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INTRODUCCIO

Els primers treballs publicats sobre 1'eliminaci6 de la tetraciclina, tant

en l'animal d'experimentacio com en 1'home, consistiren en 1'estudi dels

processos d'eliminacio urinaria d'aquesta droga i en llurs particularitats.

Aixi, DOWLING i collaboradors, BRAINERD i collaboradors , etc., demostra-

ren que en 24 bores 1'eliminaci6 urinaria es superior al 15 per cent de la

quantitat total administrada . D'altra banda , ENGELUND i collaboradors han

demostrat que la tetraciclina s'elimina aproximadament en les mateixes

proportions per filtracio glomerular que per excreci6 tubular.

L'estudi de l'eliminaci6 de tetraciclina per la bilis ha estat fet sobretot

pels cirurgians , els quals observaren en llurs interventions quirurgiques

que la tetraciclina es troba en la bilis dell individus operats que havien

estat sotmesos a tractament amb tetraciclina.

L'eliminacio biliar de tetraciclina, Them estudiada tenint en compte els

resultats obtinguts en treballs anteriors que fan referencia a les concen-

tracions plasmatiques i a l'eliminacio urinaria d'aquesta droga en animals

d'experimentacio tractats amb tetraciclina en forma de clorhidrat (TCl)

i amb tin nou derivat de la tetraciclina , el guaiacolsulfonat de tetraci-

clina (TGI).

Els resultats obtinguts en aquests treballs demostraren que la concen-

tracio de tetraciclina en plasma es paral-lela per a ambdues substancies,

mentre que l'eliminaci6 urinaria to les caracteristiqties que assenyalem:

durant les sis primeres bores despres de l'administracio, l'eliminaci6 urina-

ria es sensiblement igual, mentre que a partir d'aquest temps i sobretot a

partir de les 24 hores, 1'eliminaci6 es superior quan s'administra TGI,

que quan s ' administra TCI.

Aquestes dades fan pensar que existeix una fixacio mes gran a 1'orga-

nisme quan s'administra TGI, que quan s'administra TCL L'estudi de

l'eliminacio biliar pot aclarir aquest punt en el sentit d'indicar 1'existencia

d'una retenci6 en l'elitninacib per aquest mecanisme.
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MATERIAL I METODE

Animal d'experimentact o. - Hem emprat rates Wistar de pes mitja

250 gr. Anestesia amb etilureta per via intraperitoneal a dosi d'I.2 gr per

quilogram de pes.

Preparacio de l'animal. - Una vegada anestesiat, es fa una incisio de
la pell, musculs i peritoneu a la linia Initjana de la regio abdominal. Se
separen els lobuls hepatics a fi de veure el lloc de confluencia del conducte

coledoc al duode. Aquestes estructures es netegen d'adherencies per allibe-

rar el coledoc, per sota del qual hom passa un fil de seda prim.

Tot seguit es fa una incisio en el punt mitja del coledoc i s'hi intro-
dueix una sonda de polite del diametre adequat, tenint en compte que
no arribi fins al hoc d'unio del conducte cistic amb l'hepatic. La canula

es lliga al coledoc amb el fil que abans haviem deixat per sota d'aquest
darrer. Es comprova seguidament que la bilis surti amb normalitat per
la canula, i es tanca per plans. Als voltants de la ferida es fixa una peca

de plastic per evitar la deshidratacio de l'animal; amb el mateix fi hom

administra a cada animal aixi preparat una quantitat d'aigua a rao de 5 cc

de solucio salina per cada 2oo gr de pes. Es important de mantenir els

animals en posicio horitzontal, car hem observat que en aquestes condi-

tions la sortida de la bilis es fa mes regularment que no quan es mantenen

els animals en posicio vertical, com recomanen d'altres autors.

Administracid de les drogues. - Es formaren quatre grups d'animals

de io rates cada grup, els quals reberen TCI i TGI de la forma segiient:

Grup I) TGI ioo mg/kg per via oral

Grup 2) TO loo mg/kg per via oral

Grup 3) TGI io mg/kg per via intravenosa

Grup 4) TCI io mg/kg per via intravenosa

Aquestes dosis son expressades en contingut de tetraciclina base.

Quan les drogues s'administren per via oral, es fa mitjancant la implan-

tacio d'una sonda intragastrica.

Determinacid de la tetraciclina a la bilis. - Hem seguit el metode des-

crit per KOHN, que, fonamentalment, consisteix a mesurar la intensitat de

la fluorescencia del complex que es forma quan es posen en contacte tetra-

ciclina i ions calcics. La intensitat de la fluorescencia, Them mesurada amb

fluorimetre de lampara de vapor de mercuri i fototub IP-2I. L'espectre de

fluorescencia, Them obtingut amb espectrefotofluorimetre Aminco-Bowman.
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ELIAIINACIO BILIAR DE LA TETRACICLINA EN LA RATA

RESU LTATS

5

Grups tractats amb TGI i TC1 per via oral. - Com podem veure a

la figura 1, 1'eliminaci6 de tetraciclina quan s'administra TGI to un ma-

xim al cap de dues hores de l'administracio. El mateix passa quan s'admi-

nistra TC1, be quc la quantitat trobada es mes gran en aquest cas que no

en l'anterior.

Grups tractats amb TGI i TCl per via intravenosa. - Els nivells de tetra-

ciclina s'han inesurat al cap d'una hora i al cap de dues hores de l'admi-

nistracio. Les dosis han estat les equivalents a 1o mg/kg de tetraciclina

base. A la taula I s'exposen les dades nunleriques dels nivells al cap d'una

hora de l'administracio. Com podem veure a la taula II i a la figura 2, els

valors obtinguts al cap d'una hora de l'administracio, estadisticament son

molt significatius, la qual cosa contrasta amb les dades recollides a les tau-

les III i IV, en les quals s'expressen els nivells de tetraciclina quan la reco-

llida es fa al cap de dues hores de l'administracio.

COMENTARIS

Els resultats obtinguts de l'estudi de 1'eliminaci6 biliar de tetraciclina

en les conditions esmentades, demostratius que per aquesta via 1'eliminaci6

es menor quan s'administra TGI que no quan s ' administra TCI, junt

alnb el fet que l'eliminacio urinaria es mes gran a traves del temps, per-

meten de mantenir la hipotesi que existeix , o be un organtropisme induit

per les modifications de l'estructura quimica de la tetraciclina en aquest

nou compost , o be un diposit tissular mes gran , la qual cosa determina

una persistencia mes gran a l'organisme . Fet sostingut pels nivells obtin-

guts en plasma , que hem vist reiteradament quc son sensiblement iguals

quan s ' administra TGI o TCI, sigui en l'animal d'experimentacio, sigui en

l'organislne huma.
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DISC USSIO

Dr. ALEMANY i VALL

Aquest estudi es incomplet, i cal l'actuacio dels microbis enfront d'a-

quest antibiotic per a veure els resultats contra la infeccio provocada.

Dr. BARTOLOME

Ja s'ha pensat en aixo i s'han establert els primers contactes amb

bacteriolegs, pero aixo fuig del nostre camp estrictament farmacologic i

bioquimic, com son aquestes determinations.
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