Amoxicillin a gyogyszeres

VIRBAC

takarmanyban - I. rész

Az amoxicillint gyakran alkalmazzik a sertéstartisban, elssorban takar-

manyba keverve, mivel igen j6 a hatékonysaga a sertéseket megbetegit6 f6 kor-

okozokkal szemben. Ugyanakkor ez a molekula sériilékeny és eredeti forma-

jaban nem alkalmas a felhasznalasra.

Ezt kikiiszobilendd, a Virbac kifejlesz-

tett egy kiilonleges stabilizalo technologiat, az igynevezett Stavibac eljarast,

amely révén az amoxi

illin hatékonyan és biztonsdgosan alkalmazhaté takar-

manyba keverve. Cikkiinben dsszefoglaljuk a gybgyszeres takarmany eteté-

sének elény

és jellegzetességeit, illetve bemutatjuk, hogyan optimali

Stavibac eljaras az amoxicillin alkalmazasit sertéseknél.

Gyogyszeres takarmanyok
alkalmazasanak elényei
és jellegzetességei

A gyogyszeres takarmanyok tokéletesen
alkalmasak a metafilaktikus kezelések-
re, azaz egy allatcsoport témeges keze-
lésére egy varhato betegség kitorésé-
nek megelozése vagy kartételének csok-
kentésére. Erre dltalaban a technologia
meghatarozott fazisaiban keriil sor, példa-
ul vilasztaskor, hizoba allitaskor, illetve

a hizlalds kozepén. Mindez sokkal kony-

nyebben kivitelezhetd gydgyszeres takar-

many etetésével, mint itatdssal vagy injek-
cids kezeléssel:

+ A hatdanyaggal nem kell a telepen dol-
gozni, mivel az mar a keverGben bele-
keriil a takarmdnyba. Ezdltal csokken
a hibalehet6ségek szdma és megbizha-
t6bb a kezelés, mint példaul az itatdsos
madszer esetében, amikor a gyogy-
szert naponta egy vagy két alkalom-
mal gondosan ki kell mérni, behigita-
ni és kiosztani.

» A gyogyszeres takarmany etetése akdar
hosszabb ideig is kénnyen megoldha-
to (altalaban 1-2 héten keresztiil), igy
teljes mértékben lefedhetd a kockaza-
tos idoszak.

Természetesen az itatdsos és az injekcios

kezelések jelentdsége tovibbra is nagy a

betegségek akut fdzisaban.

Stabil hatéanyag, megfelel6
homogenitas

A megelozés legjobb modszere egyértel-
mien a gyogyszeres takarmany etetése,
azonban néhany fontos tényezdt figye-
lembe kell venni.

Az itatisos kezeléssel szemben, ami-
kor a gyogyszer néhiany ordval a behigi-
tas utdn elfogyasztasra keriil, a gyogy-
szeres takarmany gydrtasanak egyes
Iépései rendkiviil agresszivan hathat-
nak a hatéanyagra. fg_\-' a granuldlds, ahol
nagy nyomdst. magas homérsékletet és
paratartalmat 1s alkalmaznak, kdrosil-
hatja az erre érzékeny molekuldkat, pél-
ddul a nyers amoxicillint. A gyogysze-
res takarmanyokban a szallitas és a tdro-
lds sordn is bekovetkezhet a hatoanyag
lebomldsa: a siléban egy napon beliil, de
naprol napra is jelentosen véltozhat mind

Alkalmazisi javaslat, a k
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a homérséklet, mind a pdratartalom.
Egy francia tanulmanyban ugyanabban
a siloban 16°C -ot mértek reggel 6 ora-
kor, mig délutdn 4 ordra a homérséklet
elérte a 46°C —ot! Raadasul a zsdkok-
ba csomagolt tapoknil gyakran hetek
vagy akdr hénapok telnek el a gyartds
¢s a sertésekkel valo feletetés kozott.
A hatéanyag elbomldsa pedig a keze-
1és hatékonysdginak romlasihoz vezet
¢és noveli az antibiotikum-rezisztencia
kialakuldsanak kockdzatdt. Ezért olyan
hatéanyagot kell vilasztani, amely sta-
bil marad a gydrtastol a felhasznaldsig.
Ha a védelmet bevonatképzés biztosit-
ja. akkor azt is ellendrizni kell, hogy a
hatéanyag per os biologiai értekesiilése
nem viltozott-e.

Ezen feliil a hatéanyag szemcséi-
nek a takarminy szemcséihez hasonlo
méretiinek kell lenniiik, igy biztositha-
t6 a megfeleld homogenitds. Ha a hato-
anyag bekeverése nem homogén, akkor a
koncentricidja adagonként viltozo lehet.
fgy egyes esetekben az dllatok a sziiksé-
gesnél alacsonyabb dozisban veszik fel
a hatdanyagot, ami a kezelés sikertelen-
ségél okozhatja ¢s fokozza az antibioti-
kum-rezisziencia kialakuldsdanak koc-
kazatdt. Ugyanakkor mds allatok pedig
a sziikségesnél magasabb adagban jut-
nak az antibiotikumhoz, ami részben
pénzkidobas, részben fokozza a marad-

lés tipusa és az allatok létszama szerint

Kezelendo allatok szama

Kezelés tipusa =

Néhany allat Allatok csoportja

Vizoldékony por XXX

Gyogykezelés Takarmany XX

Injekcié XXX Injekcié X

Vizoldékony por XX ;
Megelézés Takarmédny X Takarminy XXX
(metaphylaxis) Vizoldékony por XX
prylaxis Injekeio X
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A gybgyszeres takarmanyok felhaszna
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olé tényezdk osszefoglalasa

Kovetkezmény
Kezelés Yoeree
iny- Meg jegyzések
Technikai tényezi hatékony- | VATAAVANY- | by onsig 2jegy
sdga anyag

A hatéanyag stabilitdsa
granulalds és tarolds sordn
(liszt és pellet)

X

X

A hatéanyag nem megfeleld stabilitisa a kezelések
sikertelenségéhez és az antibiotikum-rezisztencia
kialakuldsdhoz vezethet

A hatoéanyag homogén
a végsd takarmanyban

X

A heterogenitds kivetkezményei:

+ egyes dllatok aluldozirozdsa: hatékonysdg csokken
¢s rezisziencia alakulhat ki

« tiladagolds masok szamara: maradvanyanyagok
megjelenése a hisban

J6 per os biologiai
elérhetoség (csak sziszté-
mds antibiotikumok esetén)

Ha nem megfelel6 a biologiai elérhetdség, csdkken a
fertozés helyére eljutd antibiotikum mennyisége, ami
a kezelés sikertelenségét és rezisztencia kialakuldsat
vonja maga utin

Keresztszennyezddés
kockazatanak csokkentése
a keverGben

Egy takarmany-tételben nyomokban megjelend anti-

biotikum:

+ maradvanyanyagok jelenlétének

+ ¢s érzékeny fajok mérgezésének (pl. amoxicillin
nyultapban) kockazatit hordozza magaban

Porképzadés csokkentése
a keverdben

X

Az antibiotikumos pornak kitett dolgozokban foko-
z0dik az allergia és az antibiotikum-rezisztencia
kialakuldsinak kockazata

vanyanyagok megjelenésének kockiza-
tat a hasban, mivel az élelmezés-egész-
ségligyi varakozasi idoket nem az ilyen
emelt dézist kezelésre hatiroztik meg.

A takarmanykeverdben két masik fon-
tos tényezot kell szem el6tt tartani: meg
kell akaddlyozni a keresztszennyezddést
(az antibiotikum megjelenését akar nyo-
mokban is a gyogyszeres takarmany utin
kovetkezd gydrtasi tételben) és az anti-
biotikumot tartalmazd por képzodésének
korldtozasdval védeni kell a dolgozok
egészsegét.

Ezen technikai problémdk kikiisz-
abolésére fejlesztette ki a Virbac a sza-

badalmaztatott Stavibac eljarast, amely
az amoxicillin védelmét biztositja a
Suramox premix gydrtasa soran.

A Stavibac eljaras

Ez a rendkiviili technologia tébb lépésen

keresztiil biztositja a védett amoxicillin

eloallitdsat:

+ megfelelé szemcseméreti nyers amo-
xicillin kivalasztasa,

+ enyhe hokezelés a maradék nedvesség
eltavolitasara,

+ védett amoxicillint tartalmazé pel-
letek gyartiasa. A pelletek polimer

ramox premix mikroszkéos képe: egy amoxicillin pellet

matrix-szal rendelkeznek é&s védo

filmbevonat talalhatoé rajtuk.

Mis technologidkkal ellentétben ez a
védelem teljesen hidrofil és nem befo-
lyasolja sem az amoxicillin felszaba-
duldsat, sem a per os biologiai elérhe-
toségét.

A pelletek atlagos dtmérdje 380 pm,
ami 19-szerese a nyersanyagban taldlha-
t6 amoxicillin kristalyok atmérjének. A
pelletek méretének megoszlasa megfelel
a lisztes takarméany granulometridjinak.
Ez a leglényegesebb tényezo, amely biz-
tositja a hatéanyag homogén megoszli-
sdt a takarmanyban.

A Stavibac eljdras egy sajit techno-
logia, amely Eurdpdban és az Egyesiilt
Allamokban is  szabadalmaztatasra
keriilt. Az évek sordn tobb tanulmany
1s késziilt, egészen eltérd koriilmények
kozott. A kovetkezd cikkekben dssze-
foglaljuk a publikélt adatokat és mélyeb-
ben elemezziik az egyediilallo technolo-
gia adta elényoket.

Dr. Csomdn Akos
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Stabilitas amoxicillin

gyogyszeres takarmannyal

Az antibiotikumok stabi

it mindenképpen figyelembe kell venniink,

ha metaphylaxis céljabol takarményba keverve adjuk az allatoknak. Az

amoxicillin esetében rengeteget vizsgiltik ezt a kérdést, mivel a molekula

természetes formajaban instabil.

kiinkben bemutatjuk, hogy miért lét-

fontossagi a kivalasztott molekula stabilitasa, és azt hogyan tudjuk javitani

kiilonboz6 technologiakkal.

Stabilitas, a kritikus paraméter

A gybégyszeres takarmanyok gyarta-
sa sordn a hatoanyagot agressziv hata-
sok érik:

+ A takarmany egyes osszetevoi, pél-
daul savanyitok vagy enzimek révén.
Ezek viltozo mennyiségben taldlha-
tok a takarményokban, és jelenlétiik-
kel magyardzhato a hatoanyag lebom-
lisa lisztes takarmanyokban, tehit
akkor is, amikor nincs pelletdlas. "

+ A gyartasi folyamatok soran a hato-
anyagot nyomdsnak, magas homérsék-
letnek és paratartalomnak teszik ki.

+ A tarolas hossza: a malacokat dlta-
ldban magas mindségli, erre szakoso-
dott tizemekben elédllitott tippal ete-
tik, ami gyakran csak hetekkel vagy
hénapokkal az eldallitast kovetden
kertil az dllatok elé.

+ A tarolasi koriilmények: a teher-
autokban valé szallitis és a siléban
torténo tarolas, ahol a napi homér-
séklet-ingadozas akdr 30 °C 1s lehet,
nagyban el6segiti a hatéanyag lebom-
lasat.

Ha az antibiotikum nem stabil, lebomlik,

ami belathatatlan kovetkezményekkel jar

mind telepi, mind pedig keverdi szinten.

Telepi szinten

A kezelés hatékonysdga

Az amoxicillin dltalanos adagja 10-20
mg/ttkg. Ha az antibiotikum nem védett,

a lebomlds 50-60% kozotti: azaz az dlla-
tok 4-8 mg/itkg kizotti adagot kapnak
csak meg. A telepen jelen 1évo koroko-
70k érzékenységetol fiiggden ez nem biz-
tos, hogy elegendd a megfeleld bakterio
logiai gyogyulasi aranyhoz. Sok eset-
ben a betegségek ijra jelentkeznek az
idosebb allatoknal, ami arra utal, hogy

a metaphylaxis eredmeénytelen volt.

Antibiotikum-rezisztencia kialakuldsa

A rezisztencia kialakuldsat gyakran csak
elméleti kockazatnak tekintik. A kocka-
zatot azonban akkor is kotelességiink
minimalizalni, ha az allatgyogyisza-
ti kezelések szerepe kicsi a reziszten-
cia kialakuldsdban (az allatgyégydsza-
ti eredetli humdn rezisztencia ardnydt
4%-ra teszik.®
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Az aluldozirozott antibiotikumos
kezeléshez kothet6 antibiotikum-rezisz-
tencia kialakulasanak kockdzatat serté-
sekben vizsgdltdk egy in vitro sorozatos
passzizs modell segitségével:?) a kisér-
letben klinikai tiineteket és septicaemia
jeleit mutato sertésekbol izolaltak 5
Streptococcus suis torzset, majd eze-
ket tizszer passzaltik amoxicillint vagy
trimetoprim-szulfadiazin kombinaciot
gatld alatti koncentricioban tartalmazo
médiumokon. Ez a sorozatos passzazs
modell tulajdonképpen a folyamatos sze-
lekcios nyomast modellezi.

Mindkeét esetben emelkedett a MIC
ériék (2,3-szeresére az amoxicillin és
6,1-szeresére a trimetoprim-szulfadiazin
kombinacié esetében). Ez a folyamat
rezisztens torzsek szelektdlodasihoz
vezethet, ezért antibiotikumok alkalma-
zasakor a j6 gyakorlat elvét kell kovet-
niink, kiilonos tekintettel az adagolas
betartasdra.

A takarmanykeverd szintjén

A takarménykevers legelGszor is kereske-
delmi kockazatot véllal azzal, hogy olyan
gyogyszeres takarmanyt szallit, amelyben
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