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PATOLOGIA | TERAPIA

ADAM KADZIOLKA
Lublin

Wspoétczesne poglgdy na patogeneze

miazdzycy tetnic zwierzqgt

Patogeneza miazdzycy tetnic w swojej zlo-
zonej biomechanice zostala ostatnio znacznie
poglebiona nowymi badaniami, przeprowadzo-
nymi na zwierzetach doswiadeczalnych.

W powstawaniu zaburzen biochemicznych
i zmian morfologicznych, wyrazonych obecnos-
cia plytek miazdzycowych, dostrzezono dzia-
lanie co najmniej 3 wysoce zlozonych czynni-
kéw:

1. srodowiskowych i genetycznych, preferu-
jacych sklonnos§é gatunkowa, rasowsg i indywi-
dualng, nastepnie interakcje negatywna sklad-
nikéw diety, czynnikéw zagrozenia i in.,

2. endogennych — wywierajacych wplyw
na $ciane naczynia przez niektére skladniki
krwi,

3. tkwigcych w samym naczyniu, w ktérym
umiejscawiajg sie skladniki: a) uruchamiajgce
proces chorobowy, b) biorgce w nim udzial,
c) zaostrzajace lub hamujace ten proces (6,
10, 15, 18).

Nasycone tluszcze pokarmowe, cholesterol,
weglowodany a takze bialka tworzace nadmiar
kaloryczny, stres, brak ruchu, podobnie jak
wiele innych czynnikéw Srodowiskowych su-
muje sie w sposéb oczywisty, wywolujac zlo-
zony obraz zaburzen metabolicznych. Efektowi
miazdzycorodnemu w tetnicach sprzyja pod-
wyzszenie we Kkrwi poziomu lipoproteidow o
malej gestoSci, zwiekszenie skladu plytek krwi,
obnizenie preznosci tlenu, zaburzenia ruchu
krwi, wzrost poziomu insuliny itp. (1, 4, 5, 27).
Wowezas ze strony tetnic mozna spodziewaé
si¢ odpowiedzi w postaci zwiekszonej prze-
puszezalnodei  Srodblonkéw, przebudowy  ele-
mentow skladowych dciany naczyniowej, zmian
biochemicznych, zwlaszeza aktywnosdei enzyma-
tycznej.

Badacze, ktdrzy skoncentrowali uwage na
wezesnyeh fazach rozwoju miazdzycy, dostrze-
gajac uszkodzenia $rédblonka tetnic, nie po-
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mineli virchowowskiej teorii wsieku Srodécien-
nego. Co wiecej, uwypuklili role i znaczenie
komoérek miesni gladkich blony Srodkowej
i wewnetrzne] oraz vozszerzyli podkreslony
przez Rokitansky’ego udzial plytek krwi i ich
wielu skladnikéw, zwlaszcza prostacyklinowych
(19, 24).

W rozwazaniach nad etiologie i patogeneza
miazdzycy niepo§lednie znaczenie posiada na-
dal hipercholesterolemia. Najwieksza liczba ba-
dan dotyezacych miazdzycy tetnic wskazuje na
wysoko$é stezenia cholesterolu w osoczu krwi
i jego ruchliwosci, wynikajgce] ze zwigzania
z apoproteidami, tworzacymi przede wszystkim
lipoproteidy o malej gestosci (LDL). Choleste-
rol jest gléwnym skladnikiem plytek miazdzy-
cowych i w okolo 75% wystepuje w osoczo-
wym LDL, ktérato frakcja podlega akumulacji
w $cianie tetnic zmienionych miazdzycowo (7,
15. 16).

U zwierzat podobienstwo zaburzenn bioche-
micznych, a takze zmian morfologicznych, do
wystepujacych u ludzi, bylo swego czasu po-
waznie kwestionowane. Dzisiaj nie ulega wat-
pliwosci, Zze mozna wywolaé niemal identycz-
ne zmiany nie tylko u krélikéw, lecz przede
wszystkim u $win, ptactwa (kur, golebi, indy-
kéw) oraz u naczelnych. Wsrdd zwierzat poz-
nano gatunki i rasy, ktére w trakcie karmie-
nia dieta aterogenna z dodatkiem cholesterolu
reaguja podobnie jak czlowiek. Dla uzyskania
pozytywnych wynikéw doswiadczalnych nie
potrzeba stosowania zadnych $rodkéw farma-
kologicznych, np. metizolu. Tub zabiegéw chi-
rurgicznych na tarczycy. aby po pewnym cza-
sie zywienia wylworzyly sie typowe zmiany
miazdzycowe, zwlaszeza w anrcie brzusznej (8,
11, 17). Identyczne zmiany chorobowe, jak w
miazdzycy tetnic czlowieka, wywolano u malp
(Macaccus rhesus) dieta stosowany wiréd po-
pulacji amerykanskiej (25).
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Udzial lipidéw o malej gestosci (LDL)
w rozwoju miazdzycy

W badaniach klinicznych nad miazdzyca do-
strzezono pewng Kkorelacje miedzy stezeniem
cholesterolu w osoczu krwi a stopniem rozwo-
ju zmian morfologicznych w aorcie oraz tet-
nicach wiencowych serca. Bardziej rozwiniete
zmiany morfolologiczne spotykano, gdy poziom
LDL-cholesterolu byt podwyzszony i1 miescil
sie w II typie hiperlipoproteidemii wg Fred-
ricksona (12, 20). Patomechanizm udzialu cho-
lesterolu w rozwoju miazdzycy nie zostal o-
statecznie wyjasniony. Cholesterol znajdujacy
sie w LDL uwazany jest obecnie za czynnik
zdolny do przelamania endotelialnej zapory, in-
filtracji intymy, przeksztalcania i proliferacji
komérek miesni gladkich, zwlaszcza w przy-
padku utrzymujacego sie wysokiego stezenia
tego zwigzku we krwi, lub uszkodzenia $réd-
blonka naczyniowego. Dieta bogatocholestero-
lowa wcze$nie wzmaga przepuszczalnosé Scia-
ny tetnic, co wykazano na kroélikach i innych
gatunkach zwierzat (16). Na przyklad u Swin
7 hipercholesterolemia, juz po 3 dniach w §réd-
blonku aorty brzusznej dochodzi do wzrostu
lipidéw, zwlaszcza cholesterolu. U golebich
pisklagt rasy White Carneau, karmionych ,,mle-
kiem ptasim” w pierwszych dniach Zycia, po-
jawily sie w aorcie smugi nacieczenia tlusz-
czowego. Takze u kur-niosek zywionych krotko
dietg aterogenna, po 4 dniach poziom lipidéw
wzrost w aorcie blisko 2-krotnie (23).

Miejscowe uszkodzenie $rédblonka naczynio-
wego ulatwia przeplyw nie tylko cholesterolu
zwigzanego z LDL, lecz réwniez cholesterolu
pochodzenia egzogennego (21, 27). Z badan ho-
dowli tkanek ,in vitro” wynika, ze LDL tylko
inicjuje proliferacje komdrek miedni gladkich
medii. Kolejna proliferacja i akumulacja lipi-
déw zachodzaca w intymie moze byé uznana
za wyraz degradacji wiazacych sie latwo z
LDL glikozaminoglikanéw lub rozpadu estrow
cholesterolu-LDL, z wytracaniem sie nieroz-
puszczalnych krysztaléw cholesterolu, co wy-
raznie widaé¢ w mikroskopie skanningowym.
Wskazany proces moze utrudnia¢ postepujace
stwardnienie, ktére uwazane jest przez niekté-
rych badaczy za forme adaptacji naczynia i je-
go wzmocnienia.

Brown i Goldstein (cyt. 6) badajgc komorki
fibroblastéw w hodowli ,.in wvitro” dostrzegli,
7e na swojej powierzchni posiadaja one recep-
tory zdolne do wigzania i degradacji lipopro-
teidéw o malej gestosci. W dalszych badaniach
podkreslili znaczenie tych receptoréw w roz-
woju miazdzycy. Receptory LDL wykazuja
wlasciwosel regulacii stezenia cholesterolu w
komorkach, tzn. modulacji, akceptacji i synte-
zy lego zwigzku przez komorke. Po akcic pi-
nocytozy frakeji beta-lipoproteidowej (LDL)
przez receptor, uruchamiany zostaje lizosomal-
ny uklad enzymatyczny. Nastepuje trawienie
biatka i hydroliza estrow cholesterolu, zwykle

do obojetnego kwasu linolowego. Wolny cho-
lesterol -whudowywuje sie czesciowo w struk-
ture blony komoérkowej. Supresyjne dzialanie
reduktazy hydroksy-metylo-glutarylo-koenzy-
mu A i aktywacja acetylo-koenzymu A, jak
réwniez acylotransferazy cholesterolu, ktora
katalizuje reestryfikacje cholesterolu, przeja-
wia sie w nagromadzeniu takze kwaséw olei-
nowego i palmitynowego. Z tych wzgledow
synteza wewnatrzkomoérkowa cholesterolu mo-
ze ulec redukcji. Wymienieni autorzy uwaza-
ja, ze rola receptora LDL w rozwoju miazdzy-
cy jest wysoce istotna. Jak sadza, estry cho-
lesterolu formujg sie powoli, poniewaz recep-
tory LDL tych komoérek ulegaja wysyceniu tyl-
ko w przypadku wysokiego stezenia lipidow
we krwi. Temu wysyceniu sprzyja takze usz-
kodzenie pod$cieliska lacznotkankowego. Kon-
sekwencja wadliwego nagromadzenia estrow
cholesterolu w obrebie komoérek intymalnych
mieéni gladkich, staje sie w koncu powstawa-
nie plytek miazdzycowych, a w nich komoérek
piankowatych (10, 13).

Rola podwyzszonego stezenia trdjglicerydow
(TG) we krwi, w patogenezie miazdzycy nie
znalazla rozwigzania. Koncepcja Zilversmita
(29) lipoproteidowych reszt, pochodzacych z li-
poproteidéw bogatych w TG, moze mieé pe-
wien, lecz do$é ograniczony udzial w rozwoju
miazdzycy.

Wplyw uszkodzenia S$rédblonka naczyniowego
na rozwdéj miazdzycy

Srédblonek naczyniowy stanowi bariere
ochronna. Kontroluje tez przechodzenie odpo-
wiednich czgsteczek do wnetrza $ciany naczy-
niowej. W duzych i S$rednich tetnicach 2/3
Sclany odzywiane jest dzieki wybidrczej prze-
puszczalnosci niejednolitego utkania tkankowe-
go. W ten sposob zaopatrywane sg w tlen
i substancje odzywcze intyma oraz cze$é¢ me-
dii, ktéora w dalszej swojej czescl otrzymuje
wymagane zwigzki od strony przydanki, za
posrednictwem mnaczyn odzywiajacych. Kazde
uszkodzenie $rodblonka znajduje odzwiek w
intymie i medii. Stad wielu badaczy uwaza,
ze $rodblonek blony wewnetrznej jest miej-
scem tworzenia sie pierwotnych zmian miaz-
dzycowych.

Istnieje hipoteza, ze plytki miazdzycowe sg
odpowiedzia na przewlekly i czesto powtarzal-
ny uraz. W doswiadczeniach na zwierzetach
przekonano sie, ze roézne formy urazu dzialta-
jacego bezposrednio na $rédblonek, zaréwno
mechanicznego, immunologicznego, lub che-
micznego, wybitnie przyspieszaja proces two-
rzenia sie znamion miazdzycowych. Wprowa-
dzona ostatnio technika urazow wewnatrzna-
czyniowych, z zastosowaniem szorstkiego ba-
lonika-kateteru, nie tylko znalazla miejsce w
wywolywaniu uszkodzen, lecz takze w reka-
nalizacji zwezonych naczyn wskutek rozwinie-
tej miazdzycy.
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‘Kilka lat temu wprowadzono do badan diag-
nostycznych przyzyciowe barwienie blekitem
Evansa. Barwnik ten, o wybiérezej zdolnosci
wiazania sie z albuming krwi, zezwolil na wy-
kazanie $ladéw przechodzenia stosunkowo du-
zych drobin przez $rédblonek i1 ich akumulaciji
w intymie i medii. Stosowanie blgkitu Evansa,
w przeciwienstwie do roztworow Sudanu, lub
czerwieni oleistej, reagujacych podmiertnie 2z
tkankowymi zwigzkami tluszezowymi, moze
mieé miejsce w tkance zZywej. Dzigki uzyciu
barwnika Evansa zdolano wykaza¢ i1 ocenic
zmieniong geometrie pnia tetniczego u $wini,
stwierdzajgc zjawisko wystepujacej koarktacji
aorty.

Dla wczesne] oceny uszkodzenia srédblonka
Sciany tetnic u zwierzat zywionych dietg ater-
ogenng, stosowano iniekcje Zelaza koloidalne-
go. Przekonano sie, ze zelazo w tej postaci
rowniez przedostaje sie do ognisk rozwijaja-
cej sie miazdzycy.

Uszkodzenia mechaniczne 0Od-
czyn Sclany tetnicy na dzialanie czynnikéw
mechanicznych zalezy od rodzaju, sily dzia-
lania oraz czasu. Jedng z form przewleklego
oddzialywania jest stres hemodynamiczny-no-
zycowy, W miejscu rozwidlenia naczyn, ktéry
przyczynia sie do proliferacji elementow wldk-
nistych, gléwnie kolagenowych intymy. Ob-
szar ten ulega w pewnym sensie wzmochieniu
naprawczemu. Staje sie trudno przepuszcezalny
dla bialek oraz tluszezow. W wyniku zaburzo-
nego przeplywu krwi we wskazanym obszarze,
wzmaga sie jeszcze bardziej mozliwosé trwa-
nia stresu hemodynamicznego. Davignon (6)
przypuszecza, ze wldkniste stwardnienie inty-
my nie hamuje lipidom dostepu do komérek
mieéni gladkich i fibroblastéw intymy i medii.
Nadcisnienie tetnicze uwazane jest za szczegol-
ny czynnik wewnetrzny wiklajgey dzialanie
stresu hemodynamicznego w przebiegu miaz-
dzycy. Wzrost ciénienia tetniczego krwi pogle-
bia stres nozycowy i napiecie §cian tetnic, tak
ze dochodzi do uszkodzenia s$rodblonka oraz
oslabienia warstwy srodkowej.

Nie wszystkie miejsca w tetnicach, uwaza-
ne za uprzywilejowane w rozwoju miazdzycy,
jednakowo reaguja na miejscowy stres hemo-
dynamiczny. W drzewie tetniczym istnieja
pewne segmenty, ktére sa bardziej podatne niz
inne. By¢é moze przyczyna tego sa rdéznice w
budowie oraz w metaboliZzmie $ciany naczynio-
wej. Np. u psa w hipercholesterolemii aorta
brzuszna latwiej ulega procesowi miazdzyco-
wemu niz plersiowa. U $win, kur, golebi, a
vwlaszeza u ludzi, zwiekszong predylekcie ate-
rogenna, obok aorty brzusznej, wykazuja na-
czynia wiencowe serca (9, 12, 14).

Wolinski i Glagov (28) badajac strukture
blony srodkowej aorty brzusznej i piersiowej,
dostrzegli  koncentryczny  blaszkowaty uklad
wlokien elastycznych, pod ktorym znajdowal
sie zespdt komadrek miesni gladkich. spowityeh
wloknami sklecoproteidowymi. Budowa medii
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aorty czlowieka pod wzgledem ukladu i gru-
boéci widkien podobna jest do cbrazu dostrze-
zonego u ptakdw. Liczba zespoléw blaszkowa-
tych medii ssakow, w przypadku braku ,vasa
vasorum”. wynosi 29. Odcinek piersiowy aor-
ty. oprécz znacznej grubosci $ciany 1 zawar-
tosci w niej elementdéw sprezystych, rézni sie
takze od odcinka brzusznego gestoscig unaczy-
nienia odzywajacego. U ptakéw media aorty
plersiowej posiada 56 zespoléw blaszkowatych,
a ich zewnetrzna cze$é blizsza przydanki zao-
patrzona jest stosunkowo obficie w naczynia
odzywajace. Natomiast media aorty brzusznej
faktycznie pozbawiona jest naczyn odzywaja-
cych i zawiera ok. 29 zespoléw, nadto znacz-
nie poszerzonych. Stad uwaza sie, ze wzgledny
brak ,wasa wvasorum” zaréwno w odcinku
brzusznym aorty, jak réwniez w naczyniach
wiencowych serca staje sie okolicznoscig nie-
sprzyjajaca odzywianiu tej czesci naczyn, cze-
go nie jest w stanie wyrdéwnac ,.dowdz” wy-
maganych substancii przez strumien krwi.

Uszkodzenia immunologiczne
i zapalne. Posréd wielu sprawdzonych
czynnikow ,.endotelioklastycznych” stosowa-
nych w do$wiadczalnej miazdzycy u zwierzat,
wiele uwagi poswiecono sprawom immunolo-
gicznym i zapalnym. Przekonano sie, ze u malp-
-baboondéw wystepuje synergizm miedzy nad-
wrazliwoscia Srodblonka naczyniowego a hiper-
cholesterolemia. U innych zwierzat wykorzy-
stano surowice przeciwlimfocytowsg oraz czyn-
niki aktywizujgce uklad siateczkowo-$rédblon-
kowy (26, 27). Badaczom zainteresowanym ta
droga rozwoju miazdzycy wydaje sie, ze od-
czyny zwiazane z nadwrazliwoscia sg w stanie
zapoczatkowaé proces wewnetrznaczyniowych
zaburzen metabolicznych. Jak sie uwaza, kom-
pleksy immunologiczne wigza sie na powierzch-
ni Srédblonkéw naczyniowych, ktére z kolei
odpowiadaja proliferacjg na dzialanie aktywne-
go cytotoksycznego dopelniacza. Kininy, w tym
histamina i inne sktadniki powstajace przy tym
procesie, wzmagaja przepuszczalno§é Sciany
naczyniowej, zwlaszcza dla cholesterolu i jego
no$nikow biatkowych.

U ludzi zauwazono. ze rozlegle zmiany miaz-
dzycowe rozwijaja sie bardzo aktywnie w tet-
nicach przeszezepionych narzaddéw, podlegaja-
cych odrzucaniu.

Odnoénie zapalenia, wiadomo ze wplywa ono
w sposob szczegdlny na wrzrost przepuszezal-
nodci Sciany naczyniowej. Niejednokrotnie ob-
serwowano uboczny odczyn zapalny w poblizu
ptytek miazdzycowych aorty i naczvri wienco-
wych serca; byla {o jednak reakcja wtérna.

Proliferacja komorek intymy i medii, rola
plytek krwi

Rozplem 1 przekszialcanie sie elementow
komoérkowych blony wewnetrznej oraz srodko-
wej jest koleinym 1 szezegdlnie waznym za-
gadnieniem w patogenezie miazdzycy. Wiekszoéc
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badaczy uwaza, ze komoérki miointymalne, po-
chodzace 2z komoérek migéniowki gtadkicj me-
dii, stanowig istolne ogniwo w procesie for-
mowania si¢ skoncentrowanych w okre$lonym
obszarze tetinic plytek miazdzycowych. Komor-
ki medii ulegajac lransformacji stajg sie¢ in-
tymacytami. Cholesterol podawany w karmie
zwierzgtom doswiadczalnym pobudza aktyw-
nos$¢ tych komorek do transformacji i prolife-
racji, zwlaszeza tych, ktére lezg najblizej blony
sprezystej wewnetrznej (lamina elastica inter-
na). Z obserwacji elektronowomikroskopowych
Stermana i Rossa (cyt. 6) wynika, ze komorki
miesni gladkich medii ukazujg sie na skrzyzo-
waniu wiékien wyniienionej blony, przenika-
Ja przez okienka blonowe i w intymie ulegajg
dalszemu przeksztatcaniu, przyczyniajac sie do
powstawania piytek miazdzycowych. Poczat-
kowo komorki te nie roéznia sie morfologicznie
od miocytow. W miare rozwoju zmian poste-
powych i wslecznych, ulegaja przeksztatcaniu
w typowe komorki piankowate. De Duve (7)
obserwowal wspomniang transformacje w aor-
cie krolikéw zywionych dietg bogatocholestero-
lowa. Autor ten dostrzegl lizosomy w komor-
kach mies$ni gladkich, ktore u zwierzat dos-
wiadczalnych byly mniej oporne, niz u kon-
trolnych. Uwaza, ze przyczyng tego zjawiska
jest frakcja lipoproteidow o matej gestosci
(LDL). Nastepnie stwierdzil, ze w lizosomach
miocytéw krolikow doswiadezalnych aktywnosé
esterazy cholesterolowej byla stosunkowo ni-
ska. W modelu De Duve’a drobiny LDL bogate
w estry cholesterolu wnikaly do przestrzeni
intymalnych w miejscach uszkodzonego $rod-
blonka, a nastepnie byly wychwytywane przez
komorki miesniéwki. Tu lgczyly sie z lizosoma-
mi, podlegaly magazynowaniu i rozkladaniu.
Poniewaz aktywno$é esterazy cholesterolowej
jest niska, wobec tego cholesterol moze uwal-
nia¢ sie¢ z polaczen estrowych, opuszczaé li-
zosomy, byé uzytkowany przez komérke lub
z niej usuwany. Zwykle estry cholesterolu ule-
gaja w komorkach stopniowej kumulacji
1 wkrotce komorka taka ulega zwyrodnieniu
tluszezowemu, stajac sie komorka piankowata.
W przypadku miazdzycy ludzi i zwierzat do-
niesiono o wystgpowaniu w miocytach aorty
i innych tetnic dotknietych nadcisnieniem du-
zej liczby lizosomo-podobnych struktur. Ostat-
nio poinformowano réwniez o znacznym ob-
nizeniu aktywnosci kwasnej hydrolazy w tet-
nicach o duzej predyspozycji do miazdzycy. U
malp rezuséw z doswiadczalng miazdzyeg, wy-
kazano we frakcji lizosomalnej miocyléw na-
czyn wiencowych serca bardzo wczednie roz-
poczynajace sie gromadzenie estrow choleste-
rolu.

Davignon (6) sugeruje, ze plytki krwi oraz
hiperlipidemia z wysoka reprezentacjg LDL sg
Zzrodtem ,,czynnika wzrostowego” . miocytow
$ciany naczyniowej. Inne frakcje lipoproteidéw
przejawiaja nizszag aktywnosé miazdzycotwor-

cza lub wreez dzialajg anlyaterogennie, jak np.
[rakcja o wysokie] gestoscei (HDL).

Gospodarowicz i Moran (cyt. 6) zdotali wyizo-
lowaé wskazany czynnik wzrostowy z przysadki
bydlecej. Sadza, ze czynnik ten o budowie pe-
ptydowej, powstaje pierwotnie w przysadce,
jest transportowany w ziarnistosciach krwinek
plytkowych i po ich rozpadzie w miejscu usz-
kodzonego s$rodblonka naczyniowego przyczy-
nia sie do przenoszenia LDL i proliferacji mio-
cytéw medii.

Z badan Rossa i Harkera (21) wykonanych
na malpach =z wysckg hipercholesterolemia
trwajacg 18 miesiecy wynika, Ze czas przezy-
wania plytek krwi wynosil 6,2 dni, w porow-
naniu do 8 dni u zwierzat kontrolnych.

Monoklonalna hipoteza rozwoju miazdzycy

Bendittowie (3), pracujgc nad patogeneza
miazdzycy ludzi i zwierzat, stworzyli hipotezg,
ktora porownuje rozwoj plytki miazdzycowe]
do rozrostu nowotworowego, majacego za punkt
wyjscia rozwijajgcg sie monotypowa pojedyn-
czg komorke miesniowki gladkiej tetnicy. Ta-
ka komoérka dzieli sie wielokrotnie, poniewaé
zdolala wymknaé sie spod kontroli regulacyj-
nej ustroju i uzyskaé pewng autonomie. Po-
wyzsza koncepcja zyskata nazwe hipotezy mo-
noklonalnej Bendittéw. Wedlug =zalozen tych
autorow jeden z chromosomoéw X samicy prze-
kazuje swoje geny. W czasie rozwoju embrio-
nalnego zachodzi jak gdyby na $lepo unieczyn-
nienie jednego z gendw, na skutek dzialania
dehydrogenazy-glukozo-6-fosforanowej (G-6-
-PD). Enzym ten wystepuje w 2 postaciach A
i B jest przenoszony przez chromosom X. Zmie-
szane izoenzymy A 1 B wystepuja w wyciagach
tkankowych samic w postaci mozaiki. W medii
i intymie samic wolnych od miazdzycy wska-
zana mozaika wystepuje bardzo wyraznie. Na-
tomiast w wytworzonych plytkach miazdzyco-
wych oraz w zmodyfikowanych miocytach
obecny jest zwykle tylko jeden enzym typu A
lub B. Zgodnie z tg hipotezg rowniez inni au-
torzy (2) przypuszczajy, ze powstawanie ply-
tek miazdzycowych moze byé formg ,bujania”
nowotworowego, wynikajgcego z mutacji ko-
moérkowe], tak ze powstaje selektywna tran-
sformacja blastyczna, podobna do tej, ktéra
wzbudzaja karcinogeny. Potencjalng zdolnosé
neoblastyczna zaostrzajg hiperlipidemie, nad-
ci$nienie krwi oraz inne czynniki ryzyka cho-
roby niedokrwiennej. Mimo, Zze hipoteza on-
kogenna miazdzycy jest przedmiotem dyskusji,
niemniej monoklonalna koncepcja aterogenezy
stwarza nowe podstawy do badan nad bioge-
neza angiopatii miazdzycowej.
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Wptyw metali ciezkich i ich potqgczen
na organizm ryb

Wody, do ktérych uchodzg $cieki z zakladow
goérniczo-hutniczych, przemystowych, chemicz-
nych, metalurgicznych ilp., moga zawieraé¢ po-
Iaczenia metali toksyczne dla ryb. Do takich
nalezg szczegdlnie jony manganu, kobaltu, ni-
klu, chromu, arsenu, kadmu, olowiu, zelaza,
cynku, cyny, zlota, rteci, miedzi i srebra (5).
Mechanizm szkodliwego oddzialywania niekté-
rych z nich na ryby, jak np. Zelaza i manga-
nu, zwigzany jest z powstawaniem nierozpusz-
czalnych wodorotlenkéw, osadzajgcych sie na
skrzelach lub zlozonej ikrze i powodujgcych
zaklécenia w procesie oddychania. Niektore
silnie hydrolizujace sole metali, jak np. sole
zelaza tréjwartosciowego, chromu, potasu, mo-
ga powodowaé spadek pH ponizej tolerowane-
go przez ryby poziomu, a w nastepstwie pro-
cesy chorobowe. Oprécz tego wiele polgczen
metali wykazuje w stanie jonowym bezposred-
dnie, toksyczne oddzialywanie na organizm ry-
by. Najbardziej szkodliwe sg jony metali ciez-
kich, znacznie mniej jony metali alkalicznych
(potas, s6d) oraz metali nalezgcych do grupy
pierwiastkéw  ziem  alkalicznych (magnez,
wapn). Zaleznie od stopnia toksycznosci katio-
ny melali mozna nastepujaco uszeregowadé, po-
czawszy od najsilnie] do najstabiej dzialajg-
cych (w nawiasach ujete sg grupy jonéw o po-
dobnym stopniu toksyeznosei):

Hg""; (Cut™, Zn*t, Cd* 1), Sn**, Alt++, Nit+,
Fe-|--|——1-, FQ++, Ba-H—, Mn' -!, (}{-I—I1 Ca-i-Jr, Mg++),
Nat (8).

Toksyczno$¢ soli metali zalezna jest nie tyl-
ko od kationu, ale i skladnika anionowego.
Stad tez azotany tych samych metali sg na-
0gol bardziej toksyczne niz siarczany lub chlor-
ki.

Objawy wystepujace u ryb poddawunych
dzialaniu roztworéw soli réznych metali sa na
0gdél podobne. Zwieksza sie zapotrzebowanie
tlenowe i w zwigzku z tym przyspieszona jest
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czestotliwo§é ruchéw oddechowych wieczek
skrzelowych oraz wydzielniczo$é $luzu na sko-
rze 1 skrzelach; wyrazem ogdlnego ostabienia
i niedotlenienia jest ,dziébkowanie” ryb, brak
reakcji na bodZce zewnetrzne i zaburzenia row-
nowagi. W letalnie dzialajacych roztworach soli
metali dochodzi do coraz powolniejszych ru-
chéw, zwolnionego, nieregularnego rytmu od-
dychania oraz do $mierci ryby (1, 2).

Zmiany w nastepstwie dziatania soli metali
dotycza u ryb glownie skéry i skrzeli. Komor-
ki naskorka i nablonka skrzelowego ulegaja
pecznieniu oraz zmianom martwiczym. W gru-
bej warstwie gestego $luzu, pokrywajgcego sko-
re i skrzela, widoczne sg pozostalodei zluszczo-
nych komorek. W narzadach wewnetrznych
najczesciej brak jest zmian.

Rteé. Zanieczyszezenia wdd zwigzkami orga-
nicznymi i nieorganicznymi rteci moga pocho-
dzi¢ ze $ciekdéw przemystowych (np. z fabryk
celulozy i papieru) lub z wéd splywajacych z
pol uprawnych, na ktérych wysiewa sie ziar-
no impregnowane zwiazkami rteci, majacymi
dzialanie przeciwgrzybicze.

Sposrod polaczenn nieorganicznych wymienié
nalezy przede wszystkim chlorek rteci czyli
sublimat (HgCly,), a w dalszej kolejnosci siar-
czany (HgSO,) i azotany Hg(NOj),. W tempe-
raturze 15—23°C roztwor HgCl, o stezeniu 0,15
ppm Hg oddzialywuje letalnie na pstragi te-
czowe (Salmo gairdneri) po 168 godzinach (9).
Rte¢ w stezeniu 0,01 ppm oddzialywuje letal-
nie w tej samej temperaturze dopiero po 204
godzinach (3), a 7,4 mg Hg/litr po 15 minutach
{5).

Maksymalne dawki tolerancyjne i letalne (po-
dane w nawiasach) rteci w przeliczeniu na 1
litr wody wynosza wg danych piSmiennictwa
(9) dla niektérych gatunkéw ryb w czasie 7-
dniowego oddzialywania: karp (Cyprinus car-
pio) — 0,29 mg Hg (0,8 mg), pstrag teczowy



