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Poziom witaminy E i A w narzadach kréw chorych

na bialaczke limfatyczng
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Wydzialu Weterynaryjnego AR we Wroctawiu

Wsréd wielu teorii usilujgcych wyjasnié
patomechanizm procesu nowotworowego na
uwage zasluguje hipoteza Allisona (1) zakla-
dajgca, ze pod dzialaniem czynnikéw onko-
gennych lipoproteinowe blony lizosomdéw pe-
kaja, a wyzwolone enzymy (DNA-aza i RNA-
-aza) atakujg wlasne komorki, co prowadzi do
zmian genomu chromosoméw z nastepowym
przeksztalceniem prawidlowej komoérki w no-
wotworowsg. Zjawisku temu towarzyszy, jak
wynika z obserwacji Shambergera (32), pow-
stanie w organellach komoérkowych in statu
nascendi niezwykle aktywnego O, po oddzie-
leniu sie go od H,0, Tak powstaly O, uszka-
dza strukture kwasu DNA i niszczy lub zmie-
nia komodrki potomne, przez co staja sie one
niepodporzgdkowane planowi genetycznemu.
Procesowi indukeji nowotworowej przeciw-
dzialajag prawdopodobnie antyoksydanty (2, 3,
32).

Do silnych antyoksydantow naleza przede
wszystkim witaminy E i C oraz takie pier-
wiastki, jak: Se, Co, Zn i Mg (3). Witamina E
zmniejsza utlenianie lipidéw i kwasow tlusz-
czowych chronige tym samym przed uszko-
dzeniem blony lizosomalne komérki (12). Tra-
ktuje sie ja zatem jako typowy stabilizator
tych blon. Spadek poziomu tej witaminy wig-
7e sie ze zwiekszong przepuszczalnoScia blon
lizosoméw i nastepowym ich uszkodzeniem.
Role stabilizatora blon lizosoméw spelnia ré-
wniez witamina A.

W zwiazku z powyzszym postanowiono ok~
re§li¢ poziom witaminy E i A w tkankach
zwierzat chorych na bialaczke limfatyczna,
zdaniem bowiem wielu autoréw (19, 30, 31,
35) antyoksydanty majg zmniejsza¢ indukcje
nowotworowa.

Material i metody

Material do badan stanowily wyecinki watroby,
mie$nia sercowego oraz wezléw chlonnych szyjnych
powierzchownych (lymphonodi cervicales superficia-
les) 35 krow rasy nch., 4—7-letnich, chorych ma bia-
laczke limfatyczna (grupa 1). W tkankach biataczko-
wo zmienionych, weryfikowanych histopatologicznie,
oznaczano poziom witaminy E i A. Prébke zmydlano
w alkoholowym roztworze KOH z dodatkiem piro-
gallolu. Frakcje niezmydlajaca sie ekstrahowano mie-
szaning eberu etylowego i naftowego. Witamine E
otrzymywano przez rozdzial przy pomdcy chromato-
grafii cienkowarstwiowej mna zelu krzemionkowym i
oznaczano w reakcji Emmerle-Engela (11). Czesé ek-
straktu eterowego pobierano do oznaczenia witaminy
A w reakgji Carr-Price’a (6).

Kontrole stanowily wycinki narzgddéw 10 zdrowych
krow pochodzgcych z tego samego rejonu kraju (gru-

pa II). Wyniki poziom&w obu witamin w narzgdach
przedstawiono w tab. 1.

Wynikii omdédwienie

Witamina E. Sredni poziom witaminy E u
zwierzat kontrolnych wynosil w watrobie 10,3
ug/g tkanki, w sercu 5,7 i w weztach chlon-
nych 9,8. U kréw bialaczkowych Sredni poziom
tej witaminy w watrobie wynosil 11,2, w ser-
cu 7,3 i w wezlach chtonnych 6,5 ug/g. W po-
réwnaniu z grupa kontrolna poziom witaminy
E zwiekszyl sie w walrobie krow biataczko-
wych o 10,8%, w sercu o 12,%, obnizyl sie na-
tomiast w wezlach chlonnych o 33,7%.

Tab. 1. Srednie ariymelyczne oraz najnizsze i naj-

wyzsze wartosci witaminy E @ A w narzadach krow

zdrowych i chorych ma hiataczke limfatyczma (war-

toéci wyrazone dla wit. A w jm.g tkanki, dla wit.
E w pg/g tkanki)
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Witamina A. Sredni poziom witaminy A u
zwierzat kontrolnych wynosit w watrobie 116,1
jm./g tkanki, w sercu 2,4 i w wezlach chlon-
nych 2,5. U krow bialaczkowych $redni poziom
tej witaminy w watrobie wynosit 300,3, w ser-
cu 31,1 i w wezlach chlonnych 2,8 jm./g. W
poréwnaniu z grupg kontrolna poziom witami-
ny A zwickszyl sie w watrobie krow biatacz-
kowych o 258,6%, w sercu o 12,9% i w wezlach
chlonnych o 11,2%.

Badaniem histopatologicznym stwierdzono,
ze w watrobie i sercu nacieki komé-
rek limfoidalnych byly bardzo skape, w
przeciwienstwie do wezléw chlonnych, w kto-
rych obserwowano prawie wylacznie komorki
bialaczkowe. Lokalizacja zatem witamin w
wezlach chlonnych dotyczyla prawie wylacznie
komoérek limfoidalnych.

Oprécz wiruséw, wywolujacych procesy bia-
laczkowe w ustroju, wlasciwosci biataczkotwor-
cze wykazauja takze substancje chemiczne i
czynniki fizyczne. Wiekszo§¢é z nich wykazuje
immunosupresyjny charakter o wolnorodniko-
twérczym mechanizmie dzialania (3). Antyoksy-
dacyjny wplyw na wolnorodnikotwdércze im-
munosupresory odgrywaja oprocz biopierwiast-
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kéw takze witaminy E 1 C. Substancje te sprzy-
jaja procesom utleniania, co moze stanowié¢
przeciwwage procesow redukeyjnych wyzwolo-
nych przez wirusy (3).

7 badan Blacka (4) wynika, ze antyoksydan-.

ty chronia ustréj czlowieka przed rakotwor-
czym dzialaniem promieniowania ultrafioleto-
wego. Prawdopodobnie promieniowanie to
dziala rakotwoérczo na skoére poprzez tworze-
nie, w procesie zwigkszonej peroksydacji lipi-
déw, nadmiernej ilo$ci wolnych rodnikéow —
zwiazkow zaliczanych do kareinogennych (5, 9,
13—15, 26, 34). Wolne rodniki zmieniajg w nie-
znany sposob cholesterol w rakotworczy meta-
bolit, a antyoksydanty majg zapobiega¢ induk-
cji nowotworowe] na drodze zmniejszania ste-
zenia wolnych rodnikéw (4).

Ostrowski i Krynski (27) podajg, Ze witami-
na E bierze udzial w biosyntezie hemu, ktory
stanowi grupe prostetyczna cytrochromu P-450,
majgcego zdolno§é unieczynniania pewnych
zwigzkow rakotworezych.

Niezaleznie od tego Bodansky (5) wykazatl, Ze
komorki nowotworowe majg nizsze cisnienie
czasteczkowe O, niz komérki prawidlowe, co
prawdopodobnie zmniejsza niebezpieczenstwo
wystepowania reakeji wolnorodnikowych zwia-
zanych z peroksydacja lipidow toksycznych dla
komorki. Zapotrzebowanie takiej komorki na
antyoksydanty, jakim jest witamina E, bedzie
wiec mniejsze (28). Shamberger (30) podaje, ze
witamina E obniza liczbe widkniakomiesakéw
wywolanych metylocholantrenem.

Przeprowadzone badania wykazaly, ze za-
wartoéé witaminy E w narzadach krow cho-
rych na bialaczke limfatyczna ksztaltuje sie
réznie i jest ona zalezna od nasilenia zmian
bialaczkowych. Narzady o malym nasileniu
gmian bialaczkowych gromadza wigksza ilosé
witaminy E, anizeli tkanki zwierzat zdrowych,
natomiast w narzadach silnie dotknietych pro-
cesem Dbiataczkowym, poziom witaminy E wy-
raznie spada. Do obnizenia witaminy E przy-
czynia sie prawdopodobnie wzrost poziomu
miedzi w tkankach bialaczkowych (17), ktora
jest jednym z antagonistéw antyoksydantow.
Niski poziom witaminy prowadzi prawdopo-
dobnie do oslabienia wiazan wolnych rodni-
kéw, ktére byé moze przyspieszaja rozwdj pro-
cesu biataczkowego (ryc. 1).
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Ryc. 1. Schemat rozwoju procesu hiataczkowego u
bydta

7 badarn hematologicznych wykonanych in
vitro u ludzi chorych na rézne formy biatacz-
ki (10, 16, 18—22, 33) wynika, ze komorki bia-
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laczkowe maja zdolnoéé gromadzenia antyok-
sydantéw tylko w pewnym okresie choroby.
Zdolnoéé te tracg przypuszezalnie w miare roz-
woju procesu nowotworowego. Przemawiaja za
tym badania Ostrowskiego (28), ktéry stwier-
dzil w homogenatach tkanki rakowej Zoladka i
jelit grubych u ludzi z reguly spadek poziomu
witaminy E w porownaniu z tkankami zdrowy-
mi. Autor uwaza, ze zmniejszenie sie¢ zawar-
toéci witaminy E w tkance nowotworowej jest
skutkiem, a nie przyczyna nowotworu. Praw-
dopodobnie antyoksydanty hamuja jedynie in-
dukeje procesu nowotworowego, nie wplywa-
jac natomiast na wzrost nowotworu, ktory
przebiega niezaleznie od przyezyny wywoluja-
cej.

W poréwnaniu z witaming E, poziom wita-
miny A w tkankach biataczkowych zachowuje
sie nieco odmiennie, a mianowicie wzrasta on
we wszystkich narzadach, chociaz w roéznym
stopniu. Przyczyny zwiekszonej zawartosci wi-
taminy A. zwlaszeza w watrobie krow bialacz-
kowych mozna upatrywaé we wzroscie pozio-
mu cynku, ktéry towarzyszy zmianom biatacz-
kowym (17). Cynk odpowiedzialny jest bowiem
za gromadzenie sie witaminy A w watrobie 1
za jej mobilizacje do surowicy krwi. -

Odnos$nie roli witaminy A w procesie nowo-
tworzenia istniejg znaczne rozbieznosdci pogla-
doéw. Chu i Malmgren (7) stwierdzili, ze wita-
mina A hamuje wzrost nowotworéw induko-
wanych policyklicznymi weglowodorami. Mec
Michael (24) podaje, ze nadmiar witaminy A
wplywa hamujgco na rozwéj brodawezaka Sho-
pa u krolikow. Podobne zjawisko, ale nie u
wszystkich osobnikéw, uzyskal Davies (8) u my-
szy, u ktorych doswiadczalnie wywolywatl bro-
dawczaki skory przy pomocy antracenu. Z ko-
lei Polliack i Levij (29) donoszg o przyspieszo-
nym wroscie raka worka policzkowego u cho-
mikow w przypadku podania im witaminy A.
Zdaniem Marcha i Bicly (23) witamina A po-
dawana kurom nie chroni ich przed bialaczka,
a wiec nie wplywa na ksztaltowanie sie odpor-
noéci przeciwko leukozogennemu wirusowi. Po-
dobnie Mitrovi¢ i wsp. (25) nie obserwowali
spadku odpornosci kurczat przy hypowitami-
nozie A na zakazenie ich wirusem Rousa, cho-
roby Mareka i retikuloendoteliozy. Podobne
spostrzezenia u kur doroslych poczynil Wor-
thington (36).
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KamyokeBmna ., Mageit . A. TpemOyceBuu B. —
¥Yposenr Burtammuos E 1 A B opranax KOpOB, 00JIbHBIX
TuM@paTHIECKOH JIeHKeMue.

B neuenu, cepane u auMdbaTUYUECKUX y3Jaax Jeixe-
MMUECKMX KOPOB OIIPefeUIu YDPOBEHL BUTAMUHOB E
1 A. YpoeeHb BUTaMMHa E y JelkeMMYECKUX KOPOB
3aBUCUT OT WMHTEHCUBHOCTM JIEMKeMUYEeCKMX W3MEHe-
umit. Opradbl ¢ Majoif MHTEHCUBHOCTBHIO WM3MEHEHMN
HAKOMJIAKT GONBIIYI0 9acThb STOr'0 BUTaMMHA H9EM TKa-

MARIA MINTA, BOGUMIE BIERNACKI

K ocnabieHuro coeauuenmii cBoOOJHBIX paaAMKaloB U
YCKOPEHUKD NeMKeMUYIeCcKOro mpoljecca. ¥ POBEHL BUTA-
MuHA A B JeliKeMUHuecKMX TKaHAX Bemer ceba muade,
a MMeHHO DacTeT OH BO BCeX MCCIeNyeMbIX OpraHax,
XOTA B Pa3JMUIHON cTeneHM. IIPpMUMHBI yBEJIMYUEHHOTO
KOJIMYEeCTBA BUTaMuHa A, 0COOeHHO B IeUeHK JeliKe-
MMUYECKMX KOPOB, MOXKHO YCMATPMUBATHL B POCTE yDPOBHS
IIMHKE, COIIYTCTBYMIOLIEM JIEMKEMMYECKUM MepeMeHaM.

Kaszubkiewicz Cz., Madej J. A., Trebusiewicz B, —
The level of vilamins E and A in the organ of cows
with lymphatic leukaemia.

The level of vitamin E and vitamin A was deter-
mined in the liver heart and lymph nodes of leuka-
emic cows. The level of vitamin E in leukaemic cows
was related to the intensity of leukaemic lesions. In
organs revealing the lesions of a low intensity higher
guantities of this vitamin were found, and in organs
with intensive leukaemic lesions a significant decrease
of the level of this vitamin was noted. Low level
of the vitamin E leads probably to immpairing of free
radicals binding and promoting leukaemic process.
The level of vitamin A in leukaemic tissues showed a
different patterm. It increased at various degree in
the organs studied. The cause of this increase of the
vitamin A, especially fin the liver of leukaemic cows
can be related to the increase of Zn content, which
accompanied leukaemic lesions.

Embriotoksyczno$é i teratogennosé etefonu — chemicznego

regulatora proceséw biologicznych roslin

Z Zakladu Farmakologii i Toksykologii Instytutu Weterynarii w Putawach

W wykazie §rodkéw ochrony roslin, dopusz-
czonych do obrotu handlowego w 1979 roku
w Polsce znajduje sie preparat o nazwie Campo-
san, zaliczany do V klasy toksycznosci. Prepa-
rat fen produkcji VEB Chemiekombinat Bit-
terfeld w NRD, zawiera 35% substancji czynnej
etefonu. Etefon (Ethephon, Ethrel) jest kwasem
2-chloroetylofosfonowym, z ktérego sporzadza
sie w NRD preparaty uzytkowe Flordimex
i Camposan. Etefon uzywany jest w hodowli
roélin do przyspieszania dojrzewania owocow
pomidora, odpadania szypulek wiéni, defoliacji
fasoli, zwiekszania ilosci kwiatéw zenskich ogdr-
ka, aktywacji wyciekoéw zywicy z sosny, ha-
mowania (skracania) wzrostu zdzbla zyta i jecz-
mienia ozimego., pobudzania do obfitego kwit-
nienia niektérych roslin ozdobnych itp. Jest to
bezbarwna, krystaliczna, silnie higroskopijna
substancja, dobrze rozpuszezalna w wodzie
i polarnych rozpuszczalnikach organicznych.
Preparaty handlowe, zaleznie od przeznaczenia
wylwarzane sg w postaci niskoprocentowych
wodnych roztworéw, cieczy do powlekania pni
lub koncentratéow do sporzadzania wodnych
emulsji (2).

Pomimo szerokich mozliwoscl stosowania w
praktyce rolniczej preparatéw opartych na ete-
fonie, w dostepnym pi$miennictwie malo jest
danych na temat toksycznosci dla zwierzat tego
zwigzku. Toksyczno$é ostrg etefonu (DLsgy) po-
danego doustnie okresla sie na: 4000 mg/kg
masy ciala dla szczura, 2700 mg/kg dla myszy
i kury, 1900 mg/kg dla przepidrki, a dootrzew-
nowo: 600 mg/kg dla szczura i 670 mg/kg dla
myszy (4).

W dostepnym pismiennictwie brak jest prac
dotyczgcych toksycznosci etefonu dla zarodkow
i plodéw zwierzat, W zwigzku z powyzszym celo-
wym wydalo sie wykonanie badan nad embrio-
toksycznoéciag i teratogennoscig tego zwiazku
dla zwierzat laboratoryjnych w typowym ukla-
dzie doswiadczalnym (7).

Materiatlt i metody

Preparat. Do badan otrzymano etefon techniczny
(77,4%), produkowany przez Chemiekombinat Bitter-
feld w NRD i stosowany do sporzadzania preparatow
Flordimex i Camposan. Wodne roztwory etefonu
przygotowano ex tempore, tak aby w przypadku cho-
mikow i szezuréw na 100 g ciezaru ciala przypadat
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