruojamas, joks Salutinis
poveikis nenustatytas.

ISvados.

1. ,,Trimerazin Lux“ in vitro palyginti su neomicinu
ir linkospektinu salmoneles (praskaidréjusios zonos plotis
20,4+1,2 mm), eSerichijas (praskaidréjusios zonos plotis
18,942,1 mm) ir enterobakterijas (praskaidréjusios zonos
plotis 22,5+1,2 mm) veiké daug geriau (p<0,05).

2. Po 5 dieny gydymo ,,Trimerazin Lux* pasveiko
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visi 30 parSeliy, ,,Trimerazin Polfa“ 29 parSeliai
(gydymo efektyvumas atitinkamai 100% ir 96,6%).

3. Gydant ,Trimerazin Lux“ kolibakterioze ir
salmonelioze sergancius verSelius, i§ 30 pasveiko 29
(gydymo efektyvumas — 96,6%). Po kontrolinés verSeliy
grupés gydymo ,,Trimerazin Polfa® i§ 30 pasveiko 28
(gydymo efektyvumas 93,3%). VersSeliu kiino
temperatiira normalizavosi mazdaug trecia gydymo para.

4. , Trimerazin Lux“ paveikus, netoksiSkas
preparatas, tinka kolibakterioze, salmonelioze bei kitomis
enterobakteriozémis sergantiems verSeliams ir parSeliams
gydyti bei Siy ligy profilaktikai. Gydant ,,Trimerazin
Lux“, toksiskumo ir vaisto $alutinio poveikio nenustatyta.
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