E. FARMAKOLOGIA MIESNI GLADKICH

W rozdziale tym opisane sa srodki dzialajace gléwnie na miesnie prze-
wodu pokarmowego, macicy, oskrzeli, drog zélciowych i moczowych,
Wywierajg one wplyw rowniez na naczynia krwionosne, ale grupe le-
kéw naczynioaktywnych iworzg zwiazki o bardziej wybiérezym dzia-
faniu (str, 362). -

Regulacja napiecia i motoryki mieéni gtadkich odbywa sie na drodze
nerwowej przez nerwowy ukltad autonomiczny i miotropowo przez auta-
koidy i inne endogenne zwigzki wplywajace na czynno$é tych miesni
Istota automatyzmu miesni gladkich samoistnie kurczacych sie nie zo-
stala wyjasniona i nie ma przekonujgcego dowodu, ze jest ona w pelni
natury miogenicznej.

Migsnie gladkie zbudowane sa z dwoch rodzajow komérek Jedne
z nich, zwane komorkami kluezowymi, s§ unerwione przez uklad auto-
nomiczny, mie majy one wilasnego automatyzmu. Mieénie utworzone
z tych Komdérek (zwieracz i rozszerzacz zrenicy, nasieniowdd) wykonuja
skurcze szybkie. Drugi rodzaj komérek to komérki nie unerwione bez—
posrednio, leez podrednio podlegajace regulacji nerwowcj; zespolone sg
onc¢ z komorkami kluezowymi za pomocy polgczen miedzykomoérkowych,
Wickszos¢ miesni gladkich jest zbudowana czesciowo z takich wilasnie
komérek i czedciowo z komoérek kluczowych bezposrednio unerwionych
{naczynia krwionodne, mieénie okrgine jelit, mieénie oskrzelowe), Nie-
ktére migénie zawieraja w swej strukturze niewiele komorek kluczo-
wych, a zbudowane sg gléwnie z komorek o polaczeniach miedzykomor-
kowych. Do nich nalezg mieénie podiuzne jelit, moczowodu, pecherza
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moczowego 1 macicy. Komérki tych migsni, podobnie jak w.mieéniu ser-
cowym, tworza jedng czynnociowa calo$é (syncytium), lecz w odréznie-
nju od komorek serca nie majg statych osrodkéw automatyzmu. Pobu-
dzenie (czynnos¢ rozrusznikowa) zaistniale w jednych komérkach szerzy
si¢ na inne i doprowadza caly miesien do skurczu, zwanego samoistnym,

Zréznicowanie strukiury mieéni gladkich rzutuje na ich reakeje na
zwigzki farmakologiczne dzialajace poprzez receptory nerwowego uktadu
autonomicznego. Leki e oddzialujg bardziej efektywnie na te mieénie,
ktére zbudowane sg z komérek bezposrednio unerwionych.

Na napigcie migsni gladkich mozna zatem wplywaé albo za pomoca
lekdw dzialajacych na autonomiczny uklad nerwowy {dzialanie neuro-
tropowe), albo Srodkami okreslanymi mianem miotropowych, ktére wply-
waja bezpoSrednio na komérki mieéni gladkich. Zaleznie od kierunku .
dziatania tych lekéw klasyfikuje sie je jako spastica (kurczace mieénie)
1 spasmolytica (dziatajace rozkurczajaco).

Podstawowe znaczenie w farmakologii mfe;éni gtadkich majg zwigzki
naturalne i syntetyczne o miotropowym dzialaniu, a zwlaszcza $rodki
spazmelityezne (miolityezne).

1. Srodki rozkurczajace miesnie gladkie (spasmolytica)

Z poprzednich rozdzistéw wiadomo, ze mieénie gladkie zachowuja sie
réznie pod wplywem neuromediatoréw. Ten sam neurchormon, np.
acetylocholina, jedge z nich kurczy, inne za§ rozkurcza. Narzady takie,
jak przewod pokarmowy, pecherz moczowy, pecherzyk zélciowy — za-
opatrzone sg w zwieracze zbudowane takie z mieéni gladkich i dla za-
pewnienia peini funkeji fizjologicznych wymienionych tu narzadéw ich
zwieracze musza reagowat przeciwnie w stosunku do kierunku reakeji
blony mieéniowej narzadu. Zasada jest taka, ze skurczowi tej blony to-
warzyszy jednoczesny rozkurcz zwieracza i odwrotnie. Taki wlasnie jest
neurogeniczny mechanizm synchronizacji funkeji tych narzadéw i ich
rwietaczy. W stanach patologicznych fen mechanizm czesto zawodzi
i zwieracze pozostajg zamknigte w chwili, gdy pozadany jest ich roz-
kurez (dyskineza). Utrudnia to pasaz treéei pokarmowej, opréinicnie pe-
cherza moczowego, czy pecherzyka zdélciowego, ktdrego skurcz bez réw-
noczesncgo rozkurczu zwieracza ujSela przewodu zolclowego wywoluje
niepczadane nadci$nienie w drogach zétciowyeh (dyskineza zdleiowa),
W takich przypadkach farmakologiczma interwencja za pomoca spaz-
molitykow neurotropowych, jak atropina, czesto zawodai,
natomiast poZadany efekt terapeutyczny uzyskuje sie po zastosowa-
niu miolitykéw, tj. Srodkéw rozkurczajaeych wszystkie micénie
gladkie, bez wzgledu na tfo, ezy rozkurcz miesnia zalezy od ukladu przy-
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- 'wspolezulnego czy wspolezulnego. W taki niewybiérezy sposéb dziala na
migsnie gladkie papaweryna, kiérej wplyw jest typowo miolityczny,
w odréznieniu np. od atropiny, ktéra porazajac receptory muskarynowe
rozkurcza tylko miegnie kurczgce sie pod wplywem ukladu przywspoi-
czulnego, W praktyce w celu hamowania skurczéw miesni gladkich wy-
korzystuje sig takze $rodki parasympatykolityczne, ale zawsze podaje sie
je lacznie z papawerynag.

Papaweryna (Papaverinum hydrochloricum?®), podobnie jak noskapi-
na, jest izocholinowym alkaloidem wystepujacym w opium. Dziala spa-
zmolityeznie na mieénie pecherza moczowego, pecherzyka zélciowego
1 macicy. Znosi spastyczne skurcze przewodu pokarmowego, hamuje pe-~
rystaltyke, przez co wplywa przeciwbiegunkowo — powoduje zaparcia.
Rozkureza do$é silnie oskrzela, slabiej natomiast naczynia krwionosne.
Papaweryna jest trucizng komoérkows i w duzych dawkach oddzialuje
szkodliwie na wszystkie narzady. '

Papaweryna wplywa hamujaeo na fosfodiesteraze i sprzyja groma-
dzeniu cyklicznego 3'5"—AMP w komoéree (str. 429 rye. XIL1). Jak wia-
domo, do werostu poziomu ¢AMP dochodzi takze pod wplywern innych
lekow, a przede swszystkim Iekéw f-adrenomimetycznych (str. 196), kto-
Te rozkurczajg miektre mieénie gladkie, Wymnika stad, ¢e w bicchemicz-
nym mechanizmie dziatania tych lekéw i papaweryny wystepuje ten sam
molekularny efekt dzialania. Nie wiadomo jednakze, czy wzrost poziomu
cAMP jest istotny dla mechanizmu dziakania spazmolitycznego, np. dla
rozkurczajgcege wplywu papaweryny i orcyprenaliny na ogkrzela.

Papaweryne sosuje si¢ zazwyczaj lacznie z atroping w spastycznych
skurczach narzadéw zbudowanych z mieéni gladkich — kolkach jelito-
wych, zolciowych, merkowych, w dychawicy oskrzelowej i bolesnych
skurczach macicy. Dawkowanie s.c. w mg/zwierze: psy 5—60, koty
10—49, _

Zwigzki syntetyczne o wlasciwosciach spazmolitycznych  wykazuja
w mechanizmie swego wplywu na migénie gladkie obydwie cechy —
dzialaja papawerynopodobnie (miotropowo) i atropinopodobnie (neuro-
tropowo), choé¢ w dzialaniu poszezegédlnych lekéw mozna wykryé przewage
jednej z tych cech. Leki te w weterynarii wykorzystywane s rzadziej
niz papaweryna, przede wszystkim z uwagi na koszty leczenia.

a. Leki o dzialanin papawerynopodobnym

Drotaweryna (Drotaverine®* hydrochloride, NO-SPA®) — chlorowo-
dorek 6,7,3’, “tetractoksy-1-benzylo-1,2,3,4-tetrahydroizochinoliny — jest,
podobnie jak papaweryna, pochodng izochinolinows i1 dziala silnie mio-
litycznie. Moze byé stosowana u pséw do hamowania spastycanych skur-
czow przewodu pokarmowego, pecherzyka zéleiowego itp. Eatwo wehia—
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nia si¢ z przewodu pokarmowego; w stapach ostrych lek podaje sie do-
zylnie lub domiesniowo,

Hymekromon (Hymecromone¥, Cholestil®) — 7-hydroksy-4-metylo-~
-2-ketochromen — pochodna kumaryny — dziala silnie rokurczajaco na
zwieracz Oddiego i zwieksza naplyw zélei do dwunastnicy, a tym samym
znosi nadeisnienie w drogach Zolciowych. Ponadto jest érodkiem zélcio-
tworezym 1 antycytolitycznym, a takze dobrym lekiem w skurczach
drog zoleiowych i zapaleniach pecherzyka zélciowego.,

b. Ueki o dzialaniu atropinowym

Adyfenina (Adiphenine* hydrochloride, Vegantin®) -— chlorowodorek
estru dietyloaminoetylowego kwasu difenylooctowego — Iaczy w swym
dzialaniu cechy atropiny i papaweryny, zmniejsza wplyw nerwow przy-
wspolezulnych i rozkurcza miesnie gladkie. Moze byé stosowana w sta-
nach skurczowych w obrebie jamy brzusznej, w kolce watrobowej, ner-
kowej i spastycznych zaparciach. Skladnik preparatéw Vegan’talgin0
1 Vegantophen® zawierajageych barbituran o dzialaniu uspokajajgcym,

Oksyfenonium (Oxyphenonium* bromide, Spasmophen®) — metylo-
bromek estru dietyloamincetylowego kwasu Tenylocykloheksylchydro-
ksyoctowego — jest srodkiem antycholinergicznym, porazajacym nie
tylko zakoneczenia przywspolezulne, lecz takze zwoje, zwlaszeza para-
sympatyczne. Lek ten dziata silnic spazmclityeznie i moze by¢ stoscwany
jak poprzedni. Wechaodzi w sklad preparatu Spasmobamat®,

N-butylobromek skopolaminy (Hyoscine butylbromide, Scopolan®,
Buskopan) hamuje skurcze przewodu pokarmowego, drog zodlciowych
i drog moczowych.

Do iagodzenia zbyt silnych skurczéw porodowych stuzy
efozyna (Efosin). W jej sklad wchodzg:  difenylopiperydynopropan —
antthistaminicum o wladciwosciach spazmolityeznych, analgetycznych
i nasennych oraz difenylopiperydynohutyramid jako spasmolyticum.
W wigkszych dawkach hamuje dzialanie oksytocyny.

¢. Azotyny i erganiczne azotany

Zwigzki te, zwane potocznie azotynami, dzialaja spazmolityeznie na
wszystkie miegsnie gladkie, ale ich praktyczne wykorzystanie w tym
wzgledzie ogranicza sie tylko do hamowania skurczéw haczyn wiefico-
wych i oskrzeli. Leki te ponadto wykazujg szereg innych wlasciwosci,
ktérych brak papawerynie, a ktdre mogg by¢ wykorzystane w lecznic-
twie weterynaryjnym.

W klinice czlowieka azotyny znalazly zastosowanie w przerywaniu
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atakow dusznicy bolesnej serca, w schorzeniach naczyn obwodowych,
stanach pozawalowych, dychawicy oskrzelowej i miaZdzyey, a poza tym
jako antidotum w zatruciu adrenaling, cyjankami, strychning. Sa uwa-
sane za [larmakologicznych antagonistow neuromediatoréw adremcergi-
cznych i imnych zwigzkéw endogennych podatnych ma utlenienie {cho-
lina, cysteina).

Dodatkowe efekty farmakologiezne Z tlerapeutyczne-
gb wykorzystania azotynow wynika, ze ich dzialanie wykracza poza
wplyw na migénie gladkie. Dogwiadczalnie wykazano, z¢ pod wplywem
iych lekéw dochodzi do wzrostu aktywnosei glikogenolitycznej w tkan-
kach. Na przyktad po iniekcji dozylnej azotynu sodu nastepuje uru-
chomienie glikogenu w miesniach sercu i watrobie,
wskutek ezego wrzrasta poziom cukru we krwi (u konia o 204%,). Azotyny
wykazujg zdolnoé¢ pobudzania hydrolitycznego rokladu glikogenu (amy-
lolizy); wskutek togo dochodzi do zwickszenia udzialu cukrow nieufos-
forylowanych w catkowitej puli cukréw uwolnionych w procesie tak
pobudzonej glikogenolizy. Nic ulega watpliwosci, ze taka wewnatrzio-
morkowa mobilizacja cukrow jest zjawiskiem encrgetyeznie korzystnym
w stanie niedotlenienia micsnia sercowego, gdyz wiedy serce nie jest
w stanie swobodnie korzystaé z energii kwasow tluszezowych, ktdrych
spalanie wymaga wiegcej tlenu niz spalanie glukozy. Jest tez rzecza godna
uwagl, ze azotyny antagomizujac dziatanie adrenaliny obnizaja za-
potrzebowanic serca na tlem, przy czym nie naruszajg pro-
ceséw odtwarzania zasobow energetyeznych ATP i fosfokreatyny. Leki
azotynowe obnizaja nicco cisnienie krwi przez zmniejszemie pracy serca
i rozkurcz naczyfh krwionoénych, Dzialanie tych lekéw na serce i na-
czynia opisane jost szerzej na str. 360, '

Mechanizm dzialtania. Leki te sa wykorzystywane w me-
dyeynie od polowy ubieglego stulecia, lecz dopiero ostatnio uzyskano
dodwiadezalne dane umozliwiajace bardziej konkretne wyobrazenie o ich
dziataniu. Istota dzialania tych zwigzkow jest w znacznej mierze zwia-
zana z aktywnodcia biologiczng jonu azotynowego NO,, kidry uwalnia
sie z tych zwiazkow podezas hydrelizy. W tym wzgledzie przede wszy-
stkim dwic znanc in vitro wladciwoéei tego jomu zwraecajs na siebie
uwage — zdolnséé do utlenienia substratu i latwose tworzenia polaczen
tlenkcazotowych ze zwiazkami porfirynowymi.

Za pogladem, ze wiasciwodel oksydoredukeyjne jonu azotynowego
odgrywaja istotna role w molekularnym mechanizmie dziatania tej grupy
lekow, przemawia nicpodwazalne stwierdzenie utleniania cysteiny przez
azolyny i organiczne azotany. Na tej podstawie moina uznaé, ze wplyw
tych lekéw na metabolizim co najmniej w czeSci zwigzany jest ze zmia-
nami zaleinymi od uktadéw enzymatycznych zaopatrzonych w grupy
sulthydrylowe (oddychanie komérkowe). Przedstawiony dowodd na utle~
nianic tych grup przez jon azotynowy slanowi przeslanke, na ktorej
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mozna oprzeé dalsze uogdlnienie, a mianowicie, Ze azotyny dzialaja utle-
niajaco rdéwniez 1 na inne substraty podatne na utlenienie, jak adrena-
lina, noradrenalina, a tskze. cholina bedgca prekursorem acetylocholiny
jako neuromediatora nerwow przywspolczulnych odpowiedzialnych za
skurez licznych mieéni gladkich {m. in. oskrzelowych).

Oddzielna kwestig jest wyjasnienie mechanizmu satmego procesu oksy-
doredukeyinego. Nie mozna wykluezyé, Ze istotng w nim role mogsa od-
grywal znane wlasciwosel azotynu wyftwarzania polaczetl tlenkoazoto-
wych ze zwigzkami porfirynowymi; nie tylko z hemoglobina i mioglo-
bing, lecz takzc z cytochromami. i.aczenie sie 2z tymi zwigzkami tlenku
azotu powstajgcego podezas redukeji azotynu in vive moze stuzyé np.
do wyparcia z takich polaczen reszty -CN blokujgcej m. in. uklad ey-
tochromowy w zatruciu cyjankami. Azotyn sodowy, jak wspomniano, jest
stosowany jako antidotum w takim zatruciu.

Polgczenia {lenkoazotowe z hemi- i hemoproteidami nie sg ifrwale
i w koncowym elekcie przemian powstaja nieczynne jony azotanowe oraz
funkejonalnie zregenevowanc uklady red-oksydatywne i przonoszace
tlen, Teorctycznic mozliwy przebieg redukcji azotynu i tworzenia polg-
czeni tlenkoazotowych in vivo przedstawia hipotetyczna reakeja, w kto-
rej tlen drobinowy ulega aktywacji:

o
r k]

Cytc +UNO:+u 4+ & = Lyfo-NO + H:0
2{Cyt ¢ —NO) + 0. + 10 2Cyf ¢ + THNO: + 0O

il

Zastosowanie Mozliwosci leczniczego wykorzystania azotynow
w weterynarii sg wigksze niz w medyeynie, w ktérej uzywa sig ich
tylke w terapii choroby wieficowej serca (str. 360) ze wzgledu na to, Ze
redukeja azotynu, podezas ktérej dochodzi do utieniania substratow,
majduje szczegdlnie korzystne warunki w Srodowisku kwasnym, Wihag-
ciwosC ta oraz zdolnodé do rozkladu glikogenu mie$niowego uzasadniajg
celoviodt wykorzystania azotynu sodowego do leczenia mieéniochwatu
porazennego u koni. Etiologie tego schorzenia wiaze sie przede wszystkim
7 nadmiernym nagromadzeniem w mieéniach glikogenu jako Zrédla kwa-
" su mlekowego zakwaszajacego miesnie, Badania wykazaly, ze niektore
typy glikogenoz, do ktérvch i te chorsbe zaliczono, powstajag wskuick
zaniku funkeji enzyméw hydrolityeznyeh. W fakich okolicznoéciach za-
warty w lizosomach glikogen nie jest rozkltadany. W konsekwencji pow-
staja nadmierne jego zilogi, ktdre uszkadzaja strukture lizozsoméw i pro-
wadzg do zwyrodnienia komoérek miesniowych; uniemozliwia to wykony-
wanie pracy przez mieSnie. Dostatecznie wezesne podanie azotynu
wykazujacego wladciwosel pobudzania rozkladu glikogenu moze zahamo-
waé rozwijajacs sie glikogenczg, uruchomienie bowiem glikegenu komor-
kowego jest w miedniochwacic podstawowym zadaniem terapii. W do-
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TABELA IIi.2. Oslona azotynowa przy‘ stt_»sowclniu antipareny u keow )

Preed Po iniekeji antiparenu
Dane ' Gdrupo iniekcjq (czas w min.) .
fizjologiczne oéw.
izjologicz leku 1 1 35 10 l 15
A 164 172 246 217 222
Cisnienie krwi .
mm Hg 150 !
B 135 170 165 160
120
A 76 67 kY 51 53
. arytmia
Tetno 6
B 66 52 60 64
&9
A 29 30 .34 45 53
drienie miesni
Qddechy 56
B o7 27 28 30
25

A« dzialonie antiparenu (350 ml) bez ostony, _ ]
B — driclanie artiparenu po uprzednim pedaniu azolyna sodowego, licthy w ulomku: w liczniky - stam
poczqtkowy, w micnowniku — stan w 10 min. po iniekcji ozolynu sodowego

datku rozisurcz naczyn pod wplywem azotynu poprawia ukrwienie i po-
zwala na szybsze odprowadzenie zalcgajgcych w chorych mieéniach
produktow patologicznej przemiany. Ponadto azotyny usprawniaja wy-
miane gazow w ptucach przez rozkurcz oskrzelikéw oraz zmniejszaja za-
potrzebowanie tkanek ma tlen i dzialaja odiruwajaco jako utleniacze.
Wszystko to nic jest bez znaczenia dla tkanek, w ktorych zaburzony
zostat metabolizm. Dotychczasowe doswiadezenia prakiyki weterynaryj-
nej w zakresie wykorzystania azotynow do leczenia mie$niochwatu po-
razemnego przyniosly pozytywne wyniki, Stosowanie azotynu spdowego
dozylnie jest bardzo wskazane, zwlaszeza w stadiach poczatkowych cho-
roby, gdy jeszcze nie zaistnialy zmiany wsteczne w tkankach.

Azotyn sodowy zalecany jest takze jako srodek ostaniajacy uklad
krazenia w przypadkach, w ktorych pedawane sg leki sympatykomime-
tyczne o zbyt gwallownym hipertensyjnym dzialaniu, jak Amntiparen,
zawierajacy m. in. efedryne. Nagla reakeja ze strony ukladu sercowo-
-naczyniowego jest nicpozadana, a dla zwierzat wyczerpanych ichoroba
lub slabszych kondyeyjnie stanowi szczegoélne niebezpieczenstwo. Bada-
nia wykazaly, ze po podaniu krowie Antiparenu bez uprzedniego zasto-
sowania azotynu sodowego ciénienie krwi zwierzecia szybko si¢ podnosi
o okolo 90 mm/Hg powyzej normy, wystepuje silna bradykardia z aryt-
mia, przyspieszenie oddechéw, drzenie miesni i cbjawy mniepokoju. Po-
danie azotynu sodowego 1—2% w dawce 0,5—1 mg/kg podskérnie na
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10 min. przed wlewem Antiparenu przeciwdziala tym reakejom, przy
¢zym nieorganiczne skladniki Antiparenu (Ca, Mg) nic przez fo nie traca
ze swych wartosci leczniczych,

W podobny sposéh chirurgia stomatologiczna wykorzystuje nitrogli-
ceryl do oslony krazenia przy zabiegach przebiegajacych w miejscowym
znieczuleniu prokainowym z dodatkiem adrenaliny lub noradrenaliny.
Oslona azotynowa umozliwila rowniez stosowanie takich znieczulen
u os6b cierpigcych na nadeisnienie.

Wykorzystywanie azotynu jako antidotum w zatruciu cyjankami su-
geruje,zZe powinien on rdwniez dobrze dziala¢ w zatruciach zwierzat ro-
§linami zawierajgcymi nitryloglikozydy, ktdre in wivo uwalniaja cyjano-
wodor (§liwa, brzoskwinia, czeremcha, sorgo, kukurydza, niektore gatunki
wyki, mloda koniczyna, jaskier oraz len i rgcznik — réwniez w postaci
makuchu). Jednak jak dotad brak na ten temat danych. Podawanie
w zatruciu cyjanowodorem tiosiarezanu sodowego jest malo skuteczne,
gdyz zwigzek ten nie wnika do wnetrza komorek.

Azotyny i organiczne azotany sa zatem lekami o wielu wlasciwosciach,
Totez pomimo dynamicznego rozwoju chemii farmaceutycznej i szerokiego
asortymentu-nowoczesnych lekow sg one w klinice ezlowieka w pewnych:
przypadkach lekami nieastgpionymi (str. 360), natomdast w praktyce
weterynaryjnej lecznicze walory tych tanich $rodkow nie zostaly jeszeze
nalezycie wykorzystane.

Lzotyn sodowy (Natrium nitrosum®) w roztworach 1—2% moze byé
podawany podskornie, domiesniowo, dozylnie lub per s, Dzialanie roz-
poczyna sie po kilku minutach i trwa 1—2 godz. W weterynarii stuzy
do ostony kragzenia przy stosowaniu Antiparenu u kréw oraz w leczeniu
miedniochwatu porazennego u koni. Lek ten nalezy do zwigzkow osta-
biajaecych wplyw promieni jonizujgcych na organizm,

Azotynowi sodowemu czyni sie zarzut, ze pod jego wplywem pewna
iloé¢ hemoglobiny krwi przechodzi w methemoglobine. Nie ma to jednak
praktycznego znaczenia. Dawkowanie i.v., im. lub s.c. w mg/kg: kon 2,
krowa 0,5—1, '

Azotyn amylu (Amylum nitrosum)} jest bardzo lotnym plynnym
estrem. Podany do wdychania przez zwilzenie nim gazy szybko rozsze-
rza naczynia krwionosne, zwlaszeza czaszki, obniza ciSnienie i rozkurecza
oskrzela. Stuzy do przerywania atakéw dychawicy — dziala natychmia-
stowo, lecz kritkotrwale (okolo 10 min.).

Nitroglicerol (Nitroglycerinum) — 1% roztwér alkoholowy tréjazota-
nu glicerolu (takze tabletki 0,5—1 mg) — wchiania sie bardzo szybko
z powierzchni biony $luzowej jamy ustnej. Dzialanie rozpoczyna sie
w ciagu 2—3 min. i trwa okolo 20 min. Lek ten, podobnie jak azotyn
sodowy i inne zwigzki azotynowe, wykorzystuje sie w medycynie w celu
zapobiegania atakom dusznicy bolesnej serca, podajac go przed kazdym
wysitkiem fizycznym, a ponadto w dychawicy oskrzelowej i stanach spa-
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stycznych przewodu pokarmowego, drég zélciowych (kolce watrobowej),
kolee nerkowej, zatruciu cyjankami oraz w chirurgii stomatologicznej dla
oslony krazenia w znieczuleniach prokainowo-adrenalinowych, W wete-
rynaril stosowany jest u psdw w chorobie wiencowej.

Dzialanie przedtuzone wykazuje preparat nitroglicerynowy sustak
(Sustac®) dzieki odpowiedniej mikrogranulacji tabletki,

Azotany lnnych alkoholi: Izosorbid (Isosorbide¥ dinitrate, Sorbo-
nit”) — dwuazotan 1,3,4,6-dianhydrosorbitolu; erytrytyl (Eritrityl* tefra-
nitrate, Nitroerythrol) — czteroazotan erytrytu; pentaerytrytyl (Penta-
erithrityl* tetranitrate, Pentaerythritol) — czteroazotan 2,2-bis-(hydroksy-
metylo)-1,3-propanodiolu, skladnik preparatu Elpentrin®; nitromannitol
{Mannitol hexanitrate*, Nitromannit®} — szedcivazotan mannitolu — sa
lekami dluzej dziatajgeymi niz azotyn sodowy i nitroglicerol; wykorzy-
stuje sle je zaréwno w profilaktyee, jak i terapii schorzenn wichecowych.

2. Srodki kurczace migsnie gladkie (spastica)

Do lekdw kurczacych miefnie gladkie o dziataniv miotropowym nalezsg
przede wszystkim: rodzime alkaloidy sporyszn, oksytocyna i prostaglan--
dyny FGE, i PGF,u.

Leki te sa stosowane w poloZnictwie i ginekologii jako zwigzki kur-
czgce macice (str, 422); opis alkaloidéw sporyszu — str. 202.

Drugi hormen tylnego plata przysadki — wazopresyna, kurczy takze
miesnie gladkie, zwlaszeza naczyn krwionosnych. Hormon ten znajduje
czasem zastosowanie w zwalezaniu niektdérych postaci wstrzasu oraz
wykorzystuje sie jego wlasciwofci antydiuretyezne w diagnostyce i lecze-
niu moczowki prostej (str. 411). \









