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Streszczenie

Chitosan jest nietoksycznym, biodegradowalnym polimerem o cennych wtasciwosciach biologicznych.
Otrzymywany jest z chityny - homopolisacharydu stanowigcego szkielet zewnetrzny stawonogéw,
mieczakow, owaddw, nicieni, pierwotniakow, a takze tworzacego sciane komoérkowa wielu gatunkow
grzybdéw oraz bakterii. Dzieki swojej unikalnej budowie chemicznej hamuje rozwdj mikroorganizméw
i nowotworéw oraz przyspiesza gojenie ran. Cechuje sie réwniez wtasciwosciami
przeciwzakrzepowymi i przeciwutleniajacymi. Dzieki tym licznym zdolnosciom chitosan znalazt
szerokie zastosowanie zaréwno w przemysle biotechnologicznym, kosmetycznym, farmaceutycznym
jak réwniez w medycynie weterynaryjnej. W tej dziedzinie wykorzystuje sie go przede wszystkim
w leczeniu matlych zwierzat towarzyszacych cztowiekowi (pséw, kotdw, krolikow i gryzoni).

Wstep

Chitosan otrzymywany jest w wyniku czesciowej deacetylacji chityny - liniowego homopolisacharydu
zbudowanego z 5000 do 8000 podjednostek N-acetylo-D-glukozaminy potaczonego wigzaniami 1,4-f.
Budowa chemiczna chityny podobna jest do struktury celulozy, przy czym roézni sie od niej
obecnoscia acetylowanej grupy aminowej (Shan-Hui i wspoétaut., 2004). Widknista strukture chityny
determinuje obecno$¢ wiazan wodorowych, wystepujacych pomiedzy grupa aminowa jednej
czasteczki a grupa ketonowa drugiej. W przyrodzie wystepuje ona w formie o, p i y, a poszczegolne
izoformy roznia sie miedzy soba ulozeniem. Najbardziej stabilng, a co za tym idzie najczesciej
wykorzystywana jest forma a (Muzzarelli i wspotaut., 2005). Chityna stanowi szkielet zewnetrzny
stawonogow, mieczakéw, owadow, nicieni, pierwotniakéw, a takze tworzy Sciane komodrkowa
drozdzy, okrzemek, alg oraz bakterii. Jest drugim najwiekszym zrédiem odnawialnej energii na ziemi
(zaraz po materiale lignocelulozowym) (Kucharska i wspétaut., 2011). Na skale przemystowa
pozyskuje sie ja gtownie z pancerzy skorupiakéw. Zawarto$¢ chityny w ich pancerzu siega od 2-12 %
masy ciata. Roczna produkcja tego polisacharydu wyizolowanego z organizméw morskich
i stodkowodnych siega okoto 1,6 miliardow ton (Struszczyk, 2002).



Wykorzystanie chitosanu w leczeniu ran

Struktura chemiczna chitosanu zblizona jest do struktury kwasu hialuronowego, co sugeruje jego
pozytywne dzialanie w procesie gojenia ran. Zastosowanie chitosanu w leczeniu ran jest
wykorzystywane rowniez u ludzi. Jego korzystne wlasciwosci zostaly potwierdzone licznymi
badaniami in vitro jak i in vivo (Drewnowska i wspotaut., 2013; Ma i wspétaut., 2007; Obara
i wspotaut., 2003). Przydatnos¢ chitosanu w medycynie potwierdzaja réwniez badania kliniczne
(Kucharska i wspétaut., 2011; Mazurek i wspotaut., 2013). Mechanizm przyspieszajacy gojenie sie
ran polega m. in. na stymulacji komérek uktadu odpornosciowego. Chitosan pobudza leukocyty oraz
magrofagi prowadzac do aktywnej fagocytozy. Uwalnia takze cytokiny: leukotrieny, interleukine 1
(IL-1), czynnik wzrostu srédbtonka (VEGF) oraz transformujacy czynnik wzrostu (TGF-B). Rezultatem
tych procesow jest przyspieszenie ziarninowania, angiogenezy i uorganizowanie rany. Dodatkowo
chitosan reguluje procesy syntezy i katabolizmu kolagenu podczas przejscia ziarniny w blizne
(Mazurek i wspdtaut., 2013; Muzzarelli i wspdtaut., 2005).

Badania przeprowadzone na wielu gatunkach ssakow, ptakow i gadéw potwierdzaja przydatnosé
chitosanu w leczeniu ran u zwierzat. W 2013 roku tureccy naukowcy opublikowali swoje badania na
50 szczurach, u ktérych celowo wywotano cukrzyce w celu dodatkowego utrudnienia gojenia sie ran.
Szczury podzielono na grupe badawcza i dwie grupy kontrolne. Grupie badawczej podawano 0,8%
roztwor chitosanu i kwasu octowego. Pierwszej grupie kontrolnej podawano sam kwas octowy, druga
natomiast nie otrzymata zadnego leku. Po 14 dniach szczury poddano eutanazji, pobrano wycinki
tkanek i sporzadzono preparaty histologiczne. Badanie immunohistochemiczne jednoznacznie
wykazato u wszystkich szczuréow z grupy badawczej znacznie wyzsza aktywnos¢ VEGF, TGF-B, IL-1
oraz plytkopodobnego czynnika wzrostu (PDGF) niz w grupie kontrolnej. W badaniu histologicznym
pobranych tkanek grupy badawczej widoczne byly liczne procesy syntezy kolagenu, ziarninowania
i uorganizowania tkanki. Ponadto, znaczne przyspieszenie procesu gojenia ran po 14 dniach
w grupie badawczej szczuréw, byto widoczne juz makroskopowo (Sahm Inan i wpétaut., 2013).

W innym badaniu, przeprowadzonym w lecznicach dla zwierzat na grupie kilkudziesieciu pséw
i kotéw z rozlegtymi ranami skory, chitosan i chityna byly uzywane w postaci cienkich bton, zeli,
zasypek, gabek oraz opatrunkow (siatek poliestrowych powleczonych chitosanem). U ponad 80%
badanych zwierzat zaobserwowano przyspieszenie procesu gojenia sie ran (Alemdaroglu i wspotaut.,
2006; Rajewska i wspotaut., 2007).

W procesie gojenia sie ran bardzo wazne jest zapobieganie zakazeniu, do ktérego mogtoby dojs¢ pod
opatrunkiem. Chitosan ogranicza rozwdj bakterii w zakazonych ranach. Jego dziatanie
przeciwbakteryjne sprawdzono dla réznych rodzajéw mikroorganizméw. W doswiadczeniach in vitro
przeprowadzonych z wykorzystaniem siedmiu gatunkéw bakterii, zar6wno Gram-dodatnich jak
i Gram-ujemnych w tym Escherichia coli, Salmonella, Typhimurium, Bacillus cereus, Staphylococcus
auerus potwierdzono, ze chitosan hamuje ich rozwdj (Wisniewska - Wrona i wspoétaut., 2002).



Leczenie ropnego zapalenia skory

Doswiadczenie przeprowadzone na psach wykazato mozliwo$¢ wykorzystania chitosanu w leczeniu
ropnego zapalenia skory. Stosujac 0,1% roztworu tego zwigzku, osiagnieto spadek liczby bakterii
Staphylococcus intermedius z 6,95 cfu/cm? skory (grupa kontrolna) do 3,25 cfu/cm? skdry. Potaczenie
0,1% roztworu chitosanu z roztworem nadtlenku benzoilu pozwolito obnizy¢ ten poziom do
0,48cfu/cm? skéry (Rajewska i wspdtaut., 2007). Mechanizm dziatania przeciwbakteryjnego
chitosanu nie jest do konca poznany, przypuszcza sie, ze dodatnie tadunki czasteczek chitosanu
oddziatuja na ujemne tadunki $cian komdérkowych bakterii, powodujac wyciek
wewnatrzkomorkowych sktadnikéw. Inna hipoteza zaktada, ze przy niskim stezeniu chitosanu
(<0,2mg/ml) polikationowe czasteczki prawdopodobnie przyciagaja i wiaza obdarzone ujemnym
tadunkiem bakterie, wywotujac ich aglutynacje, natomiast wyzsze stezenia powoduja zawieszenie
czynnosci zyciowych bakterii, czyli dziataja bakteriostatycznie (Muzzarelli i wspétaut., 2005).

Leczenie tkanki kostnej

Wtasciwosci chitosanu mozna wykorzysta¢ rowniez w leczeniu tkanki kostnej. Badania
doswiadczalne wykazaty, ze kompleksowo reguluje on proces regeneracji komoérek oraz mineralizacji
odtworzonych struktur. W praktyce stwierdzono, ze stosowanie bton chitosanowych u psow
bezposrednio na uszkodzona kos¢ skrécito srednio o siedem dni proces gojenia w poréwnaniu ze
zwierzetami leczonymi bez uzycia tych opatrunkéw. Rajewska i wspotaut., 2007). Pierwsze badania
na zwierzetach laboratoryjnych sugeruja réwniez mozliwos¢ wykorzystania roztworéw chitosanu
w leczeniu choréb stawéw. Udowodniono w badaniu na myszach, ze zaréwno dostawowe podawanie
chitosanu jak i stosowanie go w postaci specjalnych hydrozeli wptywa na odnowe zniszczone;j
chrzastki stawowej jak i zwiekszenie jej gestosci (Schmitt i wspdétaut., 2010; Rajewska i wspotaut.,
2007).

Dzialanie przeciwutleniajace

Uwaza sie, ze przeciwutleniacze maja duzy wpltyw miedzy innymi na spowolnienie procesu starzenia
sie organizmu. Przypuszcza sie, ze zmiany starcze, na przyktad w uktadzie nerwowym, zwigzane sa



z obnizeniem produkcji neurotransmiteréw, a przy jednoczesnym nasileniu proceséw ich rozpadu
moga by¢ wynikiem kumulowania sie skutkow mutacji oraz innych uszkodzen wywotanych przez
wolne rodniki (Ming-Tsung i wspétaut., 2008). Badania jednoznacznie wykazaty przeciwutleniajace
wtasciwosci chitosanu i jego pochodnych (zwiazki te unieczynniaja rodniki nadtlenkowe,
hydroksylowe). Zauwazono réwniez, ze wiasciwosci te sa zalezne od masy czasteczkowe;j i stezenia -
chitosan o nizszej masie czasteczkowej ma znacznie silniejsze wtasciwosci przeciwutleniajace, a sita
ta wzrasta wraz ze wzrostem stezenia chitosanu. Wyniki tych doswiadczen sugerujg, ze chitosan
i jego pochodne moga by¢ stosowane jako naturalne przeciwutleniacze (Muzzarelli i wspoétaut.,
2005). Dzieki temu chitosan jest wykorzystywany miedzy innymi w dietoterapii zwierzat w podesztym
wieku (Rajewska i wspoétaut., 2007).

Dzialanie przeciwnowotworowe

Mechanizm dziatania przeciwnowotworowego chitosanu i jego pochodnych zwigzany jest
z nasileniem przez nie produkcji interleukiny 1 i 2. Stwierdzono, ze chitosan reguluje rowniez pH
tkanek organizmu, utrzymujac go na poziomie okoto 7,35-7,4, w ktérym to limfocyty wykazuja
najwyzsza aktywnos$¢ (Muzzarelli i wspoétaut., 2005). Ponadto poprzez blokowanie drobin
koniugacyjnych, za pomoca ktorych dokonuje sie przemieszczanie komérek nowotworowych chitosan
posrednio zapobiega tworzeniu sie przerzutéw (Ignacak i wspotaut., 2011). W badaniach in vitro juz
po 3 dniach traktowania komoérek miesaka chitosanem zaobserwowano kondensacje chromatyny,
fragmentacje jader komoérkowych oraz podniesienie aktywnosci kaspazy 3, co pozwala na
stwierdzenie, ze komorki ulegaly apoptozie. W doswiadczeniach in vivo dodatkowo wykazano, ze
doustne zastosowanie niskoczasteczkowego chitosanu w dawce 50 mg/kg/dzien zahamowato tempo
rozwoju nowotworu o 50,4 %, jak rowniez skutecznie zmniejszyto jego mase o 31,5 % (Navi Kumar,
2000).

Redukcja masy ciala

Otytosc¢ jest czesto spotykanym czynnikiem skracajacym zycie zwierzecia. W profilaktyce otytosci
zaleca sie stosowanie odpowiedniej diety i aktywnosci fizycznej. Coraz czesciej w medycynie
weterynaryjnej stosuje sie srodki wspomagajace redukcje masy ciata. Jednym z nich jest wtasnie
chitosan (Rajewska i wspétaut., 2007). W przeprowadzonych badaniach na gryzoniach wykazano, ze
chitosan w przewodzie pokarmowym w potaczeniu z woda tworzy zel, ktéry jest ,putapka” dla wielu



sktadnikéw diety, tym samym obniza biodostepnos¢ tych substancji pokarmowych oraz przyspiesza
redukcje masy ciata (Shan - Hui i wspétaut., 2004). Muzzarelli i wspétpracownicy badajac wpltyw
chitosanu na poziom cholesterolu zaobserwowali, ze w kwasnym srodowisku zotadka taczy sie on
z czasteczkami kwasow ttuszczowych i lipidow. Kompleksy chitosanu z lipidami w srodowisku o pH
powyzej 6,3 sa nierozpuszczalne i w takiej postaci wydalane sa z organizmu wraz z katem (Muzzarelli
i wspotaut., 2005).

Dodatek chitosanu do diety korzystnie wptywa na flore bakteryjna przewodu pokarmowego. Badania
na gryzoniach wykazaty, ze chitosan o wysokim stopniu deacetylacji hamuje rozwdj Clostridium
perfringens, tymczasem przezywalnos$¢ bakterii probiotycznych, w tym Lactobacillus spp.
i Bifidobacterium spp., osiagata 90% (Shan - Hui i wspotaut., 2004; Rajewska i wspétaut., 2007).

Podsumowanie

Chitosan - nietoksyczny, biodegradowalny i naturalnie wystepujacy zwiazek szeroko stosowany
w wielu gateziach przemystu znalazl rowniez zastosowanie w medycynie weterynaryjnej. Jego
dobroczynny wplywy m.in. na gojenie sie ran, zrastanie kosci, redukcje masy ciata oraz dziatanie
przeciwbakteryjne, przeciwutleniajace czy przeciwnowotworowe, sprawily, ze znalazt sie on
w sktadzie licznych preparatow uzywanych w leczeniu nie tylko psow i kotdw ale rowniez matych
ssakdw czy zwierzat gospodarskich.
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