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Zarowno w doswiadcezalnym wstrzasie endo-
toksycznym, jak i w przebiegu naturalnego za-
kazenia $§win hemolitycznymi szczepami E. coli
obserwuje sie wyrazne uszkodzenie miesnia
sercowego (19—22). Wyrazem uszkodzenia sa
zaburzenia w aktywnodci enzymow bioracych
udzial w fosforylacji tlenowej i glikolizie bez-
tlenowej oraz rozsiana fuksynochlonnos$é mio-
blastéw, uwazana za weczesny objaw martwicy
wlokienek miesniowych (22).

Celem niniejszej pracy bylo przesledzenie

wplywu witaminy E (alfa-tokoferolu) — jako
biologicznego antyutleniacza chronigcego lipidy
blon biologicznych przed uszkodzeniem — na

aktywnosé¢ enzyméw i zachowanie sie zwigz-
kéw energetycznych w mie$niu sercowym w
przebiegu doswiadczalnego wstrzasu endotok-
sycznego u $win.

Material i metody

Badania przeprowadzono na 9 swiniach, 13 tygod-
niowych, rasy wielkiej bialej polskiej. Zwierzeta po-
dzielono na 3 grupy po 3 $winie w kazdej. Grupa
1 stanowila kontrole. Swiniom grupy II podawann
domiesniowo przez okres 6 dni 5 ml plynu fizjolo-
gicznego. Zwierzetom grupy IIT wprowadzono w ten
sam sposob 5 ml witaminy E (produkeji Polfa). Na-
stepnie swiniom obu grup doswiadczalnyeh IT i IIT
padano jednovazowo liofilizowang endotoksyne (lipo-
polisacharyd) uzyskang wmetoda Westphala 1 wsp.
(33) z hemolitycznych szezepéw E. coli. nalezgcych
do serotypu 0141, Indotoksyne rozpuszezona w
5 ml plynu fizjologicznego i wprowadzono do zyvly
usznej w dawce 2 mg/kg masy ciala. Zwierzetom
kontrolnym podano dozylnie sam plyn fizjologiczny
w tych samych dawkach.

U zwierzat doswiadczalnych grupy II i TII $ledzo-
no objawy Kkliniczne, nastepnie ubijano je po uply-
wie 24 godzin od chwili podania endotoksyny; po-
dobnie postepowano ze zwierzetami grupy kontrel-
nej I. Po zabiciu zwierzgt wykonano sekeje pobiers-
jac wycinki z obu komoér serca i przedsionkéw do
badan histopatologicznych, histoenzymatycznych i hi-
stochemiczinych.

7Z odpowiednio utrwalonego materiatu’ wykonano
skrawki parafinowe barwigc je hematoksyling i1 eo-
zyng wodng oraz metodag Selye’gso w modyfikacii
Poley’a (30) — na fuksynochtonnosé¢ wlokien mies-
niowych. Glikogen wykrywano metoda McManus-
-Hotchkissa (1). Lipidy obojetne metoda Lillie
Auhburna (1, 9). Badania histoenzymatyczne prze-
prowadzono na skrawkach kriostatowych grubodcei

~10 mikronow. TFosfataze zasadowg — FZ (E.C.3.1.
3.1) — ujawniano metoda precypitacyijna Gomorie-
go, adenozynotréjfostataze — ATP-aze (E.C.3.6.1.
3) — metoda Wachstein-Meisela, dehydrogenazy -—
bursztynianows -— SDH (F.C.1.3.909.1) oraz mle-
czanowg — LDH (EC1.1127) - zmodyfikowa-
na metoda Nachlas 1 wsp. (1, 9). Wymienione reak-
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cje histoenzymatyczne wykonywano inkubujac skraw-
ki przez 30 minut w temperaturze 310 K.
Wyniki i omdédwicnie

Qbjawy kliniczne. Objawy wstrzgsu wystapity
u wszystkich zwierzat bezposrednio lub w kilka
minut po podaniu endotoksyny. Przebiegaly one
pod postacig niewydolno$ci krazenia (sinica sko-
ry, przyspieszenie oddechow), chwiejnego chodu
oraz wiostowych ruchéw konczyn w pozycii leza-
cej. Silne $linienie poprzedzalo zawsze wymio-
ty i wzmozone oddawanie kalu. Te dwa osta-
tnie objawy, szczegolnie wymioty trwaly okolo
1 godz. Objawy wstrzasu ustepowaly, ale do
chwili zabicia (do 24 godz.) stwierdzalo sie u
$win catkowity brak apetytu. Objawy klinicz-
ne wstrzasu, choé¢ przebiegaly podobnie w obu
grupach c]oéwiadczalnych wyrazniej jednak
byly nasilone w grupie II. Zmiany sekchne
byly identyezne jak w badamach Wczesmc]-
szych (22).

Badania histopatologiczne. U zwierzat obu grup do-
Swiadczalnych  obserwowano poburzeme komorek
§rédbtonka maczyn oraz mierny obyzek fkanki Igcz-
nej $rédmiesniowej, podnasierdzioweij 1 podwsier-
dziowej. Miejscami zespoly wldkien miegéniowych
wykazywaly zaawansowanc zwyrodnienie migzszowe
oraz ziarnisty rozpad cytoplazmy. Obserwowano po-
nadto obrzek jader mioblastéw 1 wyrazna eozyno-
chlonno$¢ poszezegdlnych widkien miesniowych. Opi-
sane zmiany o charakterze wstecznym byly mniej
zaawansowane w grupie III. W zakresie miesnia ser-
cowego 3Swin ko‘n‘rrolnych zmian nie stwie‘rdzono..

Fuksynochlonnosé mlesma sercowego. W grupie
zwierzat kontrolnych nie stwierdzono zjawiska fuk-
synochtonnodci widkien mieéniowych. Stwierdzono
ja natomiast u wszystkich zwierzat obu grup do-
swiadezalnych. Fuksynochtonno$é miata charakter
rozsiany i obejmowala badZ poszczegdlne mioblasty,
badz cale ich zespoly. Stopien mnasilenia i rozlegtosé
zmian byla wyrazniej zaznaczona w grupie II w po-
rownaniu z III.

Badania histoenzymatyczne. Wyniki badan histo-
enzymatyecznych i histochemicznych przedstawiono
schematyeznie na rye. 1,

Fosfataza zasadowa (FZ). W miedniu sercowym
§win kontrolnych miernie nasilony odczyn na FZ
obejmowal sieé¢ wlosniczek oraz §rdédblonek wiek-
szych naczyn krwionosnych. W poréwnaniu z kon-
trola, w grupie II aktywno$¢ enzymu wyraznie
wzrastala, ponadto odezyn obejmowal o wiele wiek-
sza ilo$é wlodniczek 1 Srednich naczyn krwionos-
nych. Miejscami, szczegbélnie w komorze lewej spo-
tykano nieliczne zespoly mioblastéw reagujacych do-
datnio na FZ. W grupie III lokalizacja reakcji byla
podobna jak w grupie TI, natomiast intensywnosé
odezypu stabsza.

Adenozynotrojfostataza (ATP-aza). W grupie zwie-
rzat kontrolnych wyrazny odczyn na ATP-aze Joka-
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lizowal sie w sieci wlosniczek, blonie plazmatyczne]
komérek Srédnablonka wigkszyeh naczyn krwionos-
nych i wsierdzia, W grupie II, w zakresie naczyn
serca obserwowano znaczny spadek odezynu. byl on
zwykle slaby lub nikly i tylko w nielicznych wlos-
niczkach prawidlowy. W grupie III ilosé naczyn
krwione$nych wykazujacyeh zanik reakeji na ATP-
-aze byla mniejsza anizeli w grupie IL

Dehydrogenaza bursztynianowa (SDH), U rwierzat
kontrolnych wyrazny odczyn Iokalizowal sie w mio-
blastach. stabo zaznaczal sie w Srodblonku | miesé-
nigwee naczynl krwiono$nyeh. Opisana reakeja Wy-
stepowata pod postacia drobnych ziarnistosei forma-
zanu koloru intensywnie niehieskiego, rzadko lioleto-
wego., W grupie I odezyn byl wyraznie zrozmicowa-
hy. miejscami intensywny — gruboziamisty, migjsea-
mi ulegal zanikowi. U zwierzat grupy IIT spadek
reakeii na SDH byl slabiej zaznaczony, rowniez rza-
dziej spotykano wlokna miedniowe charakteryzuja-
ce sie gruboziarnistym odezynem.

Dehydrogenaza mleczanowa (LDH). W grupie
kontrolnei staby, drobnoziarnisty odezyn na LDH
Iokalizowal sie w cytoplazmie miohlastéw oraz scia-
nach naczyfl krwionoénych. W grupie II liczne ze-
spoly wldkien miesniowych cechowaly sig wyraznym
wzrostem reakeii na SDH. ktéra miejscami hyla
wyraznie gruboziarnista. W grupie IIT obserwowano
podobne zmiany z ta jednak réinica, Ze ilos¢ wl6-
kien miesniowych wykazujacych intensywna, miejs-
cami gruboziarnisty reakeje byla mmniejsza,
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Ryc. 1. Odezyny histoenzymatyczne i histochemiczne
© W miesniu sercowym Swin

Badania histochemiezne. Glikogen w miesniu ser-
cowym zwierzat kantrolnych wystepowal pod posta-
cia licznych, rozproszonych ziarnistodei zlokalizowa-
nych w mioblastach, Zaréwno w grupie II, jak i ‘III
stwierdzono wyrazny zanik glikogenu. 1losé ziarnis-
tosci w zespolach wldlkien mieSniowyeh znacznie ma-
lala, a w innych obok lezacych obszarach glikogen
znikal zupelnie,
~ Lipidy obojetne — zarowno w grupie kontrolnej,
jak i doswiadeczalnej III nie stwierdzono zmian o
charakterze naciecziaian lub zwyrodnienia {luszezo-
wego wlékien miesniowyeh. W grupie II miejscami
w mioblastach pojawialy sie nieliczne kropelki traj-
glicerydow.

Rola witaminy E w metabolizme ustroju
nic jest dokladnie poznana. Wiadomo jednak,
ze jej niedobor zwigksza zuzycie tlenu przez
komérki mieénia sercowego powoduje groma-
dzenie nadtlenkow lipidow i innych produk-
tow autooksydacii, zmniejsza poziom zwiazkow
wysokoenergelycznych i prowddzi do zmian
zwyrodnieniowo-martwiczych mioblastéw (15,

25, 27, 28, 32). Ponadto alfa tokoferol jest
komponentem reduktazy NADH cytochromu
¢ i wplywa poérednio na transport elektro-

. now w fosforylacji tlenowej (16, 29). Witami-

na ta jest uwazana przez wielu autoréw za
biologiczny antyutleniacz, zapobiegajacy mie-
dzy innymi utlenianiu nienasyconych kwa-
s6w fluszczowych wehodzaeych w skiad lipi-
déw blon organelli komérkowyeh (2, 10, 11,
13, 23, 34. 36). Inni autorzy uwazaja ze nie
spelnia ona tej roli (4, 12, 3B 7 B )

Przy niedoborze tej witaminy powstaje w
organizmie nadmiar wolnych rodnildw (3. 8.
35), natomiast podawanie alfa tokoferolu
rwierzetom powoduje wyrazne obnizenie ich
poziomu (24). Wolne rodniki bedac aktywny-
mi utleniaczami moga uszkadzaé blony orga-
nelli komérkowych. Przemawiaja za tym ba-
dania, ktére wykazaly, ze witamina E w spo-
s6b wyrazny stabilizuje blony lizosomoéw (31).
Jei niedobér wywoluje natomiast uszkodzenie
tych organelli, w nastepstwie czego dochodzi
do uwolnienia szeregu hydrolaz. Zijawisko fo
wystepuje w przebiegu dietetycznej dystrofii
miedni (5), w wysiekowej skazie krwotocznej
(5), w macicy pod koniec ciazy (8) oraz w za-
niku jader (7). Ponadto Ostrowski (26) wyka-
zal obnizenie poziomu alfa tokoferolu w su-
rowicy krwi chorych na zawal serca oraz
miesniu sercowym i surowicy krwi SZCZUrOwW

w przebiegu doswiadczalne] mikromartwicy
erca.
Dotychczasowe, jak i obecnie przeprowa-

dzone badania wlasne wykazaly, Ze zar6wno
w przeBiegu naturalnego zakazenia swin he-
molityeznymi szezepami E. coli (21), jak i do-
wiadczalnym wstrzasie endotoksycznym (19,
20, 22) dochodzi do wyrainego uszkodzenia
miednia sercowego. Wyrazem tego uszkodze-
nia, poza fuksynochlonnodcia wibkienek migs-
niowych, sa zaburzenia w aktywnoscl enzy-
méw bioraeych udzial w fosforylacji tlenowej
(SDH) i glikolizie beztlenowej LDH). Zmia-
nom tym fowarzyszy rownoczeénie szybkie
wyczerpanie zasobdw energetyeznych — ATP
i glikogenu oraz zaburzenia przemiany kwa-
s6w tluszezowych. Punktem wyjécia opisanych
zmian jest uszkodzenie mitochondriow mio-
blastéw. Pociaga ona za soba wylaczenie fosfo-
rylacji tlenowej, co z kolei uniemozliwia spala-
nie kwaséw tluszezowych stanowiacych glow-
ne #rédlo przemian energetycznych. W wyni-
ku tych zaburzenn dochodzi do znacznego upo-
gledzenia syntezy ATP, a w nastepstwie od-

" blokowania glikozy beztlenowej i do szybkie-

go wyczerpania glikogenu.

W wyniku badan wlasnych stwierdzono, ze
w przebiegu wstrzasu endotoksycznego, W za-
lesmodci od stopnia uszkodzenia mitochondriow
wystepuje znaczne nasilenie odezynéw histoen-
zymalycznych na ATP-aze i SDH. W mioblas-
tach o mniejszym uszkodzeniu mitochondriow
_stwierdzono wzrost reakeji na SDH oraz poja-
wienie sie, w wyniku obrzeku i zwickszonej
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przepuszczalnodei blon mitochondrialnych,
tensywnego odczynu na ATP-aze. Odczyny te
wystepowaly w postaci grudek lub nieforem-
nych tworow. W komodrkach miesniowych o
znacznym uszkodzeniu mitochondriéw spoty-
kano czesto spadek lub calkowity zanik reakcji
na SDH. Wiadomo, ze wskutek uszkodzenia
mitochondriéw nastepuje upo$ledzenie wytwa-
rzania wysokoenergetyczhego zwigzku, jakim
jest ATP.

Obserwowany spadek aktywnosci SDH i wy-
razny wzrost odezynu na LDH $wiadczg, ze w
mechaniZzmie syntezy ATP wciggniete zostajg
procesy glikozy beztlenowej, ktérej celem jest
wyrdwnanie przynajmniej w pewnym stopniu
deficytu ATP. Objawia sie to wyraznym spad-
kiem zawartoéci glikogenu w mioblastach i
wzrostem aktywnosci na LDH. Dochodzi row-
noczednie do =zaburzen przemiany kwasow
thuszczowych, bedacych gléwnym Zrodlem
energii z nastepowym nagromadzeniem sie ich
we wildknach mieénia sercowego (22). Tego ro-
dzaju zmiany wystapily u zwierzat w przebie-
gu samego wstrzasu (grupa II). Natomiast u
Swin otrzymujacych witamine E (grupa III) za-
rowno objawy kliniczne wstrzgsu, jak i zmia-
ny histoenzymatyczne i histochemiczne byly
slabiej zaznaczone. Stopien zaburzen w akty-
wnosci badanych enzyméw byl mniejszy. Na-
silenie fuksynochlonnosci widkien miesniowych
bylo slabiej zaznaczone. Nie stwierdzono row-
niez zmian o charakterze nacieczenia tluszczo-
wego mioblastéw obserwowanego u zwierzat
nie otrzymujgcych witaminy E.

Przeprowadzone badania zdaja sie przema-
wiaé¢ za ochronnym wplywem alfa tokoferolu
na miesien Sercowy w przebiegu wstrzasu en-
dotoksycznego u Swin.
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Kamybgesmnu Y., Koty A.. Mageit . A, Muxambcruit
3., Tpyumusckmit M. — Bansaume ButamuHaa E pa ak-
THBHOCTH 9H3MMOB U IOBEJ°HH 9SHEPreTHYECKUX coe-
OuHEHWil B CepAeYHOi MBILNE B XOAe SHAOTOKCUICEKO-
ro0 IIOKA Y CBMHeM.

Vcenenosauna IPOBEIM HA 9 CBUHBAX, 13-HeeNbHBIX,
pa3nmenenusrx Ha 3 rpymnel. I'pymma 1 cocraBmana
rOHTPONE. CBuubaAM rpyumsr II BRenrm B TeueHue 6
JTHEH BHYTPUMBNIIEYHO GUIMONOTUIECKYIO MXUNKOCTD,
KUBOTHBIM 3Xe Tpymmel IIT deMm xe cmocobom BUTA-
vyu E. 3arem y ceBuueit rpyome! II u JIT BBI3BAIM
IIOK, BBOAS UM OIHOKPATHO JMUOMUIMIOBAHHBINA 9SH-
TOTOKCMH B KOJIMUECTBe 2 MP/ETr M.T., MOJIydeHUBLI? u3
TEeMONUTHHEECKMX mMTaMMB K. coli cepormma 0141,
BLMIONMHUAN CEeKUMOHUHEEIE, TMCTOTIATONOTUHECKNE, TUC-
TOXUMMUIECKKe (CJMKOTe', JUNMUOLY). a TaKXe THUCTO-
anzumaTtdecxue (FZ. ATP-aza. SDH u LDH) wnccrne-
mopanvda. ¥ cBudelt rpynns! I ofuapyxmiamn oTIeTIIM-
BE'@ CYMIITOMBI 170KA € TOBPEXAEHMEM CEPAeIHON
MBITTTRL, ¥ CBMHel Ke, IIONYYaroluuX BUTaMuH E, Kak
KIYHAYECKUE CUMIOTOMBI III0KA. TAK ¥ TUCTOMATONO-
rruecKkmre mM3MeueHMs Obimu cnabee .BmiDazxedsl. Cre-
nenn HanvITeHuit aKTMBHOCTM 9H3UMOB 6bINa MeHBILE,
a mARwe (VKCMHOMIOTIOIIAEMOCTE MBILIEYHBIX BOJO-
xwou Hrrma coabee Broaxena. IIpoBeneHHBIE MUCCIENO-
BAHMS CRUNETENBCTBVIOT O 3allUTHOM BIMAHUM BU-
-Taviiia E Ha centeddvi) MBINNY B XO0Ze SHIOTOKCM-
YecKOoTo 1I0Ka V CBUHEIL.

Kaerubkiewiez C.. Kotz J.. Madej J. A.. Michalski
7. Truszczvhski M. -— The influence of v1tam1n E on
engyme activities and hehaviour of energetic com-
roands in heart muscle in the course of endotoxnc
shoek in pigs.

The eaminations were performed on 9 pigs at the
age of 13 weeks in three grouns. The animals of the
I-st group served as a control. The animals of the
II-nd group were given for 6 days im of 0.85% NaCl,
and those of the III-rd group were given im vitamin
E. Then in the animals of the 1I-nd and the IIT-rd
group was developed shock by a single im injection
of lyophylized endotoxin of haemolytic strains of
Escherichia coli, serotype O141 at a dose of 2.0
mg/kg of body weight. The animals were examined
for gross and microscopic anatomopathological lesions,
histochemically (glycogen and lipids) and histoenzy-
matically (FZ, ATP-ase, SDH and LDH). I pigs of
the IT-nd group were noted distinet symptoms of
shock with injury of the heart muscle. On the other
hand, in pigs which obtained injections of vitamin
E both clinical svmptoms and histopathological le-
sions of shock were less pronounced. Alsn the level
of disturbances in the activity of the enzymes was
weaker, and fuchsinophvlism of the muscle fibres
was less pronounced. The obtained resulls point 1o
a proleclive role of vilamin E on Ihe heart muscle
in the course of endotoxic shock in pigs.



