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Summary

Biological effects of the low lindane concentration in the
perinatal period

The degree of cumulation and biological effects of low
concentrations of lindane administered to pregnant females
was assessed experimentally on guinea-pigs. A high con-
centration of y — HCH in the mammary gland was observed
during the period of lactation. The level of this compound
was statistically significantly higher in the mammary gland
than that in the liver. In the group of females which had
been given lindane there were noted two cases of mastitis,
one case of adenocarcinoma and two cases of glandular
tissue atrophy and collapse of follicules. Simultaneously
a very high y — HCH concentration was observed in the
mammary glands with inflammatory changes. An intensive
phagocytic activity of the peripheral blood cells in relation
to S. aureus 305 and Smith bacteria was found in the
group of females contaminated with lindane. An increased
number of Heinz bodies and rings in erythrocytes were
also noted; they indicated that some changes in the struc-

ture of haemoglobin and erythrocytic membranes t{ook
place. The wvalues of haematological (morphology) and
biochemical parameters (transaminase, cholestercl) in the

control and experimental animals were within the species
limits.

Zagadnienie pozostalosci chlorowanych weglowodo-
row w ekosystemie, mimo formalnego zakazu stoso-
wania DDT, jest ciggle aktualne i pozostaje w zakre-
sie zainteresowania zaréwmno higienistow zywnos$ci, jak
i klinicystow (4).

Pestycydem chloroorganicznym dopuszczonym do
uzytku jest szeSciochlorocykloheksan. Najczesciej sto-
sowang forma jest czysty izomer y — HCH zwany lin-
danem. Zwiazek ten, o niewielkiej toksyczno$ci ostrej,
podlega jednak gromadzeniu w tkance tluszczowe]
(7, 10). W piSmiennictwie ostatniego dziesigciolecia sa
doniesienia o klinicznych skutkach zatrucia ‘lindanem
wérod zwierzat i ludzi (5, 8, 9). Niewiele wiadomo na
temat mnastepstw wynikajgcych z kumulacji tego
zwigzku, zwlaszcza w okresie okoloporodowym w re-
lacji samica ciezarna — gruczol mlekowy — mleko —
noworodek.

Zalozeniem pracy bylo doswiadezalne odtworzenie
warunkéw kumulacji i wielostronne zbadanie biolo-
gicznych skutkéw niskich stezen lindanu podawanego
samicom w okresie okotoporodowym. Celem podjetych
badan bylo:

— okredlenie stopnia kumulacji -HCH w gruczole
mlekowym w okresie laktacji,

— poréwnanie stezen y-HCH w watrobie i gruczole
milekowym samic w okresie laktacji,

— okre§lenie wplywu réznych stezen tego zwigzku na
strukture tkankowa gruczotu mlekowego, watroby
i nerek,

— okreélenie wplywu réoznych stezen lindanu na wy-
brane parametry hematologiczne i biochemiczne
samic oraz ich potomstwa.

W badaniach uwzgledniono: ocene fumnkcji watroby,
stan blon erytrocytarnych oraz odporno$é¢ komoérkows.

Materiatl i metody

Doswiadczenia zostaly przeprowadzone mna $winkach
morskich. Ciezarne $winki morskie pojono lindanem w roz-
tworze olejowym w stezeniach 0,04 i 04 mg/ml dziennie
przez okres okolo 16 dni przed porodem i 12 dni po poro-
dzie. Dawki te stanowily 0,1 i 1% LD530. Zwierzeta po-
drielono na 3 grupy. Grupa 0" stanowita kontrole i otrzy-
mywala olej w dawkaech 1 ml/szt. dziennie w okresie
4 tygodni. Grupa 1 — otrzymywala lindan w dawce dzien-
nej 0,04 mg/szt. Dawka calkowita w ciggu 2B dni konta-
minacji wynosila 1,1 mg lindanu/szt. Grupa II — otrzy-
mywala w takim samym uktadzie dofwiadezalnym dawke
10-krotnie wieksza. wynoszaca 11,2 mg/szt. przez ¢4 tygod-
nie. Po porodzie potomstwo pozostawalo przy matkach do
12 dnia. Nastepnie zwierzeta usypiano 1 pobierano ma-
terial do dalszych badan.

Oznaczenie bezwzglednych stezen y-HCH w watrobie
i gruczotach mlekowych matek oraz w watrobie potom-
stwa przeprowadzono metodg przewidziang dla analityki
pestycydéw w migsie (6).

Ocene histopatologiczng gruczotéw mlekowych, watrob
i nerek wykonano weg ogdlnie przyjetych metod. Skrawki
utrwalano 4%s zobojetniona formaliha, nastepnie parafino-
wane i barwiono metoda przegladowa ,H-E” oraz metoda
PAS. Dodatkowo wykonano badania na zawarto$¢ tlusz-
czu — mrozone skrawki barwiono Sudanem IIT (2).

Oceny funkcji watroby samic dokonano poprzez ozna-
czanie stezenia transaminazy alaninowej i asparaginowej
we krwi obwodowej metoda Reitmana i Frankla (3) oraz
cholesterolu catkowitego metodg Blaszezyszyna (1).

Stan odporno$ci komérkowej samic okreslano oznacza-
jac aktywnos$é fagocytarna granulocytow krwi obwodowe]
w stosunku do S. aqureus nie wymagajacego opsonizacjl
szezepu 305 oraz opsonizowanego szczepu S. aureus Smith
(szczepy Staphylococcus aureus pochodzity z Nationale
Center-Ames USA). Preparaty barwiono odczynnikiem
Giemsy, okreilano odsetek komorek fagocytujgcych i licz-
be sfagocytowanych bakterii.

Dla oceny stanu blon erytrocytarnych u samic i potom-
stwa wykonano badania opornofci osmotycznej erytrocy-
tow, uwzgledniajac poczatkowa i koncowa wartos¢ hemo-
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lizy oraz barwiono rozmazy krwi fioletem metylowym me-
todg bezposrednia w kierunku cialek Heinza. Wyniki obli-
czano w 200 komérkach wg nastepujacej kwalifikacji: ko-
mérki bez ciatek, z jednym, z dwoma, z trzema, z cztere-
ma i wiecej cialkami Heinza, komorki zawierajgce pier-
scienie Cabota. ) :

W badaniach hematologicznych krwi chwedowe] sarnic
i potomstwa uwzgledniono: liczbe erytrocytow. leukoey-
t6w, hemstokryt, stezenie hemoglobiny oraz sklad odset-
kowy leukocytow.

Wyniki poddano analizie statystycznej (test t-Studenia)
w roznych wariantach: w grupach wg daw uzytyeh do
kontaminacii, w grupach zaleznych od sigzen
watraobie oraz w grupach uszeregowanych
»-HCH w gruczole mlekowym. Wobec braku roziic staty-
stycznie istotnych miedzy grupami zwierzat komiamino-
wanych, wyniki otrzymane od fych zwierzat potralktowano
lacznie, analizujge je w odniesieniu do grupy kontrolnej.

Wyniki i oméwienie

Stopien %kumulacji lindanu w gru-
czole mlekowym w okresie laktacji
W gruczole mlekowym wszystkich samic 12 dni po
porodzie stwierdzono obecno$¢ y-HCH. Obecnosc tego

szym materiale. Roéznica $rednich wartoSci poréwny-
wanych grup jest statystycznie istotna przy p =< 0,01.
tezenie y-HCH w gruczolach mlekowych bylo istot-
nie wyzsze niz w watrobach kontaminowanych samic
(p= 0,01, tab. 1)

Stezenie lindanu w watrobie Stezenie
v-HCH w watrobie samic doroslych 12 dni po poro-
dzie wynosilo od 0 do 0,006 mg/kg tkanki niezaleznie
od dawki lindanu uzytego do kontaminacji w ockresie
28 dni. W grupie kontrolnej u dwu samic stwierdzono
obecnos¢ y-HCH w watrobie. Réznica stezen y-HCH
w watrobie samic do$wiadczalnych w stosunku do
wartoéel tego zwiazku w grupie kontrolnej byla sta-
tystycznie istotna (p << 0,05).

Stezenie y-HCH w watrobie potomstwa (25 zwie-
rzat) Swinek morskich 12-dniowych pochodzacych od
samic kontaminowanych bylo wyzsze niz u samic
i wynosito 0,0035 mg/kg. W grupie 9 zwierzat pocho-
dzacyeh od samic kontrolnych stezenie tego zwiazku
w watrobie wynosito 0,0014 mg/kg.

Wpltyw lindanu na strukture tkanko-
wa gruczolu mlekowego, watroby i ne-

zwiagzku stwierdzono rowniez u samic kontrolnych. rek. W ocenie anatomo-patologicznej nie stwierdzo-
Tab. 1. Poréwnanie stezen y — HCH w watrobie i gruczole mlekowym samic (mg/kg tkanki)
Grueczol mlekowy [ Watroba .
Grupa Istotno$é roznic
n f Xts | n ] X+ts

Kontrolna | 5 | 0,00220 + 0,00179 | 5 | 0,00046 + 0,00087 | p < 0,05
Badana | o | 00054a+000143 | 14 | 000220 +0,00163 | p << 0,01
Istotno$é réinic ] p=0,01 | p = 0,05 |

Tab. 2. Ciatka Heinza i pier§cienie we krwi obwodowej doroslych §winek morskich (X * s)

Liczba cialek Heinza i N
‘Grupa == - Liczba pierseieni
51 | 2 l 3 1 4 i wiece]
Kontrolna n =5 | e0+1140 | 60 + 418 | 20 +274 | 10+22¢ | 21,0 + 38,79
Badana n = 11 | s00+2655 | 1727+228a | 2713261 | 504806 | 32,73 + 37,17

Tab. 3. Cialka Heinza i odpornoéé osmatyczna krwi obwodowej potomstwa (X *5s)

Ciatka Heinza + pierécienie L.
Grupa Opornoéé osmotyczna
1 |I 2 | 3 | 4 | P
Kontrolna n—9 | 688+704 | 18s+372 | 1s8+372 | oo | 71421150 | 026£000 0822007

Badama n=22 | 21,30+19,02 | 565+728 | 3264650 | 0,40 £ 0,05

565+857 | 33,86 +3808 | 020%0,06

Tab. 4. Aktywnosé fagocytarna granulocytow obojetnochtonych (X £ s)

8. aureus 305

| S. aureus Smith

Grupa %y komorek . . %/o komérek ; n
fagocytujacych liczba bakterii fagocytujacych liczha bakterii
Kontrolna n= 4 ) | 20,0_ i_§,89 | ‘106_,5_0 * 27,(_) 33,75 £ 8,73 I 180,00 = 36?11

Badana n = 8 | 40,13+2320 |

380,50 + 365,94

52,75 18,55 f

541,75 + 368,50

Rozpietod¢é wynikéw byla znaczna i wynosila od
0,0001 do 0,1630 mg/kg. Z grupy samic, ktérym poda-
wano lindan wylgczono dwa wyniki wynoszace 0,0348
i 0,1630 mg/kg, poniewaz gruczoly mlekowe tych zwie-
rzat objele byly ostrym stanem zapalnym. Zjawisko
tak wysokiej kumulacji lindanu w pordéwnaniu do po-
zostalych zwierzgt wymaga weryfikacji na liczniej-

no widceznych zmian w watrobie i nerkach samic
12 dni po porodzie. W grupie samic kontaminowanych
stwierdzono dwa przypadki obustronnego zapalenia
gruczoiu mlekowego. U innej samicy tej grupy stwier-
dzono w prawej polowie gruczoiu mlexcwego guz no-
wotworowy o érednicy 5 cm, miekki, chetbocacy, wy-
pelniony metnym, brunatnym plynem.
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W wyniku badan mikroskopowych gruczolu mleko-
wego stwierdzono u wszystkich samic pecherzyki gru-
czolu milekowego wyécielone zroznicowanym nablon-
kiem od cylindrycznego do plaskiego. U wiekszoSci
zwierzgt obserwowano ogniskewsg wakuolizacje komo-
rek nabtonka wydzielniczego z towarzyszaca nekro-
biozg oraz mnaciekami komoérkowymi rTéznego stopnia
w tkance $rédmigrszowe] 1 sporadycznie pecherzy-
kach.

Porownujagc wyniki badan histopatologicznych gru-
czolu milekowego samic grupy kontrolnej i grup do-
$wiadcezalnych stwierdzono zréznicowanie w zawarto-

sci lipidéw w komorkach nablonka wydzielniczego.
U samic otrzymujgcych lindan obserwowano znacz-
niejsze nagromadzenie lipidéw, co moze Swiadczyc

o czeSciowym zahamowaniu wydzielania tluszczu. Po-
nadto w grupie tej stwierdzono u jednej samicy gru-
czolakoraka oraz u innych dwu samic zanik tkanki
gruczolowej i zapadniete pecherzyki gruczolowe.
W wyniku badan mikroskopowych watroby i nerek
stwierdzono u $winek dorostych zaréwno z grupy kon-
trolnej, jak i do$wiadczalne] w migzszu i wokol na-
czyh krwionoénych watroby sporadycznie obecne sku-
piska komoérek jednojadrzastych, wystepowanie dwu-
jadrowych komorek watrobowych z silnie kwasochton-
na cytoplazmag oraz ogniskowa nekrobioze hepato-
cytow.

Barwienie na zawarto$¢ tluszczéow 1 obecno$é sub-
stancji PAS-dodatnich nie wykazalo wyraznych roznic
miedzy zwierzetami grupy doswiadczalnej i kontrol-
nej. U zwierzat otrzymujacych lindan wydaje sie licz-
niejsza obecnos¢ komoérek watrobowych z silnie kwa-
sochlcnng cytoplazma. U czterech oseskéw pochodza-
cych od otrzymujgcych lindan stwierdzono
ogniskowe skupienia komoérek jednojadrowych, ogni-
skowa martwice hepatocytéw oraz u jednego zwierze-
cia nacieczenia tluszczowe hepatocytow. W nerkach
zarowno zwierzat kontrolnych, jak i doswiadczalnych

samic

nie stwierdzeno zmian.

Wpltyw lindanu na wybrane parame-
try hematologiczne i biochemiczne Wy-
niki podstawowych parametréw hematologicznych mie-
Scity sie w zakresie norm dla tego gatunku zwierzat.
Nie stwierdzono réznic miedzy poréwnywanymi grupa-
mi osobnikéw dorostych. Jedynie w obrazie mor-
fologicznym erytrocytéw zwierzat kontaminowanych
u 13,3% stwierdzono anizopoikilocytozg.

Natomiast analizujac parametry hematologiczne krwi
obwodowe]j potomstowa w obrebie poréwnywanych grup

stwierdzono réznice w $redniej liczbie leukocytow wy- -

noszacy 1,33 G/l oraz podobnie jak u dorostych swinek
morskich nizsza warto$¢ stezenia hemoglobiny w gru-

pie kontaminowanej. Anizopoikilocytoze stwierdzono
u 13,6 potomstwa samic doswiadczalnych.
Wptyw lindanu na funkcje watroby,

stan blon erytrocytarnych oraz odpor-
nos¢ komodrkowasg. Oceny wplywu kontaminacji
lindanem na stan blon erytrocytarnych dokonano
w oparciu o znaczenie oporno$ci osmatycznej oraz wy-
stepowanie ciatek Heinza. Uzyskane wyniki wskazuja
na liczniejsze wystepowanie cialek Heinza i pierScieni
w erytrocytach zwierzat doswiadczalnych. W opornosci
osmotycznej erytrocytow nie stwierdzono wyraznych
zmian (tab. 2 1 3). Oceny funkcji watroby dokonano
na podstawie oznaczen w surowicy aktywnosci trans-

aminazy asparaginowe]j i alaninowej oraz stezenia cho-
lesterolu. Porownanie wartosei omawianych parametrow
grupy zwierzat kontrolnych i doswiadczalnych nie wy-
kazalo roznic statystycznie istotnych.

Wpltyw lindanu na odpornosé¢ komor-
kowag badano w uktadzie fagocytarnym
granulocytéw w stosunku do szczepow
wymagajacych opsonizacji i bez opso-
nizacji. Wyniki zestawiono w tab. 4. W grupie
samic do$wiadczalnych stwierdzono wyrazny wzrost za-
rowno liczby komoérek fagocytujacych, jak i liczby bak-
terii sfagocytowanych w stosunku do obu szczepéw
bakterii, co wskazuje na wtérne uruchomienie mecha-
nizmow cbronnych. Uzyskane wyniki, wykazujac wy-
sokie odchylenia standardowe, $wiadcza o zréznicowa-
nych reakecjach osobniczych.

Wnioski

1. Gruczot mlekowy wykazuje narzadowa predyspo-
zycje do gromadzenia lindanu w stopniu przewyzsza-
jacym gromadzenie w watrobie.

2. Obecno$é ogniskowych zmian o charakterze zapal-
nym, naciekowym i nekrotycznym wskazuje na udzial
lindanu w patologii gruczolu mlekowego.

3. Anizopoikilocytoza oraz zwiekszona liczba cialek
Heinza i pierscieni Cabota w erytrocytach zwierzat trak-
towanych lindanem $wiadeczy o wplywie y-HCH na
blony komorkowe.
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PYE D., BATES J.,, EDWARDS S. J.,, HOLLINGWORTH J.:
Opracowanie szczepionki zapobiegajacej zaburzeniom roz-
rodu spowodowanym u S§$win przez parwowirusy. (Deve-
lopment of a vaccine preventing parvovirus-induced re-
productive failure in pigs). Aust. vet. J. 67, 179—184,
1990 (5)

Parwowirus prosigt (PPV) powoduje zaburzenia w roz-
rodzie zwierzgt nisuodpornionych. Poniewaz bardzo trud-
no wyeliminowa¢ wirusa z chlewni, alternatywna metoda
zwalczania choroby opiera sie na szczepieniach. W tym
celu opracowano inaktywowang beta propiclaktonem szcze-
pionhke opartg o wirus namnozony na hodowli tkankowej,
ktora jako adjuwant zawiera wodorotlenek glinu. Nie-
szkodliwo$¢ szczepionki okre$lono szczepige maciocry cie-
zarne. Immunogenno$¢ szczepionki przebadano na prosie-
tach w wieku 6—10 tyg., ktore szczepiono jednorazowo lub
dwukrotnie w odstepie 4 tyg. Miano przeciwciat HAI po
jednorazowym szczepieniu wynosilo 8—64 (Srednia geome-
tryczna 30) po szczepieniu dwukrotnym 128—512 ($rednia
geometryczna 256). Dziatanie protekcyjne przebadano na
prosietach pochodzgcych od macior szczepionych dwukrot-
nie. U 93 prosiat pochodzacych od macior szczzpionych
nie wystgpily po challenge objawy zakazenia, podczas gdy
u prosiat od $win nie szczepionych wystepowaly objawy
zakazenia (13 sztuk), a 10 pltodéw uleglo mumifikacji.
Srednia liczba prosiat uzyskiwana od szczepionych s$win
wynosita 9,2, od nie szczepionych 1,5.

G.



