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This article aims at the presentation of the use of sa-
licylates in avian medicine. Salicylates are the oldest
known non-steroid anti-inflammatory drugs (NSAIDs).
In poultry medicine most often used are acetylsal-
icylic acid (ASA) and sodium salicylate (SS), main-
ly because of their well-described anti-inflammato-
ry and analgaesic properties. However, there are nu-
merous other indications presented in the scientific
literature. The aim of this paper was to review these
indications in light of experimental data that either
confirm or negate some of the empirical or anecdo-
tal opinions about salicylates. Salicylates are gener-
ally considered very safe in poultry, however signifi-
cant interspecies differences of their adverse and tox-
ic effects have been observed as well. These data are
also reviewed in this paper.

Keywords: acetylsalicylic acid, sodium salicylate,
poultry, indications, toxicity.

alicylany byly najwcze$niej stosowany-

mi w lecznictwie zwierzat niesteroido-
wymi lekami przeciwzapalnymi (NLPZ).
Do najczesciej uzywanych lekéw z tej gru-
py nalezy kwas acetylosalicylowy (ASA)
i salicylan sodu (SS). Od lat 70. ubie-
glego wieku szeroko stosowano je jako
leki przeciwzapalne, przeciwgoraczkowe
i przeciwbélowe zaréwno u zwierzat go-
spodarskich, jak i u zwierzat towarzyszg-
cych. W ostatnich latach kontrola bélu,
jako element ogoélniejszej swiadomosci
potrzeb dobrostanu zwierzat, staje sie co-
raz wazniejszym zagadnieniem. W przy-
padku zwierzat konsumpcyjnych istotny
jest takze aspekt ekonomiczny. Prepara-
ty farmaceutyczne zawierajace salicylany
sa relatywnie tanie. Cena, bezpieczeristwo
i fatwo$¢ podawania w paszach leczni-
czych lub w wodzie (zwlaszcza salicylanu
sodu) sprawiajg, ze ciagle sa bardzo war-
to$ciowymi lekami, zwlaszcza w lecznic-
twie drobiu.

Pewna przeszkoda w farmakologicz-
nym zwalczaniu bélu u zwierzat sa trud-
no$ci w jego ocenie (zwlaszcza bolu prze-
wleklego), a takze znaczne réznice ga-
tunkowe w dzialaniu i bezpieczenstwie
stosowania niesteroidowych lekéw prze-
ciwzapalnych, czesto uniemozliwiajace
ekstrapolacje dawkowania miedzy rézny-
mi gatunkami zwierzat. Jest to tym trud-
niejsze w przypadku ptakéw, u ktérych
procesy zwiazane z bdlem i zapaleniem
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sa znacznie mniej poznane niz u ssakéw
(1). Kolejne ograniczenie w zastosowa-
niu niesteroidowych lekéw przeciwza-
palnych u zwierzat producentéw zyw-
nosci stanowia pozostalosci tych lekéw
w tkankach. Europejska Agencja Lekéw
dopuszcza mozliwo$¢ doustnego stoso-
wania salicylanéw u drobiu z rygorem
ich rejestracji przewidzianym dla lekéw
z aneksu II tzn. bez wyznaczania okresu
karencji. Kwas acetylosalicylowy zostat do-
puszczony dla kurczat w 2003 r. (EMEA/
MRL/860/03), a salicylanu sodu u indykéw
w 2007 r. (EMEA/CVMP/561036/2007).
W 2010 r. EMEA opublikowala warto-
$ci MRL dla salicylanu sodu u indykéw
(EMEA/CVMP/16267/2010), co moze
wigzacd sie z zamiarem przeniesienia tego
leku do aneksu I.

W pierwszej czesci pracy autorzy
przedstawili obecny stan wiedzy na temat
farmakokinetyki i farmakodynamiki kwasu
salicylowego i salicylanu sodu u réznych
gatunkéw zwierzat. Celem czesci drugiej
jest przeglad opisywanych w literaturze
naukowej wskazan do stosowania oma-
wianych lekéw u ptakéw, z uwzglednie-
niem prac krytycznych, weryfikujacych te
wskazania w modelach do$wiadczalnych.
W chwili przygotowywania tego opraco-
wania na polskim rynku obecny jest tylko
jeden preparat weterynaryjny zawierajacy
kwas acetylosalicylowy (A 20, Vetos-Far-
ma). Jest on przeznaczony do stosowa-
nia u kur i gotebi. Dostepny jest ponadto
doustny salicylan sodu przeznaczony dla
cielat i trzody chlewnej (Solacyl 100%,
Eurovet). Przedstawiajac dane na temat
salicylanéw, w niektérych przypadkach
uwzgledniono dane poréwnawcze na te-
mat innych lekéw z grupy niesteroido-
wych lekéw przeciwzapalnych.

Wskazania do stosowania salicylanow
u ptakow

W literaturze znalezZ¢ mozna szereg wska-
zan do stosowania salicylanéw i innych
niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych
u ptakéw. Zasadniczym celem ich stoso-
wania jest modulacja odpowiedzi zapalnej

i dziatanie przeciwbdlowe (1), ale obecne
sa réwniez inne wskazania odnoszace sie
tylko cze$ciowo do mechanizméw pole-
gajacych na zahamowaniu funkgji cyklo-
oksygenazy (COX). Cze$¢ tych wskazan
ma charakter wylacznie empiryczny lub
wrecz hipotetyczny i nie zawsze udaje sie
wykaza¢ skutecznosé badanych lekéw, gdy
prébuje sie ja weryfikowa¢ w modelu do-
$wiadczalnym (2). Do opisywanych wska-
zan naleza: urazy, kulawizny na réznym
tle, zakazenia drég oddechowych, kokcy-
dioza, zespdt naglej $mierci sercowej, wo-
dobrzusze, stres cieplny, stymulacja przy-
rostéw, zwiekszenie wydajnosci rozrod-
czej, polepszenie jakosci skladanych jaj,
skaza moczanowa, zesp6t krwawien oko-
fonerkowych u indykéw.

Stosowanie niesteroidowych lekéw
przeciwzapalnych przy zaistnialym lub
planowanym urazie (zabieg chirurgicz-
ny) ma wieksze znaczenie u ssakéw albo
u ptakéw utrzymywanych jako zwierzeta
towarzyszace. U drobiu opisano stosowa-
nie kwasu acetylosalicylowego w przypad-
ku kulawizn u kaczek na tle zakazenia re-
owirusem i u indykéw przy kulawiznach
réznego tla (3). Ze wzgledu na znacznie
stabiej wyrazone oznaki bélu u ptakéw niz
u ssakéw ocena czucia bélu u tych pierw-
szych nie jest prosta. Dlatego opracowa-
no szereg metod stuzacych do jego oce-
ny percepcji bolu. Do czeéciej uzywanych
nalezy zastosowanie pedometréw (4) lub
ocena czasu, jaki zajmuje zwierzeciu do-
tarcie do okreslonego celu — partnera sek-
sualnego lub pokarmu (5, 6). W tej ostat-
niej pracy wykazano, ze karprofen poda-
wany kurczetom z kulawizna znacznie
skraca czas przebycia wyznaczonego od-
cinka drogi. Wskazuje to, ze odczuwa-
nie bo6lu odgrywa istotna role w zmniej-
szeniu aktywnosci u ptakéw. Ciekawym
zjawiskiem obserwowanym u brojleréw
kurzych cierpiacych z powodu przewle-
klego bélu jest dobrowolny wybér kar-
my zawierajacej lek przeciwbdlowy (7).
Hocking i wsp. (8) opisali skuteczno$¢
wybranych niesteroidowych lekéw prze-
ciwzapalnych w modelu bélu stawowego
u kurczat. Bl wywolywano dostawowym
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wstrzyknieciem mikrokrystalicznego mo-
czanu sodu i nastepnie podawano domie-
$niowo salicylan sodu, karprofen, flunik-
syne lub ketoprofen. Salicylan sodu oka-
zal sie lekiem najmniej efektywnym, ktéry
nawet w dawkach od 100 do 200 mg/kg
m.c. nie przywracal w pelni aktywnosci
motorycznej kurczat.

Wykazano skutecznos$¢ profilaktycz-
nego podawania salicylanu sodu w mo-
delu zapalenia workéw powietrznych po
inokulacji E. coli u indykéw (9). Po poda-
niu w wodzie do picia lek ten zmniejszat
$miertelnos¢ ptakéw i rozwdéj zmian za-
palnych w workach powietrznych, fago-
dzil spadek przyrostéw masy ciala, zapo-
biegal wzrostowi masy takich narzadéw,
jak watroba, $ledziona, bursa Fabrycju-
sza i przerostowi serca. Ponadto w gru-
pie indykéw otrzymujacej salicylan sodu
obserwowano wzrost liczby leukocytéw,
gléwnie spowodowany wzrostem liczby
limfocytéw. Wiazalo sie to ze spadkiem
stosunku heterofili do limfocytéw, po-
wszechnie uzywanego wskaznika stresu
u ptakéw (10). Dodatkowo, z prébek wa-
troby pobranych od zakazonych ptakéw,
ktérym podawano salicylan sodu, rzadziej
izolowano paleczki okreznicy niz u za-
kazonej grupy kontrolnej. Autorzy uzna-
li, ze w przypadkach narazenia na uogdl-
niong kolibakterioze salicylan sodu moze
ogranicza¢ zachorowalno$¢ i $miertelno$¢
wsrdd indykéw. Ci sami autorzy wykazali
wczesniej, ze indyki, ktdre silniej reago-
waly w tescie oceniajacym odpowiedz za-
palna po $rédskérnym podaniu fitohema-
glutyniny-P (PHA-P), wykazywaly réwniez
wieksza wrazliwo$¢ na pdzniejsza inoku-
lacje E. coli do workéw powietrznych, co
objawialo sie m.in. wigkszymi spadkami
masy ciala na skutek silniejszej odpowie-
dzi zapalnej (11). Gross i wsp. (12), ba-
dajac odpowiedZ kurczat na immuniza-
cje krwinkami barana i ich wrazliwo$¢ na
zakazenie réznymi patogenami, doszli do
wniosku, ze wieksza szanse na pomysl-
ny przebieg choroby maja ptaki o umiar-
kowanie nasilonej odpowiedzi odpor-
no$ciowej, w poréwnaniu z osobnikami,
ktérych odpowiedz na tle populacji byla
wyraznie silniejsza lub wyraZnie stabsza.
Te prawidlowos$¢ zaobserwowano u pta-
kéw zakazonych E. coli lub Staphylococ-
cus aureus. Powyzsze badania mogg su-
gerowac, ze stosowanie lekéw przeciwza-
palnych sprzyja odpowiedniej modulacji
odpowiedzi zapalnej i zmniejszajac jej na-
silenie, moze przyczynia¢ si¢ do mniej-
szych strat u drobiu. Powyzsze obserwa-
cje dostarczaja argumentéw za stosowa-
niem salicylanéw w profilaktyce i terapii
przynajmniej niektérych choréb zakaz-
nych u drobiu (zakazenia na tle E. coli).

Cristofol i wsp. (13) wymieniaja kokcy-
dioze jako jedno ze wskazan do stosowania
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niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych.
Autorzy tej pracy nie znalezli publikacji
opisujacych skutecznos¢ salicylanéw w le-
czeniu kokcydiozy. Istnieja natomiast do-
wody na pewna skuteczno$¢ w tym za-
kresie indometacyny i nimesulidu (le-
kéw o mechanizmie dzialania podobnym
do kwasu acetylosalicylowego). Leki te
skracaly okres produkcji oocyst, lecz nie
zmniejszaly zmian patologicznych towa-
rzyszacych chorobie (14).

Zespdl naglej $mierci sercowej u kur
i indykéw jako wskazanie do stosowania
kwasu acetylosalicylowego badane bylo
przez Boulianne i Hunter (15) oraz Pro-
udfoot i Hulan (16). Nie wykazano zadnej
skuteczno$ci leku w tej chorobie.

Badano takze mozliwo$¢ zmniejszenia
czestotliwo$ci wystepowania wodobrzu-
sza przez zastosowanie kwasu acetylosali-
cylowego. Poprzez zmniejszenie produk-
¢ji tromboksanu lek ten miat zmniejszad
krzepliwo$¢ krwi i rozszerza¢ naczynia
(17). Przyjmuje sie, ze w wodobrzuszu
u brojleréw dochodzi do kompensacyj-
nego wzrostu liczby czerwonych krwinek
i hematokrytu. Pozwala to na zwigksze-
nie wydolno$ci oddechowej, ale réwniez
przyczynia sie¢ do wzrostu lepkosci krwi.
W cytowanej pracy (17) nie wykazano jed-
nak wyraznego zmniejszenia czestotliwo-
$ci wystepowania wodobrzusza u kurczat
otrzymujacych kwas acetylosalicylowy.

Wielokrotnie badano u ptakéw wplyw
kwasu acetylosalicylowego na funkcje roz-
rodcze i przyrosty masy ciala w warunkach
stresu cieplnego. Oluyemi i Adebanjo (18)
wykazali dodatni wplyw kwasu acetylo-
salicylowego (stezenie w paszy 0,2%) po-
dawanego razem z kwasem askorbowym
na przyrosty oraz wielko$¢ znoszonych
jaj, przy braku wplywu na temperature
ciata. Abd-Ellah i wsp. (19) obserwowali
u kur niosek otrzymujacych kwas acety-
losalicylowy (600—-800 mg/kg paszy przez
3 tygodnie) zwiekszone spozycie paszy,
wzrost liczby znoszonych jaj, wzrost masy
skorupek i spadek $miertelno$ci. Hassan
i wsp. (20) podawali kwas acetylosalicy-
lowy w wodzie do picia przepiérkom ja-
poniskim hodowanym w warunkach wy-
sokiej temperatury. Wykazali, ze dodatek
1,5 g kwasu acetylosalicylowego na 1 litr
wody do picia zwigksza przyrosty, plod-
no$¢, produkcje jaj, ciezar jaj, wykluwal-
no$¢ pisklat oraz zdolno$¢ gromadzenia
nasienia u samic badanych ptakéw. W za-
stosowanej dawce kwas acetylosalicylowy
zmniejszal $miertelno$¢ zarodkéw. El-So-
ud i wsp. (21) podawali kwas acetylosali-
cylowy w karmie przepiérkom japorskim
w warunkach wysokiej temperatury i wil-
gotnosci, i wykazali obnizenie tempera-
tury ciata u badanych ptakéw przy steze-
niach 0,051 0,1% leku w karmie. Ponadto
zanotowali wzrost liczby sktadanych jaj,
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grubo$ci ich skorupek, a takze nizsze niz
w grupie kontrolnej oznaki stresu oksyda-
cyjnego (wyrazonego w zmianach aktyw-
nosci peroksydazy glutationu i dysmuta-
zy podnadtlenkowej). Pozytywny wplyw
kwasu acetylosalicylowego podawanego
z kwasem askorbowym na wykorzysta-
nie paszy i odpowiedZz immunologiczna
kurczat poddanych stresowi z przegrza-
nia opisali Naseem i wsp. (22).

Roussan i wsp. (23) obserwowali pozy-
tywny wplyw mieszaniny kwasu acetylo-
salicylowego, kwasu askorbowego, chlor-
ku potasu i kwasnego weglanu sodu na
wykorzystanie paszy i spadek $miertel-
nosci u kurczat poddawanych cyklicznie
w 12-godzinnych interwatach wzrostom
temperatury do 33°C. Gawel i Mazurkie-
wicz (24) opisali korzystny wplyw zaréw-
no samego kwasu acetylosalicylowego,
jak i jego mieszanki z kwasem askorbo-
wym na wykorzystanie paszy, zmniejsze-
nie upadkéw, przebieg przewlektej cho-
roby drég oddechowych spowodowanej
przez mykoplazme (chronic respiratory
disease — CRD) brojleréw kurzych i in-
dyczych. Uznali, ze kwas acetylosalicy-
lowy pomaga w adaptacji ptakéw do wa-
runkéw stresu cieplnego. Istnieje jednak
kilka prac, ktére zaprzeczaja skuteczno-
$ci podawania kwasu acetylosalicylowego
w warunkach stresu cieplnego u ptakéw
(25, 26). Ewentualny korzystny wplyw sa-
licylanéw na zdrowie lub produkcyjno$é
zwierzat w warunkach przegrzania praw-
dopodobnie nie jest zwigzany ze znanym
ich wptywem przeciwgoraczkowym. U lu-
dzi wykazano, ze salicylany nie obnizaja
temperatury ciala podniesionej na skutek
wmozonego wysilku fizycznego lub prze-
grzania wynikajacego z ekspozycji na wy-
soka temperature otoczenia (27).

Badano réwniez wplyw kwasu acety-
losalicylowego na jako$¢ znoszonych jaj
przez nioski w warunkach normotermicz-
nych. McDaniel i wsp. (28) stosowali kwas
acetylosalicylowy u niosek rasy bialy le-
ghorn, podajac ten lek w paszy, w steze-
niach: 0,025; 0,05; 0,10; 0,20 i 0,40% przez
pierwsze 13 miesigcy okresu skladania jaj.
Wykazali, ze wiekszy odsetek jaj od kur
karmionych pasza zawierajaca 0,40% kwa-
su acetylosalicylowego ma stabo wyksztal-
cong, miekka skorupke. Ponadto kury te
wykazywaly slabsze wykorzystanie paszy
i wieksza niz w grupie kontrolnej $mier-
telno$¢. Wszystkie grupy doswiadczalne
otrzymujace kwas acetylosalicylowy wy-
kazywaly spadek ciezaru wlasciwego jaj,
grubosci i masy skorupki. Autorzy stwier-
dzajg, ze przewlekte podawanie leku nio-
skom nie poprawia ani wykorzystania pa-
szy, ani nie$nosci, moze natomiast przy-
czynia¢ si¢ do zmniejszenia zywotno$ci
i produktywnosci ptakéw. Ten sam zesp6t
badal wplyw kwasu acetylosalicylowego
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podawanego nioskom na rozwdj zarodkéw
inkubowanych w podwyzszonych tempe-
raturach. Nie wykazano zadnego wplywu
leku na wykluwalnos¢ pisklat (29). Réw-
niez Gilbert i wsp. (30) nie wykazali wiek-
szego wplywu kwasu acetylosalicylowego
na nie$no$¢ kur. Jak wida¢, wnioski réz-
nych badaczy na temat zasadnosci stoso-
wania kwasu acetylosalicylowego jako mo-
dulatora niesnosci i stymulatora przyro-
stéw u drobiu sg sprzeczne.

Innym wskazaniem opisywanym w li-
teraturze jest skaza moczanowa (31,32).
Wydaje si¢ jednak, ze wskazanie to ma
raczej charakter empiryczny. Autorzy nie
dotarli do zadnej pracy badawczej wery-
fikujacej skutecznos¢ aspiryny w terapii
tej jednostki chorobowej u ptakéw. Nie
wykazano wplywu kwasu acetylosalicy-
lowego na stezenie kwasu moczowego
w surowicy zdrowych indykéw (32), ani
kur (33). Nie potwierdzono réwniez sku-
teczno$ci stosowania kwasu acetylosali-
cylowego w zmniejszeniu $miertelnosci
indykéw na skutek krwawieni okoloner-
kowych (34).

Dziatania niepozadane i toksyczno$é
salicylanow

Zasadnicze i najczesciej pojawiajace sie
objawy niepozadane zwigzane ze stoso-
waniem niesteroidowych lekéw przeciw-
zapalnych wynikaja z upo$ledzenia pro-
dukcji prostaglandyn (35). Do najcze$ciej
obserwowanych objaw6w niepozadanych
naleza zaburzenia zwiazane z uktadem
pokarmowym i wydluzenie czasu krwa-
wienia, przy czym to ostatnie rzadko opi-
sywane jest u zwierzat. Ponadto u ludzi
opisuje sie uszkodzenie nerek (analgesic
nephropathy — uszkodzenie nerek spowo-
dowane nadmiernym przyjmowaniem le-
kéw przeciwbdlowych), watroby oraz za-
burzenia elektrolitowe.

Typowym obrazem zaburzen pokar-
mowych wywolanych podawaniem kwasu
acetylosalicylowego jest obecno$¢ w blo-
nie §luzowej zoladka nadzerek, owrzo-
dzen, wybroczyn i krwawien, ktérym to-
warzysza wymioty, czasem krwawe, oraz
obecnos¢ krwi w kale (35). Prostaglan-
dyny (gléwnie PGE,) wykazuja dziata-
nie ochronne na blone §luzowa zotadka.
Obnizaja produkcje kwasu zotadkowego,
zwiekszaja sekrecje sluzu i wodorowegla-
nu, moga tez wplywac na krazenie krwi
w $cianie zoladka, synteze tlenku azo-
tu i grup tiolowych w obrebie jego tka-
nek (36, 37). Zaburzenie tych mechani-
zmo6w poprzez zahamowanie funkcji COX
i spadek syntezy prostaglandyn odpowia-
da za cze$¢ obserwowanych dziatan nie-
pozadanych, ale nie tlumaczy catkowicie
powstajacych zmian (38). Za utrzymanie
integralno$ci i niewrazliwosci na autolize

btony §luzowej zoladka odpowiada sze-
reg uwarunkowan anatomicznych i fi-
zjologicznych, ktére cato$ciowo okresla
sie¢ mianem ,bariery sluzéwkowej” (39).
Bariera ta utrzymuje gradient protono-
wy poprzez zapobieganie wstecznej dy-
fuzji protonéw do struktur btony sluzo-
wej i tym samym samostrawieniu. Jednym
z prawdopodobnych mechanizméw dzia-
fania salicylanéw na $ciane zoladka jest
ich zdolno$¢ do przenoszenia protonéw
z powrotem do struktur blony sluzowej
(wlasciwosci protonoforowe), co prowadzi
do uposledzania gradientu protonowego
i w rezultacie uszkodzenia blony sluzowe;j.
Pojawiajace si¢ krwawienia sg potegowane
przez antykoagulacyjne dziatanie kwasu
acetylosalicylowego, co sprawia, ze u lu-
dzi przyjmujacych dluzszy czas ten lek
moze rozwinac sie niedokrwisto$¢ na tle
niedoboru zelaza (40). Co ciekawe, przy
podawaniu salicylanu sodu i innych nie-
acetylowanych salicylan6w nie obserwu-
je sie zwiekszonej utraty krwi przez prze-
wdbd pokarmowy (40, 41), co wskazuje na
proces acetylacji (prawdopodobnie plyt-
kowej COX-1), jako gtéwny mechanizm
odpowiadajacy za krwawienie do prze-
wodu pokarmowego w przebiegu lecze-
nia kwasem acetylosalicylowym. W ba-
daniach wykonanych u ludzi zaobserwo-
wano, ze kwas acetylosalicylowy podany
parenteralnie, a takze doustne w formie
powlekanej uwalniajacej lek w Swietle jelit
cienkich, powoduje mniejsze krwawienia
z przewodu pokarmowego, niz po doust-
nym podaniu w preparatach niepowleka-
nych (41). Z kolei u kotéw obserwowa-
no tworzenie si¢ wrzodéw zaréwno po
podaniu doustnym, jak i parenteralnym
(42). Istnieja dowody na to, ze krwawie-
nie z przewodu pokarmowego i dziata-
nie wrzodotwoércze przynajmniej po cze-
$ci sa od siebie niezalezne (43). W ba-
daniu na szczurach poréwnano wplyw
parenteralnego i dozotadkowego poda-
nia kwasu acetylosalicylowego i okazato
sig, ze cho¢ w obu przypadkach $luzéw-
kowa produkcja prostaglandyn zahamo-
wana jest w 95%, to uszkodzenie btony
$luzowej pojawia sie tylko w przypadku
podania dozotadkowego (44). Ewident-
nie rézne wyniki uzyskane u szczuréw
i u kotéw (42) sugeruja réznice gatunko-
we w podatno$ci na wrzodotwdrcze dzia-
tanie kwasu acetylosalicylowego. Obecnie
uznaje sie, ze to najprawdopodobniej sali-
cylan odpowiada za gtéwne wrzodotwor-
cze dzialanie kwasu acetylosalicylowego.
Badania wlasne autoréw na brojlerach
kurzych wykazaly wplyw wrzodotwor-
czy kwasu acetylosalicylowego i salicy-
lanu sodu podawanych w dawce 200 mg/
kg m.c., dwukrotnie w ciggu dnia, przez
14 dni (45). Nie wykazano takiego dziala-
nia u indykéw. Zmianom tym towarzyszyl

wyraZzny ujemny wplyw na przyrost masy
ciala u kur. Indyki po zastosowaniu kwa-
su acetylosalicylowego lub salicylanu sodu
we wspomnianej dawce nie wykazywaly
zadnych objawéw toksycznych. Wcze-
$niejsze do$wiadczenie autoréw nie wy-
kazalo negatywnego wplywu dawki dzien-
nej 200 mg/kg m.c. obu leké6w na zdrowie
kurczat rasy sanhuangji; leki stosowano
przez 20 dni (33).

Przypadki postepujacego uszkodzenia
nerek, objawiajace sie martwica brodawek
nerkowych u ludzi zazywajacych przez
dluzszy czas leki przeciwbdlowe, w lite-
raturze anglojezycznej okreslane sg jako
nefropatia na tle przyjmowania lekéw
przeciwbélowych (analgesic nephropa-
thy). Gléwny mechanizm potencjalnego
uszkodzenia nerek przez niesteroidowe
leki przeciwzapalne polega na zahamo-
waniu syntezy prostaglandyn, i tym sa-
mym zmniejszeniu przeptywu nerkowe-
go. Ponadto nerki stanowia gtéwna dro-
ge wydalania salicylanéw z organizmu, co
mogloby stanowi¢ okolicznos¢ sprzyja-
jaca wystapieniu efektéw nefrotoksycz-
nych. Wplyw kwasu acetylosalicylowego
na nerkowa COX jest mniejszy niz wiek-
szo$ci innych niesteroidowych lekéw
przeciwzapalnych, co prawdopodobnie
tlumaczy stosunkowo niewielki potencjat
nefrotoksyczny czystego kwasu acetylo-
salicylowego lub salicylanu sodu. U kur
zaréwno kwas acetylosalicylowy, jak i sali-
cylan sodu powoduje wzrost indeksu ma-
sowego nerek (45). Nie towarzyszy temu
wplyw na stezenie kwasu moczowego ani
kreatyniny w surowicy krwi, obserwuje
sie natomiast stopniowy spadek stezenia
minimalnego salicylanu (mierzonego tuz
przed podaniem kolejnej dawki). Sugeru-
je to zwigzana z hipertrofia nerek induk-
cje wydalania salicylanu u kur przy diuz-
szym stosowaniu leku. Nie obserwowano
podobnego efektu u indykéw.

Uszkodzenie watroby jest rzadko spo-
tykanym dzialaniem niepozadanym towa-
rzyszacym stosowaniu kwasu acetylosali-
cylowego u ludzi. Obserwowane przypad-
ki dotyczyly z reguly oséb przyjmujacych
lek przez dluzszy czas w wysokich prze-
ciwzapalnych dawkach oraz dzieci (46).
Uszkodzenie watroby prawie zawsze ma
charakter ostry. Obserwuje sie wzrost ak-
tywnosci osoczowych transaminaz, przy
braku zéttaczki. Zmiany te wycofuja sie
w ciagu kilku dni po zaprzestaniu stoso-
wania kwasu acetylosalicylowego (47).
Za dzialanie uszkadzajace odpowiada-
ja dwa niezalezne procesy — blokowanie
[B-oksydacji dlugotaricuchowych kwaséw
tluszczowych (48) i rozprzeganie fosfory-
lacji oksydacyjnej w mitochondriach bez
magazynowania energii w ATP (49). Steze-
nia w osoczu, przy ktérych obserwowano
uszkodzenie watroby wynosily 250 pg/ml
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i wiecej (46). Histologicznie stwierdzo-
no stluszczenie hepatocytéw manifestu-
jace sie obecno$cia drobnych kropelek
tluszczu w cytoplazmie. Nie obserwowa-
no zmian nekrotycznych (50). Natomiast
u kur otrzymujacych salicylany w wyso-
kiej dawce wystepuje trudny do wyjasnie-
nia efekt spadku aktywno$ci aminotrans-
ferazy alaninowej (45). Podobny fenomen
obserwowano w przebiegu aflatoksyko-
zy u kur (51).

Zatrucie salicylanami zaréwno u ludzi,
jak i u zwierzat obserwuje si¢ obecnie sto-
sunkowo rzadko. Ostre zatrucie kwasem
acetylosalicylowym najlepiej zostato opi-
sane u czltowieka. Do wczesnych objawdéw
nalezg bdl zwiazany z gérnymi odcinkami
przewodu pokarmowego, mdlosci i wy-
mioty. Nastepnie pojawia si¢ szum uszny
i hiperwentylacja (przy stezeniu salicylanu
w osoczu powyzej 300 ug/ml). Przy wzro-
$cie stezenia salicylanu w osoczu, docho-
dzi do rozprzezenia fosforylacji oksyda-
cyjnej w tkankach, co w niezalezny sposéb
poglebia hiperwentylacje (poprzez wzrost
zuzycia energii i produkeji dwutlenku we-
gla), moze tez powodowac¢ podwyzszenie
temperatury ciala i pocenie sie (52). Do-
chodzi do wzmozonego nerkowego wy-
dalania jonéw wodoroweglanowych, so-
dowych i potasowych, a takze zaburzenia
pracy nerek, najprawdopodobniej na tle
upoéledzenia przemian energetycznych
w kanalikach nerkowych. Pojawia sie sil-
na kwasica metaboliczna, zasadowica od-
dechowa i odwodnienie (52, 53). W mia-
re poglebiania sie zatrucia moze rozwingé
sie obrzek ptuc (54, 55), ktéry obserwo-
wano réwniez u owcy po dozylnym poda-
niu kwasu acetylosalicylowego w dawce
1200 mg/kg m.c./h (56). Smieré nastepu-
je na skutek niewydolnosci krazeniowo-
-oddechowej. Mozna doda¢, ze w pilo-
tazowych badaniach wlasnych przepro-
wadzonych na kurach nie obserwowano
kwasicy metabolicznej po zastosowaniu
400 mg/kg m.c. salicylanu sodu lub kwa-
su acetylosalicylowego przez 2 tygodnie
(dane niepublikowane).

Przyjmuje sie, ze u czlowieka niskie
dawki kwasu acetylosalicylowego we
wczesnej ciazy nie maja niekorzystne-
go wplywu na rozwdéj plodu (57). Ist-
nieja jednak dane na temat resorpcji za-
rodkéw lub rodzenia martwych ptodéw
przez myszy i szczury otrzymujace wyso-
kie dawki leku (58). U myszy obserwowa-
no zwiekszony odsetek ptodéw z rozsz-
czepem podniebienia po podaniu mat-
kom wysokich dawek tego leku. Ciezarne
kroliki otrzymujace siedem dawek kwasu
acetylosalicylowego (po 150 mg/kg m.c.)
w okresie przedimplantacyjnym wykazy-
waly obecno$¢ nieprawidlowych blasto-
cyst i zmniejszong plodno$¢ (58). Nato-
miast u ludzi, wiekszo$¢ badan wykazuje
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brak zwiazku miedzy przyjmowaniem
przez cigzarne matki kwasu acetylosa-
licylowego a wadami wrodzonymi u ich
potomstwa (59). Nie ma jednoznacznych
danych wskazujacych na mozliwos¢ wy-
wolania poronienia przez kwas acetylo-
salicylowy, natomiast znane jest dzialanie
opdzniajace akcje porodowa (60).

Cho¢ salicylany stosowane sa w wete-
rynarii od bardzo dawna, wiedza na temat
ich skuteczno$ci i bezpieczenstwa u réz-
nych gatunkéw zwierzat jest zwykle em-
piryczna. By¢ moze fakt, ze uchodza za
leki bezpieczne sprawil, iz jest stosunkowo
malo danych literaturowych na temat ich
dzialan niepozadanych, zwlaszcza u pta-
kéw. Jak wiadomo, gatunkowa podatnos¢
na wystapienie dzialan niepozadanych wy-
wolanych przez niesteroidowe leki prze-
ciwzapalne jest bardzo zmienna, dlatego
ekstrapolacja informacji na temat bezpie-
czenistwa stosowania tych lekéw miedzy
gatunkami jest bledem. Dowodem tego
moze by¢ wieksza predyspozycja kotéw
do wystgpienia dzialan niepozadanych
wywolanych przez kwas acetylosalicylowy
w poréwnaniu z innymi gatunkami zwie-
rzgt domowych (61). Przeglad literatury
dotyczacej wskazan do stosowania sali-
cylanéw u ptakéw wskazuje, ze sa to leki
przydatne, dobrze tolerowane i skutecz-
ne w leczeniu stanéw zapalnych i towa-
rzyszacego im bolu, natomiast ich wplyw
na poprawe produkcyjnosci drobiu wyda-
je sie by¢ niejednoznaczny.
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