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Jaczewski Z., Zaniewski L. -- The action of Comlre-
len on the stag (Cervus elaphus L.),

The experiments \ł,ere conducted ol-t 5 stags and
1 doe of the Red decr. ComJ:elerr was ;rlmtnistereii
intramuslcu]arly ln four and intravencously in fi,r,;

cases. The table I shows tŁle corresponding data. The
data sllor,r, inat the optimai itltravencous dose fcr
st,ags is 20 ml of Combclen per 100 kg of body
weighi. The P"ed deel is considerably 1ess susceptible
to combelen than the domestic animals.
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L - leucylo - aminopeptydaza (LAP) w diagnostyce klinicznej
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W wielu pracowniach biochemicznych w
clstatnich latach obserwować można znaczne
zain,teresowanie się e|nzymami tkalnkowymi
ctaz oznaczaniem akt;rwności enzymów dla
po,trzeb kl,inicznych. Enzym,elogia praktyczna
urosła dzisiai do jednego z zasadniczych kie-
runków nov/loczesnej diagnostyki. w tej chwili
trudno przewicizieć jake korz,vści praktyczne
przyn|ę5ig rozwój, badań enzymów tkankowych
i płynów us,trojowych w różnego lodzajtt sta-
nach fizjologicznych i patołogicznych,

W patologii weterynalyjnei z,akles badań
fermentów p}ynów tkankowych ostatnio rów-,
nteż uległ rozszelze,niu. W znacz\ej m,ierze
pTzyczyny tego zjawiska należy szukać w ko-
niecztlości wytyczania n,owych dróg wobec
niedoskoirałości wielu dotychczasorvvch rnetod
t,ozpoznawczych.

Wiele metod oznaczania aktyu,ności ęnzy-
natycznej zostało wprowadzonych iako próby
cliagnostyczne w roz,pozllawanitł niektólych
schorzeń u ludzi. Mają one duze zinaczenie
zwłaszcza w tych przypadkach, \A,/ których
określenie schorzenia, lub roz,ległcści zmiarr za
pomocą jnnych metod natrafia na duże ti,ud-
ności. Wydaje się celo,we zwlócenie większei
nlż dotychczas uwagi na badania enzymo1o-
gicz,ne u zwierząt, mogą one bowiem dosta.r-
czyć wiehi korzyści praktycz,nych.

Jednyrn z enzyntów, który wzbudził r,v ostat-
nich latach szczególl]e zaintercsotvanie jes,t
l,-leucylo-aminopeptydaza (LAP).

Ogólna charakterystyka chemiczntr

W 1929 r, Linderstram - L,ang (I9) hl,drolizl-rjąc
wyciągarni ze śluzówki jelita świni dwupept},C ]elirr,-
Io - głicynę wykazał, że błona śluzowa jelitl zaur.l:^
ra nie znany dotąd bliżej felment, któr1, autor na-
zwał leucylo - peptydazą. Biłdania Il,uinga, I|rutolt,ł
i Berqmana (14) a takźe później Lester - Smi,źlt.o (16)
w znacznej mierze plz},czyniły się do pozlrania cira-
rakteru i rvłaś,ciwości chemiczlrych leucylo - peptyda-
zy. okazało się, że enzylm telr hydrolizu.je tylko ic
pe,ptydy, które posiadają na końcu cząs,teczki wol,:!ż]
grupę alfa aminorvą, stąd też ferment terr o,trzyrrrlł
nazwę aminopeptydazy (Lester - Smźth (17).

L - leu,cylo - aminopqptydaz.a je,st ferrnenten,
który katalizuje syntezę peptydólv łącząc L - leucy-
nę z innymi amino,Icwesami oraz ocJł:lcza ten amitro-
kwas w przypirdku, gdy lcucyrra znaiduje się na koń-

cu łat cucha cząsLeczki pcptydu lub białka. Jest bo

więc typołv,a egzopeptydaza.
Wg Spackmanllo i współptac. (24) LAP o,dznaoza się

niską zawar1,ością tyrozyny a wysoką zawartością
1eucyny, lrw-asu asparaginc,l,vego i glutami,nowegcl.
Ciężar cząstkowy wymielrionego fermentu wy,nosi
około t]0.000 (Difion i lVebb (4). Enzym jest czynny
w granicy pFI 5,5-8,5. Optimum działania przypada
w pII 7,2. Aktywncść iermentu jcs ściśle uzależniona
cd wP}ywu jo,nÓrv Nltg-|, l- oraz Mn-,t. Witamirna C
oraz histydyna ina}<,tywują częściowo aktywność LAi'

Vv'ystqpo\^-anie LAP
Dotychczasowe badania łvykazały, że LAP wystę-

puje w tkankach ludzkiclr, a jej stopień aktywnr,ści
z,,lliązally iest ilaiprawdopodobniej z resyntezą białka,
ożyrvicną legelneracją tkankową.

Najwięcej danych o występowaniu LAP u ludzi do..
starczyły prace Rutenburga, Goldbarga i Pżnedy
z r. 19jB (25), Goldbarga, Pżnedy i Rute,nburga z r. 1959
(10), Al,sto, Mannir"ga i DeUpa,z r 1959 (I), GóggeLa,
Creutztelda i l\I.uruklsą z r. 1960 (B), Haschena, z t.
1961 (13) oraz Notarbartolla z r. 1961 (2l). Z p,rac
połskich badaczy należy wynrie,nić pf ace Wil,cżoka
l Slępleu,skźego (29) a także prace Wilczoka i Var-
broJto (30).

Ak,tywność LAP w surowicy krwi iudzi zdrowych
rł,aha siq r,v granicach clC 75 do 230 jednostek.

V/ krrvinkach czc,rwonych aktywność LAP jesi
znacznie wyższa aniżeli lv surowicy. Krew zhemoll-
z,ov/lna wykaz:uje 3,5-krotnie wyższą aktywność LAP,
Srednic lł,arŁości aktywrrości I-AP u kobiet są nieco
t,li,ższe aniżeli l mgżczyzn. W czasie ciąży Arsi
i współprac, (1) wykazał zrviększcnie aktywności LAP,
W ostat,nich 3 miesiącach ciąży oraz w oł<resie po,ro-
du aktywność LAP osiąga najwyźszą war-tość. W
zlviązku z tym BressLer i Fot,sgth (3) podjęli próbę
w;,korzystania metody oznaczamia aktywrrości LAP
w diagnostyce różnicowej ciąży. Także S,ciar,o, i Bur-
res (23) próbowali na pcdstawie oznaczeń czynności
LAP w surolvicy kr,lvi rozpoznawać ciążę bliźniaezą.

Bastide i współprac. (2) wykazali, że różnice ak-
ty,ł,ności LAP w krwi ,matki, łożlrska oraz lv krr,r.,i
n,oworlod}ra są stosunkowo nieznaczne. u zdrowych
nien-rołvlą,t nie stwierdza się także odchyleń aktyw-
rrości LAP w porórvnaniu z wartościami trzyskanyrrri
w bacia,1-1iu osób starszl,eh (Rutenburg i współprac.
(26),

trnteresujące wyniki badania aktytności LAF surc-
rł,lc5- krwi ludzkiej uzyskali l{ouslessar i wsp, (15)
oraz Dttbbs i wsp. (5). P,osługując się nretodą elektro-
forezy w żelu skrobiowym wymienieni autorzy wyka-
zali, ża naj,łłyższa aktJ,wncść tcgo enzyrnu jes,t zwia-
zaila n osób zclrowych z frakcją beta - globulin orez
głółr,nic z fr.Tkcją alfa2 - globulinową.

W stanach patologiczrrych u ludzi akty,wność LAP
badano w surowicy krwi i moczl] w przypadkach no-
wotr,r,ot,owych.

Goltibarg, Pin,edu i Rutenburg (10) badając czynność
LAP ,w suroił,icy krwi, moczu, żółci i tkankach, wy-
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rusowJm zapaleniu wątroby, "ń/ ostrym zapaleniu
trzus,tki i w żółtaczce mechanicznej (Fieisher i wsp.
(o].

W tkankach zwierząt badali aktyw;rość LAP c1o-
ty,chozas jedy,nie S,p,ckman, Lester - Smitll l, Broun
(24). Badacze ci izolowali wymieni,o,ny enzym i ozna-
czali ,jego aktyw,no,ść i inne właściwości. Pcnadto ?r;-
laruti i .Hopsu (27) izolowali LA.P z gru,czołu mlecznego
szczu,rów i krów, a Pearse i Tremitug (22) z tarczyóy
szcuu,row,

Obeoność enzynxu stwierdzono rów,nież w wiellt
roślinach oraz w mikroorga,izmach,

Mechanizm działania LAP

c. na ud,zi cji,
d._ na. odłą arlkaclr, gdy

zna,jduje się eczki peply-
du czy też zachocizi na
terenie błon

Metody oz]]aczania aktywności LAP

w postaci amidu L-ieucytly. Były to ,pierwsze pró-
by p,odejścia do ilości,owego oznaczalnia ,działania

k przyznać, że już prze.d Snri-
(I8), Gamori (11) dla i]otrz€b

cow:rł me,todę lro1o,rymetry czn! -

go aktywrtoś elptydaz ,,in
9itu jako subs,t anid lv po-
łącz powiednim Wyz,;vololra
na drodze hydrol,izy beia naftyl,oamina w wyniku dal-
szych reakoji chemicznych dawała połączenia barw-
ne, łatwe do ilościo,wego oznaczania.

Green i współpr. (12) do badań aktywności LAP
użyli chlor,owodorku L - leucylo - be,ta- naftyloamiclu
jako subsńratu, a dla wyjaśnienia specyficzllości siib-
stratu D i DL izome,rów wymienionego związku. Z
uwagi na ochemiczne zastosowali odrębny
substrat: 2,-antranilamid. Podobnego sub-
stratu do oznaczei LAp w rnetodzie chlc-
matografi,cznej użył F'oLk (7).

Dla potrzeb kliniki na,jbardziej pnostą i dokładrra
metodą ilościowego oznaczania aktywności LAP oka-
zała si barga i Rutenlburga (9)
na kol określaniu itości beta
aminy, subs,tratu, Opracowarrie
przyczyniło się do rozwoju badari aktywności LAj]
w tkankach i płynach ustrojowych.

Badania aktywności LAP jako test
diagnostycz.n1, w ch,orobach.

Niez,wykłe zainteresJwanie się aktywnością LAP
tkankowej i płynów ustrojowych w szeTegu chorób
wew,IrętTznych, zakaźnych, skóry i nowotłvor,orvych

naieży tłumaczyć w ten sposób, że uważano, iż bn-
ciania czynności wymienionego ferrnerrtu będą mogły
prz.vczynić _się ,do szybkiego rozpcznawania chorób
Szczególnie duźe ztlaczenie pokładano w badani,u su-
ro,wicy krwi u chorych z nowot\&,orarni. Wyniki prac
obcych i polskich badaczy a mianowicie Wilczokrt
l, Stępleu:skiego, a takż,rc WiLczaką i Vorbrodta d,ow.lo-
clły, że zmiany aktywności w sp,rawach nowotrvoro-
rvych nie stlvarzają zbyt d.użych nadziei diagncstycz-
lr5,ch. Wymie,nieni badacze us,talili, że zlviększenie
aktywności ellzymu nic zależy od działania samegc
nolł,ot,"1.oru, leez taczej związane jest wyłącznie ze
zjawiskiem Ie8eneracji tkankowej. Nierntr,iej każdy
plcces chorcbow1,, k1o."*u towatzyszy zjawisko roz-
padania się tkanki i r-órł,noczestla dążność do resyntc-
zy białka, związany bl,ć możc z ożywioną aktyrvłlością
peptydazalvięciLAP,

Należałoł:y ustalić charakterystyczny przedział wa-
hań aktywności LAP. Być może, że in:ny przedział wa-
hań występowałby- w tego rodzaju ch,orobach, w ktti-
rych roz.olem komórkowy. oży,wione nowc.tworzenro
tkanek jest większe, a intry ptzedział wahań aktyv,--
ncści L - leucylo - arn,inopeptydazy rv prz5,pad,kacir
chorób z ograniczoną reaktylvnością tkankową.
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