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Kierownik Zespołu: prof, dr M. J. Mossakowski

Antygenowa charakterystyka komórek ośrodkowego układu nerwo
wego jest jeszcze mało poznana. Stwierdzono, że niektóre z wyizolo
wanych swoistych antygenów występują także w komórkach hodowa
nych in vitro  (Bock 1977). Badaniom przeprowadzonym na różnych 
typach hodowli komórkowych i tkankowych przypisuje się duże zna
czenie, zwłaszcza, że niektóre an tygeny jako m arkery  immunochemicz- 
ne mogą być bardzo przydatne w różnicowaniu komórek w różnych 
stanach norm y i patologii.

W poprzednich badaniach stwierdzono, że w komórkach glejowych 
w różnych okolicach mózgu szczura (Weinrauder, Lach 1975, 1977) oraz 
hodowlach komórkowych z móżdżku (Weinrauder, Kraśnicka 1980) w y 
stępuje antygen (lub antygeny) o swoistości narządowej. Antygen ten 
jest w ykryw any  zarówno przez surowice homologiczne jak i hetero- 
logiczne, a ponadto w komórkach glejowych występuje antygen o po
dwójnej swoistości — narządowej i gatunkowej (Weinrauder, K ra jew 
ski 1979).

Celem podjętej pracy było prześledzenie pojawiania się i lokalizacji 
komórkowej antygenów glejowych wykrywanych przez surowice o róż
nej swoistości, w warunkach hodowli in vitro.

MATERIAŁ I METODY

Surowice odpornościowe. Surowicę przeciwko mózgowi małpy otrzy
mywano uodparniając króliki domięśniowo pełnym  homogenatem móz
gu z dodatkiem niepełnego ad juw antu  Freunda (IFA, Difco). Surowice 
przeciwko mózgowi szczura otrzymywano przez uodparnianie królików 
wyciągiem z mózgu w buforze fosforanowym o pH 7,3 i zawartości 
białka 5 mg/ml. Immunogen podawano w formie wstrzyknięć domięś
niowych z niepełnym adjuwantem  Freunda i dożylnych bez adjuw antu.
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338 H. Weinxauder, Z. Kraśnicka Nr 3

Surowicę przeciwko mózgowi małpy absorbowano normalną surowicą
i homogenatem wątroby małpy oraz homogenatem nerki szczura. Su
rowicę przeciwko mózgowi szczura absorbowano normalną surowicą, 
homogenatem wątroby i nerki szczura oraz liofilizowanym wyciągiem 
z mózgu ludzkiego.

Hodowle komórkowe. Badania przeprowadzono na 1, 2, 3 i 4-tygod- 
niowych hodowlach z móżdżku noworodków szczurzych, hodowanych 
w medium z dodatkiem surowicy ludzkiej, według metody opisanej 
przez Kraśnicką i Mossakowskiego (1965). Na 24 lub 48 godzin przed 
pobraniem hodowli do badań, medium zmieniano na medium nie za
wierające surowicy. Po wielokrotnym wypłukaniu hodowli w PBS, 
utrw alano je w zimnym (— 20°C) acetonie przez 4 min. i przechowy
wano w — 20°C do chwili wykonania odczynu.

Odczyn immunofluorescencji (IF). Posługiwano się pośrednim odczy
nem IF. Utrwalone preparaty  hodowli inkubowano z surowicami od
pornościowymi (surowica przeciwko mózgowi szczura w rozcieńczeniach 
1 : 10  i 1 : 30, surowica przeciwko mózgowi małpy w rozcieńczeniach 
1 : 5  i 1:15),  a następnie z kozimi gammaglobulinami przeciwko gam- 
maglobulinom króliczym, konjugowanymi z izotiocjanianem fluorescei- 
ny (Biomed, Warszawa). Odczynnik fluorescencyjny absorbowano pu 
drem acetonowym z wątrób mysich lub szczurzych (50 mg/ml), pudrem 
acetonowym z mózgu szczura (Mann, 10 mg/ml) oraz polimerem gam 
maglobulin surowicy ludzkiej i używano w rozcieńczeniu 1 : 16. Szcze
góły metodyczne dotyczące wykonania odczynu podano w poprzednich 
pracach (Weinrauder, Krajewski 1979; Weinrauder, Kraśnicka 1980). 
Niektóre hodowle w celu uwidocznienia nieswoistego świecenia dobar- 
wiano błękitem Evansa, dodawanym do odczynnika fluorescencyjnego. 
P repara ty  oglądano w mikroskopie Orthoplan f-my Leitz i fotografo
wano na filmie barwnym  Agfa. Zdjęcia czarno-białe wykonywano z ne
gatywów uzyskanych z diapozytywów barwnych.

Kontrole swoistości odczynu IF. W celu wykazania swoistości uży
wanych surowic wykonywano odczyny IF z zastąpieniem surowicy 
odpornościowej normalną surowicą króliczą w tych samych rozcieńcze
niach, PBS lub surowicą odpornościową wyabsorbowaną antygenem 
mózgowym. Ponadto wykonano odczyny na hodowli nerki małpiej (Cer- 
copithecus aethiops) oraz na hodowli komórek HeLa.

WYNIKI

Obie stosowane przez nas surowice odpornościowe, we wszystkich 
badanych rozcieńczeniach, dawały dodatnią reakcję IF w komórkach 
glejowych móżdżku noworodków szczurzych hodowanych in vitro. Na
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Lokalizacja antygenów glejowych 339

silenie fluorescencji było zależne od rozcieńczenia surowicy, wieku ho
dowli oraz tego czy komórki znajdowały się w eksplantacie, w strefie 
gęstego wzrostu czy też pojedynczo w obwodowej części hodowli. Do
datnie reakcje obserwowano w skupieniach komórek lub w całych frag 
m entach hodowli.

Odczyn IF z surowicą przeciwko mózgowi małpy. W obu rozcieńcze- 
mach ( 1 : 5  i 1 : 15)  uzyskano dodatnie odczyny w hodowanych komór
kach glejowych. W hodowlach 1-tygodniowych najsilniejszą fluorescen- 
cję obserwowano w eksplantacie (ryc. 1). W strefie wzrostu dodatnia 
reakcja uwidaczniała się w skupieniach komórek, głównie oligodendro- 
cytów. Odczyn zlokalizowany był w perikarionie z nasileniem wokół ją 
dra komórkowego. Często obserwowano fluorescencję biegunową w po
staci silnie świecącej czapeczki przyjądrowej. W pojedynczych astro- 
cytach odczyn był znacznie słabszy, dyfuzyjny, z lekko zaznaczonym 
nasileniem wokół jądra (ryc. 2, 3). Spotykano również astrocyty, w któ
rych reakcja była ujemna. W hodowlach 2-tygodniowych reakcja na
silała się w perikarionach oligodendrocytów, zarówno znajdujących się 
w pobliżu eksplantatu (ryc. 4), jak i w pojedynczych leżących na obwo
dzie hodowli (ryc. 5). Zaznaczała się wyraźna fluorescencja wypustek.

W 3 tygodniu hodowli obserwowano dalsze nasilanie się fluorescen
cji w oligodendrocytach. W miarę dojrzewania tego typu gleju, zmniej
szała się objętość części perikarialnej komórki i narastała fluorescen
cja wypustek (ryc. 6). W większości astrocytów fluorescencja była na
dal znacznie słabsza w porównaniu z oligodendrocytami, jakkolwiek 
spotykano pojedyncze astrocyty z odczynem bardzo intensywnym 
(ryc. 7).

W hodowlach 4-tygodniowych, na tle fragmentów wzrostu całkowi
cie ujemnego lub tylko delikatnie podbarwionego, spotykano pasma 
tkanki wyrastające z eksplantatu i prawdopodobnie zawierające włók
na nerwowe. Pasma te były pokryte licznymi oligodendrocytami, z bar 
dzo silną fluorescencją, szczególnie w okolicy okołojądrowej. In ten 
sywność fluorescencji była tak duża, że tworzyły się silnie świecące 
skupienia, w których zarysy poszczególnych komórek ulegały zatarciu. 
Wzdłuż wypustek obserwowano nasilenie odczynu w postaci świecą
cych kropelek (ryc. 8, 9). W dużych, znacznie mniej licznych astrocy- 
tach, obserwowano słabą fluorescencję (ryc. 8). W innych fragmentach 
hodowli astrocyty były nieco liczniejsze, z fluorescencją lekko za
gęszczoną w okolicy okołojądrowej i z dobrze widocznymi wypustkami 
(ryc. 9). We wszystkich komórkach, zarówno oligo- jak i astrogleju 
jądra wykazywały reakcję ujemną.

Surowica przeciwko mózgowi szczura absorbowana mózgiem ludz
kim. W hodowlach 1-tygodniowych obserwowano dyfuzyjną fluorés-
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Ryc. 1. Hodowla 1-tyg. Surowica przeciwko mózgowi małpy (SAM) rozc. 1 : 5. 
Silna fluorescencja w eksplantacie. W strefie wzrostu odczyn IF intensywniejszy 

w oligodendrocytach. Po w. 100 X.
Fig. 1. One-week culture. Antimonkey brain serum (AMS), dilution 1 : 5. Strong 
fluorescence in the explant. In the outgrowth zone the IF reaction is more in

tense in oligodendrocytes. X 100.

Ryc. 2. Hodowla 1-tyg. SAM. Dodatni odczyn IF w skupieniach oligodendrocy- 
tów. Słaba reakcja w astrocytach (strzałka). Pow. 200 X.

Fig. 2. One-week culture. AMS. Positive IF reaction in the aggregations of oli
godendrocytes. Weak reaction in astrocytes (arrow). X 200.
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Ryc. 3. Hodowla 1-tyg. SAM. Dodatni odczyn w komórkach leżących w pobliżu
eksplantatu. Pow. 100 X.

Fig. 3. One-week culture. AMS. Positive reaction in the cells located near to the
expiant. X 100.

Fig. 4. Two-week culture. Strong IF reaction in the perikaryons of oligcdendro-
tów z zaznaczoną biegunowością odczynu. Pow. 200 X.

Fig. 4. Two-week culture. Strong IF reaction in the perikaryons of oligodendro
cytes with marked polarity of the reaction. X 200.
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Ryc. 5. Hodowla 2-tyg. SAM. Bardzo silna reakcja IF w pojedynczych oligo- 
dendrocytach leżących na obwodzie hodowli. Wyraźnie widoczna fluorescencja

wypustek. Po w. 200 X.
Fig. 5. Two-week culture. AMS. Very strong IF reaction in singular oligoden
drocytes located at the periphery of the culture. Distinct fluorescence of the

cellular processes. X 200.

Ryc. 6. Hodowla 3-tyg. SAM. Nasilenie fluorescencji w wypustkach oligcdendro- 
cytów. Silna reakcja w perikarionach oligodendrocytów. Bardzo slaby odczyn 

w astrocytach (strzałka). Pow. 200 X.
Fig. 6. Three-week culture. AMS. Intensification of the fluorescence in the pro
cesses of oligodendrocytes. Strong reaction in the perikaryons of oligodendro

cytes. Very weak reaction in astrocytes (arrow) X 200.
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Ryc.  7. Hodowla 3-tyg. SAM. Fragment hodowli; słaby odczyn w astrogleju, 
pojedynczy astrocyt z bardzo intensywną reakcją IF. Pow. 200 X.

Fig. 7. Three-week culture. AMS. Fragment of the culture; weak reaction in 
astrologia, single astrocyte present very intense IF reaction, X 200.

Ryc. 8. Hodowla 4-tyg. SAM. Skupienie oligodendrocytów z bardzo silną fluo- 
rescencją leżących na wyrastających z eksplantatu włóknach nerwowych. Znacz

nie słabszy odczyn w astrocytach. Pow. 200 X.
Fig. 8. Four-week culture. AMS. Aggregation of oligodendrocytes presents very 
strong fluorescence of the cells lying upon the nerve cell processes growing out 

from the explant. Much weaker reaction in astrocytes. X 200.
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Ryc. 9. Hodowla 4-tyg. SAM. Oligodendrocyty z bardzo intensywnym odczynem 
IF w  perikarionach. Nasilenie reakcji w wypustkach w postaci silnie świecących 
kropelek. Astrocyty ze znacznie słabszym, włókienkowatym odczynem w cyto-

plazmie. Po w. 200 X.
Fig. 9. Four-week culture. AMS. Oligodendrocytes with very intense IF reaction 
in the perikaryons. The intensification of the reaction in the processes in the 
form of shining droplets. Cytoplasm of astrocytes 'with much weaker, fibrillar

reaction. X 200.

Ryc. 10. Hodowla 1-tyg. Surowica przeciwko mózgowi szczura (SAS) absorbowa
na mózgiem ludzkim, rozc. 1 : 30. Dodatnia reakcja IF w komórkach glejowych

o niskim stopniu zróżnicowania, ze strefy wzrostu. Pow. 400 X.
Fig. 10. Four-week culture. Antirat brain serum (SAR) absorbed with human 
brain, dilution 1 : 30. Positive reaction in poorly differentiated glial cells from the

outgrowth zone. X 400.
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Ryc. 11. Hodowla 2-tyg. SAS. Silny odczyn IF w cyto'plazmie oligodendrocytów 
z zaznaczoną biegunowością. Słabszy odczyn w astrocytach. Po w. 400 X.

Fig. 11. Two-week culture. SAR. Strong IF reaction in the cytoplasm of oligo
dendrocytes with marked polarity of the reaction. Weaker reaction in astrocytes.

X 400.

Rye. 12. Hodowla 2-tyg. SAS. Charakterystyczna biegunowa lokalizacja fluores- 
cencji w  cytoplazmie oligodendrocytów. Nasilenie odczynu w pobliżu błony ko

mórkowej. Pow. 400 X.
Fig. 12. Two-week culture. SAR. Characteristic polar localization of the fluores
cence in the cytoplasm of oligodendrocytes. Intensification of the reaction near 

to the cellular membrane. X 400.
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Ryc. 13. Hodowla 3-tyg. SAS. Dodatni odczyn IF w  cytoplazmie i wypustkach oli- 
godendrocytów. Bardzo słaba reakcja w neiktórych astrocytach (strzałka). Pow.

400 X.
Fig. 13. Three-week culture. SAR. Positive reaction in the cytoplasm and the 
processes of oligodendrocytes. Very weak reaction in some astrocytes (arrow).

X 400.

cencję w mało zróżnicowanych komórkach glejowych. Komórki w s tre 
fie wzrostu miały obfitą cytoplazmę i krótkie szerokie wypustki (ryc. 
10). Podobnie jak w przypadku surowicy przeciwko mózgowi małpy 
obserwowano bardzo silne świecenie eksplantatu  i coraz słabszą reak 
cję w komórkach leżących w oddaleniu od niego i na obwodzie hodowli. 
Komórki astrocytopodobne wykazywały reakcję słabszą niż komórki 
oligodendrocytów. W odczynach z surowicą przeciwko mózgowi szczura 
szczególnie silnie zaznaczała się biegunowość fluorescencji w perika- 
rionach komórek. W hodowlach 2-tygodniowych biegunowe nasilenie 
się fluorescencji było jeszcze bardziej zaznaczone. Często spotykano ko
mórki z charakterystycznym i „czapeczkami” (ryc. 11). Niekiedy spoty
kano wydłużone komórki, najprawdopodobniej oligodendrocyty, z fluo- 
rescencją zlokalizowaną w postaci skupień w pobliżu błony komór
kowej (ryc. 12). Tego rodzaju obrazy obserwowano tylko w odczynach 
z surowicą przeciwko mózgowi szczura, absorbowaną antygenem  z móz
gu ludzkiego.

W hodowlach 3-tygodniowych, w silnie świecących komórkach eks
p lantatu  biegunowość świecenia była mniej zaznaczona, a fluorescen- 
cja miała bardziej jednolity, dyfuzyjny charakter. W oligodendrocytach
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dodatni odczyn obejmował część perikarialną komórki oraz wypustki. 
W pojedynczych astrocytach reakcja była znacznie słabsza (ryc. 13).

Wszystkie zastosowane odczyny kontrolne były ujemne. W hodowli 
móżdżku szczura słabo widoczne były zarysy komórek na całkowicie 
czarnym tle. Ryc. 14 przedstawia odczyn kontrolny z normalną suro
wicą króliczą. W hodowli nerki małpiej oraz komórek HeLa odczyn był 
również całkowicie ujem ny (ryc. 15, 16).

Ryc. 14. Hodowla móżdżku szczura, 3 tyg. Kontrolna reakcja z normalną suro
wicą króliczą. Słabo widoczne zarysy komórek. Pow. 400 X.

Fig. 14. Three-week tissue culture of rat cerebellum. Control reaction with nor
mal rabbit serum. Weak outline of the cells. X 400.

Ryc. 15. Pierwotna hodowla nerki małpiej (Cercopi thecus aethiops).  Ujemna 
reakcja IF z surowicą przeciwko mózgowi szczura absorbowaną homogenatem

narządów szczura. Pow. 200 X.
Fig. 15. Primary tissue culture of monkey kidney (Cercopithecus aethiops).  Ne
gative reaction with the antirat brain serum absorbed with homogenate of the rat

organs. X 200.
Ryc. 16. Hodowla HeLa. Ujemna reakcja IF z surowicą przeciwko mózgowi szczu

ra absorbowaną homogenatem narządów szczura. Pow. 200 X.
Fig. 16. HeLa culture. Negative IF reaction with the antirat brain serum absorbed 

with homogenate of the ratorgans. X 200.

OMÓWIENIE

Uzyskane wyniki wskazują, że w komórkach móżdżku noworodków 
szczurzych hodowanych in vitro są zlokalizowane dwa rodzaje an tyge 
nów glejowych, narządowy, w ykryw any przez surowicę przeciwko móz
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348 H. Weinxauder, Z. Kraśnicka Nr 3

gowi m ałpy i an tygen  o swoistości narządowo-gatunkowej w ykryw a
ny przez surowicę przeciwko mózgowi szczura, absorbowaną mózgiem 
ludzkim. Antygeny te pojawiają się już w7 hodowlach 1-tygodniowych, 
a nasilenie odczynu w miarę dojrzewania komórek, wskazuje na ich 
w ytwarzanie w warunkach in vitro. Nie wszystkie komórki w bada
nych hodowlach wykazują dodatnią reakcję; spotyka się grupy komó
rek lub komórki leżące pojedynczo z dodatnim odczynem IF na tle cał
kowicie u jem nych fragm entów hodowli. Na ogół im dalej od eksplan- 
ta tu  (szczególnie w hodowlach młodszych), tym  mniej komórek z do
datnią fluorescencją. Przemawia to za tym, że antygen glejowy poja
wia się w zależności od różnicowania i dojrzewania komórek. Jest to 
bardzo wyraźne w odczynach z surowicą zawierającą przeciwciała prze
ciwko antygenowi narządowemu, wspólnemu dla różnych gatunków, 
k tóra reaguje  szczególnie silnie z oligodendrocytami w bardziej dojrza
łych, 3 i 4-tygodniowych hodowlach.

Na zależność wytwarzania swoistych antygenów od rodzaju stoso
wanej hodowli zwrócili uwagę Bissell i wsp. (1974). Stwierdzali oni 
obecność GFA w znacznie większej liczbie komórek rosnących na po
dłożu umożliwiającym hodowlę organotypową, niż w hodowli jedno
warstwowej lub w zawiesinie. Różnice te są prawdopodobnie spowo
dowane nie tylko określonymi warunkam i koniecznymi dla wzrostu 
syntezy białek ale także bardziej swoistym wpływem kontaktu między 
komórkami, jak to wykazano w przypadku występowania antygenu 
S-100 w hodowlach jednowarstwowych (Pfeiffer i wsp. 1970, 1971). 
Możliwe, że niejednolity obraz fluorescencji, stwierdzany przez nas 
w różnych fragm entach tej samej hodowli, jest spowodowany odmien
nymi w arunkam i w różnych miejscach s trefy  wzrostu. Nie można rów 
nież wykluczyć, że m am y do czynienia ze wzrostem komórek nieglejo- 
wych wykazujących u jem ny odczyn IF.

Reakcje IF z surowicą przeciwko mózgowi małpy wydają się być nie
co odmienne od obserwowanych przez nas odczynów z surowicą prze
ciwko mózgowi szczura (Weinrauder, Kraśnicka 1980), która reagowa
ła w sposób bardziej jednolity z antygenami w obu typach komórek gle
jowych. Jes t  to najprawdopodobniej spowodowane nieco odmienną swo
istością obu stosowanych surowic. Wahlstrom i wsp. (1973), stosując su
rowicę przeciwko mózgowi ludzkiemu obserwowali dodatnią fluorescen- 
cję w hodowli komórek z dorosłego i płodowego mózgu ludzkiego oraz 
z mózgu noworodków króliczych. W początkowych pasażach odczyn IF 
był dodatni zarówno w oligo- jak i w astrogleju. W miarę pasażowa- 
nia hodowli oligodendrocyty stawały się coraz mniej liczne, a w ho
dowlach dominowały astrocyty o różnej morfologii i dodatnim odczynie 
immunofluorescencyjnym. Antygen był zatem wspólny dla obu typów
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gleju. Nasze wyniki wskazują na to, że wspólny dla obu typów gleju, 
narządowo swoisty antygen w ykryw any przez surowicę przeciwko he- 
terologicznemu mózgowi, jest zlokalizowany głównie w oligodendrocy- 
tach. Ostateczne wyjaśnienie tego zagadnienia będzie wymagało dal
szych badań.

Poza cytowaną już pracą W ahlströma i wsp. (1973) w większości 
badań prowadzonych przy pomocy odczynu IF w hodowli, w ykorzystu 
je  się surowice przeciwko GFA (Eng i wsp. 1971). Występowanie GFA 
stwierdzono w astrocytach hodowanych in vitro (Antanitus i wsp. 1975; 
Bock i wsp. 1975; Gilden i wsp. 1976; Kozak i wsp. 1978; Bignami, 
Stoolmiller 1979), także w takich, w których nie stwierdzono obecno
ści gliofibrylli (Bissell i wsp. 1974). Bock i wsp. (1975) w hodowli astro- 
cytów zaobserwowali 40-krotny wzrost ilości GFA w porównaniu z po
ziomem tego białka w dojrzałym mózgu. W arunki hodowli in vitro 
w ydają  się więc sprzyjać wzmożonej produkcji niektórych antygenów 
glejowych. Nasze wyniki uzyskane z surowicą przeciwko mózgowi m ał
py, mogą wskazywać na podobne zjawisko, gdyż surowica ta w od
czynach serologicznych nie dawała dodatnich reakcji z antygenem  z móz
gu szczura (Weinrauder, Krajewski, 1979). Surowica przeciwko mózgo
wi szczura po absorbcji antygenem  z mózgu ludzkiego reaguje swoiś
cie w odczynie IF z komórkami glejowymi móżdżku noworodka szczu
ra  hodowanymi in vitro. Stanowi to potwierdzenie istnienia an tygenu 
glejowego o podwójnej swoistości w mózgu szczura. Lokalizację glejo
w ą tego an tygenu w różnych okolicach mózgu szczura wykazaliśmy 
uprzednio (Weinrauder, Krajewski 1979). W piśmiennictwie nie znaleź
liśmy danych dotyczących lokalizacji komórkowej tego typu antygenów, 
na istnienie k tórych zwrócono już uwagę w pracy Liakopoulou i Mac- 
Pherson (1970). Surowica an ty  mózg szczura po absorpcji mózgiem ludz
kim reaguje w odczynie IF nieco silniej z antygenem  zlokalizowanym 
w oligodendrocytach. Reakcja w astrocytach jest zdecydowanie słab
sza, a większość komórek tego typu wykazuje reakcje ujem ne. Prze 
mawia to za lokalizacją antygenu o podwójnej swoistości w oligoden
drocytach. A ntygeny swoiste dla tego typu gleju nie zostały do tej pory 
zidentyfikowane. Abramsky i wsp. (1977a) stwierdzili istnienie swoistego 
an tygenu we frakcji oligodendrocytów uzyskanych na drodze wirowa
nia w gradiencie oraz występowanie przeciwciał przeciwko tym  ko
mórkom w surowicach niektórych chorych na stwardnienie rozsiane 
(1977b).

Nieliczne jak dotąd dane, dotyczące występowania m arkerów  glejo
wych o ustalonej swoistości w hodowli in vitro, wskazują na ich przy
datność w badaniach nad wzrostem i różnicowaniem komórek. Suge
ru je  się możliwość ich użycia w klasyfikacji i diagnostyce guzów po

http://rcin.org.pl



350 H. Weinrauder, Z. Kraśnicka Nr 3

chodzenia glejowego, a także udział w niektórych chorobach autoim m u- 
nizacyjnych. Konieczne są więc dalsze badania, szczególnie takie, k tó 
re mogą doprowadzić do zidentyfikowania antygenów o swoistości ogra
niczonej do jednego typu komórek. Będzie to także celem naszych ba 
dań traktowanych jako kontynuacja spostrzeżeń przedstawionych w n i
niejszej pracy.

Autorki wyrażają podziękowanie Paniom Irenie Dybkowskiej-Anc i Janinie 
Żak za pomoc techniczną przy wykonywaniu pracy.

Г. Вейнраудер, 3. Красьницка

ЛОКАЛИЗАЦИЯ ГЛИАЛЬНЫХ АНТИГЕНОВ РАЗНОЙ СПЕЦИФИЧНОСТИ 
В КЛЕТКАХ КУЛЬТИВИРОВАННЫХ ИН ВИТРО

Р е з ю м е

В клетках мозжечка крысиных новорожденных, культивированных ин витро 
обнаруживали нахождение двух глиальных антигенов: органно-специфического, 
обнаруживаемого сывороткой против мозгу обезьяны и антигена с двойной, 
органно-видовой специфичностью, обнаруживаемого сывороткой против мозгу 
крысы, абсорбированной человеческим мозгом. В обоих случаях реакция ИФ 
была более интенсивной в олигодендроцитах. Выраженность специфической 
флуоресценции по мере созревания культуры указывала на образование этих 
антигенов в условиях ин витро.

Н. Weinrauder, Z. Kraśnicka

LOCALIZATION OF GLIAL ANTIGENS OF VARIOUS SPECIFICITY 
IN THE CELLS CULTURED IN VITRO

S u m m a r y

In the cultured cerebellar cells of newborn rats two glial antigens have been 
demonstrated: organ-specific antigen detected with the antimonkey brain serum 
and the antigen with the double, organ-species specificity detected with the 
anti rat brain serum albsorbed with human braiin. In both conditions the IF 
reaction was more intense in the oligodendrocytes. The intensification of specific 
fluorescence during maturation of the culture pointed out at the production of 
these antigens in the in vitro  Qonditions.
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SPRAWOZDANIE 
Z I EUROPEJSKIEGO SYMPOZJUM NEUROPATOLOGII 

(WIEDEŃ, 6—8 MAJA 1980)

I Europejskie Sympozjum NeuropatologLi zostało zorganizowane przez między
narodowy komitet w składzie prof. К. Jellinger (Wiedeń) — przewodniczący, prof. 
F. Gullotta (Bonn), prof. M. Mossakowski (Warszawa).

Zgodnie z przyjętymi założeniami nie ustalono głównych tematów kongresu, 
natomiast komitet naukowy zebrał referaty w następujące grupy tematyczne: neu- 
ropatologia doświadczalna, neuroonkolcgia, choroby zakaźne i demielinizacyjne, 
neuroanatomia i rozwojowa neuropatologia, patologia nerwów obwodowych, mio- 
patologia, choroby metaboliczne, neuroipatologia kliniczna.

W sympozjum wzięło udział przeszło 200 neuropatologów z prawie wszystkich 
większych krajów Europy, w tym licząca 8 osób delegacja polska.

W ramach tematu neuropatologia doświadczalna poruszono szereg różnorodnych 
zagadnień, nie dających się ująć wspólnym mianownikiem, stąd też można jedynie 
przytoczyć niektóre prace, które wzbudziły większe zainteresowanie słuchaczy. Nagy
i wsp. (Budapeszt i Montreal) przedstawili próbę biofizycznego ujęcia zja
wiska przepuszczalności bariery krew—mózg. Wykazali oni, że rodniki powierz
chniowe śródbłonka odgrywają decydującą rolę w  utrzymaniu integralności błon 
tych komórek, a tym samym w funkcji barierowej w odniesieniu do makrocząste
czek. Bardzo interesujący temat wpływu zanieczyszczenia powietrza przez gazy 
wydechowe motorów benzynowych na poszczególne grupy ryzyka przedstawili Rog- 
gendorf i współprac. (Berlin). Nie osiągnęli oni jednak jednoznacznych wyników  
świadczących o tym, że zwierzęta doświadczalne z podwyższonym ciśnieniem tętni
czym krwi odznaczają się większą wrażliwością na zanieczyszczenia powietrza. 
Schlote i wsp. (Tübingen) wykazali, że w zwyrodnieniu Wallera nerwu kul- 
szowego przesunięcia jonowe w  aksoplazmie stanowią wstępną fazę uszkodzenia 
aksonu, wyprzedzającą uchwytne zmiany morfologiczne. Z polskich autorów w tym  
temacie Rap (Warszawa) przedstawił wpływ uszkodzenia układu neurosekrecyjne- 
go podwzgórzowo-przysadkowego i adrenalektomii na zmiany bariery krew—mózg 
w stanie wzmożonego ciśnienia śródczaszkowego. Wender, Kozik i Adamczewska- 
-Gomcerzewicz (Poznań) omówili zwyrodnienie Wallera nerwu wzrokowego w  świet
le badań histoohemicznych i biochemicznych, a Jędrzejewska i Ostenda (Warsza
wa) zmiany neuropatologiczne układu autonomicznego przewodu pokarmowego 
po podaniu katecholamin.

W sesji poświęconej neuroonkologii doświadczalnej i klinicznej duże zainte
resowanie wywołała praca Kleihuesa z Freiburga, w której wykazał on, że poje
dyncza dawka nitrozomocznika, mniejsza od wywołującej transformację nowotwo
rową, powoduje nadmierną metylację gwaniny mózgowego DNA, utrzymującą się 
przez prawie całe życie zwierzęcia. Podobnie szeroki oddźwięk znalazła praca 
Stavrou i współprac. (Monachium) dotycząca zmian właściwości antygenowych ko
mórek glejowych uzyskanych na drodze chemicznej. Szereg doniesień dotyczyło 
ultrastruktury guzów mózgu (Cervos-Navarro i wsp., Berlin; Martinez i wsp. Ma- 
dryd; Tereschi i wsp., Padwa). W sesji tej Kroh (Warszawa) przedstawiła wspól
ną pracę z Cervos-Navarro (Berlin) na temat para-, czy preneoplastycznego dzia
łania nitrozomocznika na mózg.

Szeroko poruszone zostały na zjeździe choroby zakaźne i demielinizacyjne, tak 
w  aspekcie doświadczalnym jak i pod kątem korelacji anaćomo-klinicznych. Na 
uwagę zasługuje praca Löhlera z Hamburga, który stwierdził, że stosując metodę 
PAP (peroksydazowo-antyperoksydazową) Sternberga można wykazać immuno- 
histochemicznie antygeny wirusowe w  zatopionym w  parafinie materiale auto- 
psyjnym z przypadków chorób zakaźnych ośrodkowego układu nerwowego. Kilka 
prac przedstawionych na kongresie, pochodzących z poważnych ośrodków euro
pejskich i pozaeuropejskich, dotyczących doświadczalnego alergicznego zapalenia 
mózgu i rdzenia wskazuje, że model ten nie stracił na aktualności. Interesujące 
jest doniesienie Yonezawy (Kyoto) wskazujące, że galaktocerebrozyd jest drugim 
oprócz białka zasadowego antygenem, wywołującym doświadczalne alergiczne za
palenie mózgu i nerwów obwodowych.

c.d. str. 446
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JANINA RAFAŁOWSKA, HANNA JĘDRZEJOWSKA, 
KATARZYNA ROWIŃSKA-MARCIŃSKA

PRZYPADEK KLESZCZOWEGO ŚRODKOWOEUROPEJSKIEGO 
ZAPALENIA MÓZGU I RDZENIA

O RZADKO SPOTYKANYM PRZEBIEGU KLINICZNYM*

Klinika Neurologiczna AM, Warszawa 
Kierownik: prof. dr I. Hausmanowa-Petrusewicz

Rozpoznanie kliniczne zapaleń mózgu wywołanych wirusami ARBO 
jest często trudne z uwagi na ich bardzo różnorodny przebieg. U tarty  
pogląd, że w Polsce zakażenie tymi wirusami następuje jedynie po uką 
szeniu przez kleszcze w określonych lesistych okolicach (Góralski 1956), 
u trudn ia  również właściwe rozpoznanie kliniczne. Zapalenia wywoła
ne wirusami ARBO różnią się długotrwałością i ciężkością przebiegu 
klinicznego, jak również nasileniem i rozległością zmian morfologicz
nych. Różnice te uzależnione są od wywołującego zapalenie wirusa oraz 
osobniczych właściwości chorego. Wśród licznych wirusowych proce
sów zapalnych dotyczących układu nerwowego, jedynie zapalenia ARBO 
wykazują charakterystyczną s truk turę  i lokalizację procesu chorobo
wego (Dawidenkowa-Kulkowa 1962; Panów 1962; Osetowska 1966). Po
śmiertne badanie morfologiczne pozwoliło na postawienie nozologicz- 
nego rozpoznania w obserwowanym przez nas przypadku, nastręcza
jącym przyżyciowo duże trudności diagnostyczne.

OPIS PRZYPADKU

Chory B.B. lat 41, nr historii choroby 98/1977. W październiku 1974 r. 
wystąpił trzydniowy okres złego samopoczucia, mdłości i wymiotów. 
6 tygodni później przyjęty do Warszawskiej Kliniki Neurologicznej 
z powodu bólów karku, promieniujących do barku i drętwienia dłoni.

Badanie przedmiotowe: narządy wewnętrzne bez zmian; z odchyleń

* Praca wykonana w ramach planu węzłowego 10.4.2.02. 
N e u r o p a t o l o g i a  P o l s k a  — 2
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od normy w badaniu neurologicznym stwierdzono niedowład mięśni 
ksobnych kkg z obniżeniem napięcia mięśniowego oraz tendencję do 
objawTu Babińskiego w kkd, ponadto upośledzenie czucia bólu w obrę
bie kkg oraz tułowia od poziomu Th3. Płyn mózgowo-rdzeniowy był 
w tym okresie wodojasny, przejrzysty, zawierał 37 mg% białka, cytoza 
(limfocytarna) wynosiła 6,6. Proteinogram i immunoelektroforeza w su 
rowicy krwi bez istotnych zmian, proteinogram w płynie mózgowo- 
rdzen iow ym  wykazał hipergammaglobulinemię. Badania ru tynow e bez 
odchyleń. W badaniu elektrofizjologicznym stwierdzono obustronne 
uszkodzenie neiw u pachowego i cechy odnerwienia w mięśniu nara- 
miennym. Szereg badań pozwoliło na wyłączenie brucellozy i guzko
wego zapalenia tętnic. Po kilku dniach niedowład obwodowy kkg na 
silił się, pojawiła się czkawka oraz porażenie wiotkie kkd. W płynie 
mózgowo-rdzeniowym białko wzrosło do 95 mg%, cytoza limfocytarna 
do 133.

Ponieważ stan kliniczny zdawał się wskazywać na proces zapalny 
obejmujący rdzeń kręgowy, korzenie rdzeniowe i nerw y obwodowe, roz
poczęto kurację kortykoidami (w łącznej dawce 2340 mg), po której 
nastąpiła poprawa siły mięśniowej. W kkd pojawiły się cechy niedo
władu kurczowego. Kolejne badania płynu mózgowo-rdzeniowego w y
kazały jego normalizację. W lutym 1975 r. wystąpiły objawy posoczni
cy, którą opanowano z pomocą antybiotyków. Po 4-ch miesiącach po
bytu w Klinice nastąpiła poprawa ogólnego stanu chorego, przejawia
jąca się m.in. możliwością samodzielnego chodzenia, a po 7-miu mie
siącach od początku choroby skierowano pacjenta do leczenia rehabili
tacyjnego.

W styczniu 1976 r., czyli w 6 miesięcy po wypisaniu z Kliniki, w ystą 
piło znaczne pogorszenie. W stanie przedmiotowym stwierdzono drob- 
nofalisty oczopląs poziomy i pionowy, osłabienie słuchu po stronie 
prawej, cechy uszkodzenia obwodowego n. XII, drżenie pęczkowe w mię
śniach obręczy barkowej i mięśniach czworogłowych ud, znaczny bez
ład kkg i kkd, zatrzymanie moczu nasieniotok. Pacjen t został p rzy 
jęty na Oddział Neurologiczny Szpitala Czerniakowskiego, gdzie był na 
oddechu kontrolowanym. Trzykrotnie występowały objawy śmierci kli
nicznej. Przeniesiony do Kliniki Neurologicznej AM w Warszawie 
w lipcu 1977 r. w stanie ogólnym bardzo ciężkim. W stanie neurologicz
nym stwierdzono porażenie nn. czaszkowych III, IV, VI, XI, XII, do
datni objaw Marinescu-Radovici, m asyw ny uogólniony niedowład obwo
dowy kkg i kurczowy kkd, zaburzenia czucia powierzchniowego na lkg 
oraz przeczulicę w obrębie szyi i tułowia. Po krótkotrw ałym  okresie 
poprawy stanu ogólnego obserwowano spadki ciśnienia tętniczego krwi, 
wystąpiła ponownie posocznica. Zgon w grudniu 1977 r.
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P o d s u m o w a n i e .  U 45-letniego pacjenta wystąpił korzeniowy 
zespół bólowy w zakresie karku i kończyn górnych, niedowład obwo
dowy kkg i kurczowy kkd oraz okresowe zaburzenia czucia powierz
chniowego na tułowiu i kończynach. Po roku dołączył się zespół 
móżdżkowy oraz objawy uszkodzenia nerwów czaszkowych. Przebieg 
choroby był falisty, zgon nastąpił po trzech latach trw ania choroby.

Sekcję ogólną (lek. N. Miechowiecka) wykonano w 7 godzin po zgo
nie. Wykazała ona: stan po tracheostomii, przewlekły obrzęk płuc, za
palenie ropne oskrzeli i ogniskowe, płacikowe zapalenie płuc, rozległe 
«tłuszczenie wątroby, gruczolak kory nadnercza o średnicy 3 mm, ognis
kowe zapalenie odmiedniczkowe nerek, zapalenie krwotoczne błony 
śluzowej pęcherza moczowego, wrzód dwunastnicy o średnicy 5 mm, 
ogniskową martwicę z owrzodzeniami błony śluzowej jelita grubego 
(prawdopodobnie w wyniku wstrząsu), powiększenie śledziony, prze

krwienie bierne narządów oraz odleżyny.
Sekcja utrwalonego mózgu i rdzenia wykazała niewielki obrzęk móz

gu oraz nieliczne blaszki miażdżycowe w tętnicach podstawy. Utrwalo
ne w formalinie i zatopione w parafinie skrawki z obu półkul mózgu
I móżdżku, śródmózgowia, mostu, opuszki i z licznych odcinków rdze
nia kręgowego barwiono lub impregnowano następującymi metodami: 
H-E, van Gieson, Kliivera-Barrery, Holmesa, Cajala, PTA ïl-M allory’ego 
] Hortegi. Z obwodowego układu nerwowego pobrano wycinki z n. rdze
niowego C8, splotu barkowego, n. łokciowego, korzenia przedniego i ty l
nego Si, n. łydkowego oraz zwój C8. Materiał pobrano do formaliny (do 
barwienia H-E) i aldehydu glutarowego. Z m ateriału utrwalonego w al
dehydzie glutarowym oceniano włókna czesane oraz półcienkie skraw 
ki eponowe.

Badania mikroskopowe

Półkule mózgowe: dyskretne limfocytarne nacieki okołożylne w ob
rębie wzgórza, międzymózgowia i istoty bezimiennej. Ławica limfocytar- 
na (ryc. 1) w lejku przysadki. Wyściółka komór bocznych złuszczona 
na dość dużych odcinkach; ziarnistości wyściółkowe w postaci licznych, 
gęsto ułożonych włókien glejowych. W istocie białej dość liczne krwin- 
kotoki lub skupione w przestrzeni okołonaczyniowej grudki hemosyde- 
ryny. Śródmózgowie: dyskretne nacieki okołożylne pod wodociągiem 
mózgu oraz wzdłuż szwu śródmózgowia. Most: liczne nacieki krwiopo
chodne wokół naczyń żylnych i naczyń drobnego kalibru (ryc. 2 i 3); 
z towarzyszącym im rozproszonym limfocytarno-plazmatycznym na
ciekiem śródmiąższowym, proliferacja mikro- i makrogleju z ławicami 
mikroglejowymi (ryc. 3) i nielicznymi grudkam i neuronofagicznymi.
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Zmiany te przeważały w nakrywce mostu i nasilały się w kierunku do- 
ogonowym. W konarze środkowym móżdżku widoczne było pole m ar t 
wicze pokryte grudką mikroglejową (ryc. 4), a w obrębie obu jąder 
n. VI tzw. pusta martwica (ryc. 2). Opuszka: podobny do opisanego 
w moście proces zapalny w nakrywce, wyraźnie zaakcentowany w oko-

Ryc. 1. Ławica limfocytama w lejku przysadki. H-E. Pow. 200 X- 
Fig. 1. Diffuse lymphocytic infiltration of infundibulum. H-E. X 200.

Ryc. 2. Most. Okołożylne nacieki limfocytarne. „Pusta martwica” w okolicy
jądra n. VI. H-E. Pow. 60 X.

Fig. 2. Pons. Perivenous lymphocytic infiltration. Rarefaction necrosis in the 
region of nucleus of Vlth nerve. H-E. X 60.

Ryc. 3. Most. Okołożylne nacieki zapalne. Ławica mikroglejową. H-E. Pow. 200 X. 
Fig. 3. Pons. Perivenous inflammatory infiltration. Diffuse microglial infiltration.

H-E. X 200.
Ryc. 4. Most. Ognisko zgąbczenia struktury, pokryte grudką mikroglejową. H-E.

Pow. 200 X.
Fig. 4. Pons. Rarefaction necrosis with microglial nodule. H-E. X 200.
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licy szwu i obu jąder n. XII. „Pusta m artw ica” w obrębie jądra grzbie
towego ruchowego n. X (ryc. 5). W prawej oliwie dolnej ogniska m ar t 
wicy z licznymi komórkami żernymi, limfocytami i komórkami pałecz- 
kowatymi. Podłoże tych okolic miejscami jamiste (ryc. 6). Barwienie 
met. PTAH-M allory’ego uwidoczniło w obu oliwach liczne włókna gle
jowe i łączno-tkankowe (ryc. 7). Podobne, ale mniej nasilone zmiany 
obserwowano po stronie lewej. W okolicach najbardziej nasilonego 
procesu zapalnego (oliwy, okolicy jądra n. XII) naczynia tętnicze wy
kazywały martwicę błony środkowej lub całej ściany (ryc. 8), niekie
dy — znaczną proliferację śródbłonka. Móżdżek: dyskretny, rozpro
szony i okołonaczyniowy naciek krwiopochodny w oponach. Prolife
racja gleju komórkowego w warstwie drobinowej móżdżku, odcinko
we ubytki komórkowe lub m artwica warstwowa w warstwie komórek 
Purkinjego (ryc. 9). Jądra  zębate wykazywały znaczny ubytek komó
rek, zmiany o charakterze tzw. schorzenia ischemiczno-przewlekłego 
w komórkach oraz wybitną proliferację gleju, zwłaszcza mikrogleju oraz 
okołonaczyniowe grudki hemosyderyny. Miejscami widoczne było zgąb- 
czenie podłoża (ryc. 10, 11). Rdzeń kręgowy: w odcinku C6 dyskretne 
nacieki limfocytarne w oponach i korzeniu przednim prawym. W ro
gach przednich zmiany analogiczne do opisanych w oliwach dolnych, 
wybitniejsze po stronie lewej. W rogu tylnym  lewym ławica limfocy- 
tarna. Krwiopochodny okołonaczyniowy naciek w przegrodzie pośrod- 
kowej tylnej rdzenia, stwardnienie, niekiedy martwica błony środko
wej naczyń w jej obrębie. W odcinku C8: „pusta m artw ica” w rogu 
tylnym  lewym oraz w powrózku bocznym lewym. W istocie szarej zmia
ny mniej nasilone niż w odcinku C6. Proliferacja śródbłonka i zwłók
nienie błony wewnętrznej w tętnicy rdzeniowej przedniej.

W pozostałych badanych odcinkach rdzenia kręgowego obserwowano 
bardzo dyskretne nieliczne okołonaczyniowe nacieki krwiopochodne, 
tigrolizę lub ischemiczne zmiany w motoneuronach. Na pograniczu 
Lb i Si drobne grudki neuronofagiczne wokół komórek interneuronal- 
nych. W zwoju rdzeniowym C8: nieliczne okołonaczyniowe i rozpro
szone nacieki limfocytarne, ubytek i tigroliza komórek zwojowych, w y 
bitne pomnożenie amficytów. Miejscami w pustym  miejscu po komór
ce zwojowej widoczne były bardzo liczne drobne komórki o podługo- 
watym hiperchromatycznym jądrze z niewidoczną cytoplazmą. Obraz 
ten przypominał neuronofagię (ryc. 12).

W nerwie rdzeniowym C8 stwierdzono obecność jednojądrzastych ko
mórek rozproszonych w endoneurium. W splocie barkowym: liczniejsze 
niż w innych badanych odcinkach obwodowego układu nerwowego, jed- 
nojądrzaste komórki nacieku (ryc. 13). W półcienkich skrawkach epo- 
nowych obrzęk endoneurium (ryc. 14), szczególnie wyraźny w prze-
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Ryc. 5. Opuszka. „Pusta martwica” w  obrębie jądra grzbietowego ruchowego
n. X. H-E. Pow. 100 X.

Fig. 5. Medulla. Spongy necrosis in dorsal motor nucleus of Xth nerve. H-E.
X 100.

Ryc. 6. Oliwa dolna. Martwica z tworzeniem się jam i licznymi limfocytami oraz 
komórkami żernymi i mikroglejem. H-E. Pow. 100 X.

Fig. 6. Inferior olivary nucleus. Tissue breakdown with lymphocytic, histiocytic 
and microglial infiltration. H-E. X 100.

Ryc. 7. Oliwa dolna. Blizna glejowo-mezodermalna. PTAH (Mallory). Pow. 60 X. 
Fig. 7. Inferior olivary nucleus. Glio-mesenchymal scar. PTAH (Mallory). X 60. 

Ryc. 8. Oliwa dolna. Martwica ściany tętnicy. H-E. Pow. 400 X.
Fig. 8. Inferior olivary nucleus. Necrosis of the arterial wall. H-E. X 400.

strzeniach dzielących tzw. pęczki pierwotne oraz liczne włókna regene
rujące (ryc. 15). Badanie mikroskopowo-elektronowe wykazało obecność 
pojedynczych włókien ulegających demielinizacji. W nerwie łokciowym: 
częściowo zrekanalizowany zakrzep w tętnicy w perineurium  (ryc. 16) 
oraz nieliczne, rozproszone komórki nacieku w endoneurium. W półcień-
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kich skrawkach eponowych wyraźnych zmian nie stwierdzono. W ko
rzeniu przednim w preparatach czesanych stwierdzono 7% remie- 
iinizujących się włókien. W korzeniu ty lnym  Si: rozproszone komórki

• • .  а  . ,• > • X  • „ ’J ł  , « #* '» Ч  л  V *  4 .. . **, ..,х , » t * »  •• *, **> * .  мі

♦ ч

Rye. 9. Móżdżek. Okołożylny naciek w oponie. Proliferacja gleju komórkowego 
w warstwie drobinowej, ubytek komórek Purkinjego. H-E. Pow. 100 X.

Fig. 9. Cerebellum. Perivenous inflammatory infiltration in leptomeninges. Glial 
proliferation in molecular layer, loss of Purkinje cells. H-E. X 100.

Rye. 10. Jądro zębate: ubytek neuronów, proliferacja makro- i miikrogleju, około- 
naczyniowe zgąbczenie tkanki. H-E. Pow. 100 X.

Fig. 10. Dentate nucleus: neuronal loss, astroglial and microglial proliferation, peri
vascular tissue rarefaction. H-E. X 100.

Rye. 11. Jądro zębate: proliferacja mikrogleju, zgąbczenie podłoża. Hortega. Pow.
200 X.

Fig. 11. Dentate nucleus. Microglial proliferation, status spongiosus. Hortega’s
impregnation. X 200.

Rye. 12. Zwój rdzeniowy C8: rozproszony naciek limfocytarny i proliferacja amfi-
cytów. H-E. Pow. 400 X.

Fig. 12. Spinal dorsal root ganglion C8: lymphocytic infiltration, proliferation of
capsular^pełls. H-E. X 400.
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Ryc. 13. Przekrój podłużny nerwu ze splotu barkowego. Dyskretny naciek około- 
naczyniowy złożony z limfocytów. Pojedyncze, rozproszone komórki nacieku w  en-

idoneurium. H-E. Pow. 200 X.
Fig. 13. Longitudinal section of a nerve from brachial plexus. Slight perivascu

lar infiltration; scattered lymphocytes in endoneurium. H-E. X 200.

Ryc. 14. Przekrój poprzeczny nerwu ze splotu barkowego. Obrzęk endoneurium. 
Półcienki skrawek eponowy barwiony zmodyfikowaną metodą Pala-Kultschitzlaj’-

ego. Pow. 200 X.
Fig. 14. Cross section of a nerve brachial iplexus. Endoneurial edema. Semi-thin  

epon section stained by (modified method of Pal i Kultschitzky. X 200.

Ryc. 15. Przekrój poprzeczny nerwu ze splotu barkowego. Grupy małych, rege
nerujących włókien. Technika — jak na poprzedniej rycinie. Pow. 400 X.

Fig. 15. Cross section of a nerve from brachial plexus. Groups of small, rege
nerating nerve fibers. Preparation — as on the figure 14. X 400.

Ryc. 16. Nerw łokciowy. Zrekanalizowany zakrzep naczynia w  perineurium. H-E.
Pow. 200 X.

Fig. 16. Ulnar nerve. Recanalized thrombosis of the perineural vessel. H-E.
X 200.

http://rcin.org.pl



Nr 3 Kleszczowe zapalenie mózgu 361

nacieku w endoneurium; w preparatach czesanych 33% włókien w yka
zywało zmiany typu remielinizacji. Badanie mikroskopowo-elektrono- 
we potwierdziło występowanie włókien ulegających demielinizacji i re- 
mielinizacji. W nerwie łydkowym stwierdzono obecność nielicznych, 
rozproszonych komórek nacieku w endoneurium. Gęstość włókien wy
dawała się prawidłowa; widoczne były pojedyncze grupy włókien rege
nerujących. W preparatach czesanych 7% włókien wykazywało zmiany 
typu zwyrodnienia aksonalnego, a 12% włókien miało odcinki remie- 
linizujące.

DYSKUSJA

«Stwierdzona w opisywanym przypadku s truk tura  procesu chorobo
wego sprowadza się do nacieku krwiopochodnego, krwinkotoków, ognisk 
m artwicy rozpływnej, pól „pustych m artw ic”, typowych i rozlanych 
grudek neuronofagicznych oraz umiarkowanego odczynu gleju. Naj
bardziej nasilone zmiany obserwowano w moście, oliwach dolnych, 
jądrach zębatych móżdżku i w odcinku szyjnym rdzenia kręgowego. 
S truk tura  procesu i jego lokalizacja odpowiada zmianom morfologicz
nym stwierdzanym w zapaleniach, wywołanych wirusami ARBO. 
W Europie środkowej spotyka się zakażenia wirusami ARBO przeno
szonymi przez kleszcze (środkowoeuropejskie zapalenie mózgu i rdze
nia). Do zakażenia dojść może nie tylko przez bezpośrednie ukąszenie 
kleszcza, ale również drogą pokarmową wskutek spożycia mleka i jego 
przetworów (Panów 1962). Przebieg choroby może być bardzo różny, 
wydziela się postać ostrą, podostrą i przewlekłą. Ta ostatnia może 
trwać od kilku miesięcy do kilku lat; niekiedy obserwuje się krótkie 
okresy poprawy stanu chorych.

W przypadkach ostro przebiegających w obrazie morfologicznym 
przeważa mniej lub bardziej nasilony naciek krwiopochodny (Bednar 
1961; Grinschgl i wsp. 1961; Fingerland, Vortel 1961; Wender 1966; 
Osetowska 1966). W niektórych ostro przebiegających przypadkach spo
tyka się również drobne obszary zgąbczenia tkanki, prawdopodobnie 
pochodzenia niedokrwiennego (Jervis, Higgins 1953; Bednar 1961; Seitel- 
berger, Jellinger 1966). D ługotrwały przebieg procesu pozwala przy
puszczalnie na wykształcenie się ognisk m artwicy rozpływnej i blizny 
glejowo-mezodermalnej. W naszym przypadku cechy długotrwałego 
procesu w postaci blizny glejowo-mezodermalnej stwierdzono w ro 
gach przednich odcinka szyjnego rdzenia kręgowego oraz oliwach dol
nych; naciek krwiopochodny był w tych okolicach nikły. W pniu móz
gu natomiast, przeważał rozproszony i okołonaczyniowy naciek krwio
pochodny, szczególnie nasilony w nakrywce mostu. Jądro  zębate pod
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względem rodzaju i nasilenia zmian morfologicznych zajmowało m iej
sce pośrednie.

Przedstawiony wyżej rodzaj zmian morfologicznych odpowiadał prze
biegowi i zespołowi klinicznemu: zespół móżdżkowy pojawił się po ro
ku trwania choroby, a następnie dołączyły się objawy uszkodzenia ner 
wów czaszkowych. Podobna sekwencja zmian morfologicznych ma rów 
nież miejsce w japońskim zapaleniu mózgu, mającym niekiedy długo
trw ały  przebieg (Shiraki 1966). Zwracają uwagę stwierdzone przez nas 
zmiany w obwodowym układzie nerwowym. Nacieki zapalne w od
cinku szyjnym należy, jak się wydaje, łączyć z podstawowym procesem 
chorobowym. Potwierdzają one możliwość występowania oponowo-ko- 
rzeniowej postaci klinicznej kleszczowego zapalenia mózgu (Panów 
1962). Zmiany obserwowane w odcinku Si mogą natomiast być związa
ne zarówno z działaniem dodatkowych czynników uszkadzających, jak 
np. ucisku oraz infekcji, jak i z podstawowym procesem chorobowym.

Rozpoznanie zakażeń spowodowanych wirusem ARBO, w tym środko
woeuropejskiego kleszczowego zapalenia mózgu i rdzenia, powinno być 
oparte na badaniach wirusologicznych i serologicznych. Jeżeli jednak 
nie ma możliwości wykonania tych badań przyżyciowo, w przypadkach 
śmiertelnych rozpoznanie można ustalić na podstawie obrazu morfo
logicznego (Osetowska 1974).

Na marginesie przedstawionego przypadku budzi wątpliwość jedność 
nozologiczna zespołów opisanych jako podostra m artwiejąca encefalo- 
mielopatia. Zmiany morfologiczne, stwierdzane zwłaszcza u dorosłych, 
zmarłych wskutek tej choroby (Feigin, Goebel 1969), są niezmiernie 
podobne do klasycznych obrazów morfologicznych, spotykanych w pod
ostrych i przewlekłych zapaleniach mózgu, wywołanych wirusem ARBO. 
Może więc niektóre przypadki tzw. podostrej m artwiejącej encefalo- 
mielopatii stanowią nierozpoznane kleszczowe zapalenie mózgu i rdze
nia kręgowego?

Я. Рафаловска, Г. Енджейовска, К. Ровиньска-Марциньска

СЛУЧАЙ КЛЕЩЕВОГО СРЕДНЕЕВРОПЕЙСКОГО ЭНЦЕФАЛИТА МОЗГА 
И СПИННОГО МОЗГА С РЕДКО ВСТРЕЧАЕМЫМ КЛИНИЧЕСКИМ ТЕЧЕНИЕМ

Р е з ю м е

У пациента 45 лет имел место радикулярный болевой синдром в районе 
шеи и верхних конечностей, периферический парез верхних конечностей и спа
стический парез нижних конечностей, а также нарушения поверхностной 
чувствительности туловища и конечностей. После года присоединился мозжеч

http://rcin.org.pl



Nr 3 Kleszczowe zapalenie mózgu 363

ковый синдром и симптомы повреждения черепномозговых нервов, вначале 
XII н., а затем XI, IX, X VI, IV и 111. Течение заболевания было волнообразное, 
исход имел место после 3 лет болезни. Наблюдаемые морфологические изменения 
сводились к геморагическому еатогенному экскудату, фокусов диффузного не
кроза, полей „пустых некрозов”, типичных и диффузных нейронофагических 
образований, а также умеренной реакции глии. Наиболее выраженные изменения 
наблюдались в мосте, ядрах оливы, зубчатых ядрах мозжечка и в шейном 
участке спинного мозга. Структура процесса и его локализация соответство
вала морфологическим изменениям, наблюдаемым в среднеевропейском клеще
вом воспалении головного мозга и спинного мозга.

J. Rafałowska, Н. Jędrzejowska, К. Rowińska-Marcińska

CASE OF TICK-BORNE MIDEUROPEAN ENCEPHALOMYELITIS 
WITH UNCOMMON COURSE

S u m m a r y

Male, aged 45 years suffered for the pains of radicular type in the neck and 
upper extremities, paraparesis superior of peripheral type, spastic paraparesis 
of lower extremities, sensory disturbances of all extremities and body. After one 
year appeared cerebellar syndrome and the signs of i cranial nerves damage 
at first the XHth, then XI, IX, X, VI, IV and III. The patient passed away after 
three years of malady of fluctuating course. Morphological changes were mani
fested by vasogenic infiltrations, petechial hemorrhages, colliquative necroses, 
areas of „rarefaction necroses”, typical and diffuse neuronophagic nodules and by 
the moderate glial reaction. Most affected were: pons, olivary and dentate nuclei, 
cervical spinal cord.

The character and localization of the process corresponded to morphological 
changes in Mideuropean tick-borne encephalomyelitis.
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CAŁKOWITE NIEDOKRWIENIE MÓZGOWIA U KRÓLIKA 
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WEWNĄTRZCZASZKOWEGO

Zespół Neuropatologii Centrum Medycyny Doświadczalnej i Klinicznej PAN  
Kierownik Zespołu: prof, dr M. J. Mossakowski

Powszechnie uważa się, że mózg jest narządem, w którym  najszyb
ciej dochodzi do nieodwracalnych uszkodzeń w następstwie niedokrwie
nia. Za granicę tolerancji na całkowite niedokrwienie p rzy jm uje  się 
na ogół okres 4 m inut (Weinberger i wsp. 1940; Heymans 1950; Szcze
klik 1973). Po tym czasie powrót czynności mózgu bez ubytków neuro 
logicznych, zaburzeń czynności bioelektrycznej i nieodwracalnych uszko
dzeń tkankowych uważa się za niemożliwy.

Pogląd ten podważają spostrzeżenia licznych badaczy, posługujących 
się różnymi modelami doświadczalnymi całkowitego niedokrwienia 
mózgu. Neely i Youmans (1963) pracujący na modelu niedokrwienia 
uciskowego wywoływanego podwyższeniem ciśnienia wewnątrzczaszko- 
wego powyżej układowego ciśnienia tętniczego krwi, wykazali, że psy 
przeżywając 48 godz. po 25-minutowym całkowitym zatrzymaniu k rą 
żenia mózgowego reagowały na bodźce wzrokowe i słuchowe oraz u trzy 
mywały pozycję stojącą. K ram er i Tuynm an (1967) w tym  samym  mo
delu doświadczalnym wykazali prawie całkowity powrót czynności bio
elektrycznej mózgu po 15-minutowym okresie niedokrwienia. Dopiero 
przy jego przedłużeniu do 20 min. i dłużej, czynność bioelektryczna po
wracała tylko częściowo lub nie powracała w ogóle. Spostrzeżenia te po
twierdzili następnie, posługując się tym  samym modelem doświadczal
nym, Kawakami i Hossmann (1977), wykazując pełny powrót czynno
ści bioelektrycznej mózgu szczura po 15-minutowym niedokrwieniu. 
Zwrócili oni jednocześnie uwagę na fakt, że czynnikiem ograniczają
cym powrót czynności bioelektrycznej mózgu i przedłużenie czasu prze

* Naukowo-Badawcza Pracownia Ogólnej Reanimatologii AMN, Moskwa; 
Kierownik Pracowni: prof, dr W. A. Niegowski
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życia zwierząt był towarzyszący niedokrwieniu, zmienny w nasileniu 
obrzęk płuc. Gurwicz i wsp. (1974) wykazali, że istotny wpływ na po
wrót czynności mózgowia w okresie poniedokrwiennym mają zarów
no czynniki wewnątrz- jak i zewnątrzmózgowe.

W innym modelu całkowitego niedokrwienia mózgu, polegającym na 
zamknięciu wszystkich dogłowowych odgałęzień tętnicy głównej, skoja
rzonym z obniżeniem układowego ciśnienia krwi, Hossmann i Sato 
(1970, 1971), Hossmann i Kleihues (1973) oraz Hossmann i Zimmermann
(1974) uzyskali powrót czynności bioelektrycznej mózgu po 60 min. 
niedokrwienia. Przy ograniczeniu czasu niedokrwienia do 15 min. uzys
kiwano w tym modelu doświadczalnym nie tylko pełną normalizację 
czynności bioelektrycznej, lecz również wykazano, że zwierzęta były 
w stanie jeść, utrzym ywać pozycję stojącą, chodzić oraz miały zacho
wane reakcje węchowe (Nemoto i wsp. 1977).

Miller i Meyers (1970) opisali całkowity powrót czynności bioelek
trycznej mózgu małpy, po zatrzymaniu przepływu krwi w całym orga
nizmie w warunkach normotermii na okres 20 min. Po zatrzymaniu 
przepływu krwi przez 24 min. zapis elektroencefalograficzny wykazy
wał jedynie niewielkie nieprawidłowości.

M aksymalny okres całkowitego niedokrwienia mózgu, po którym  me
tabolizm energetyczny tkanki powraca do normy zamyka się w grani
cach od 20— 30 min. (Gerlach i wsp. 1971; Schutz i wsp. 1973) do 
60 min. (Hinzen i wsp. 1972).

Pomimo znacznych różnic w szczegółowych wynikach badań, spo
strzeżenia pochodzące z ostatniego dziesięciolecia wskazują, że opor
ność mózgowia na niedokrwienie jest znacznie większa niż się zwykło 
tradycyjnie  przyjmować. Wydaje się, że istotnym czynnikiem, w którym  
m.ędzy innymi należy szukać wyjaśnienia różnic w wynikach poszcze
gólnych badań doświadczalnych i spostrzeżeń klinicznych jest ogólny 
stan kliniczny w czasie niedokrwienia i w okresie po nim następują 
cym. Szczególną rolę w tym zakresie przypisuje się zaburzeniom ukła 
dowego, tętniczego ciśnienia krwi, którego spadek w okresie po niedo
krwieniu, związany prawdopodobnie z obniżoną pulą katecholamin 
w układzie krążenia upośledza reperfuzję mózgu, prowadząc do jego 
nieodwracalnego uszkodzenia (Hossmann, Zimmermann 1974; Marshall 
i wsp. 1975; Pluta, Kapuściński 1980).

Celem przeprowadzonej serii badań była analiza powrotu czynności 
mózgowia po różnych okresach jego całkowitego niedokrwienia w na 
stępstwie ostrego wzrostu ciśnienia wewnątrzczaszkowego oraz określe
nie wpływu tych czynników ogólnoustrojowych, które w istotny spo
sób mogą warunkować przebieg doświadczeń i restytucję czynności 
mózgowia w tych warunkach.
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MATERIAŁ I METODY

Doświadczenia przeprowadzono na 54 królikach, obu płci, o ciężarze 
ciała 2,2—4,2 kg, u których wywoływano niedokrwienie mózgowia, po
przez ostre podniesienie ciśnienia wewnątrzczaszkowego do wysokości 
przekraczającej układowe tętnicze ciśnienie krwi.

Doświadczenia przeprowadzano w uśpieniu pentobarbitalowym (Nem
butal 30—40 mg/kg ciężaru ciała podawany dożylnie). Z cięcia w linii 
środkowej szyi wykonywano tracheotomię, mocowano srebrne elektro 
dy dyskowe (Beckman 214 410) do dodatkowych mięśni oddechowych 
szyi oraz cewnikowano prawą tętnicę szyjną wewnętrzną dla oceny móz
gowego przepływu krwi metodą klirensu 133Xe. Mięśnie i skórę w m iej
scu przecięcia zszywano wyprowadzając na zewnątrz ru rkę  tracheoto- 
mijną. Następnie wykonywano laparatomię, w celu umocowania do mięś
nia przepony dwóch srebrnych elektrod dyskowych (Beckman 214 410) 
służących do zapisu EMG. Takie same elektrody mocowano także do 
mięśnia skośnego zewnętrznego brzucha. Niezależnie od zapisu EMG 
czynność bioelektryczną ośrodka oddechowego kontrolowano metodą 
akustyczną przez wzmocnienie impulsów oddechowych i zastosowanie 
głośnika. Mięśnie brzucha i skórę zszywano szwem ciągłym. Obie tę tn i 
ce udowe i jedną żyłę udową cewnikowano dla umożliwienia pomiaru 
ciśnienia krwi i wstrzyknięć leków. Następnie zwierzęta umieszczano 
w aparacie stereotaktycznym, odsłaniając kości czaszki na poziomie szwu 
strzałkowego i wieńcowego w celu umocowania elektrod do zapisu ECoG.

W kościach czaszki wiercono trzy otwory o średnicy około 2 mm nad 
lewą półkulą w okolicy ciemieniowo-potylicznej, czołowo-ciemieniowej 
i zatoki czołowej nie uszkadzając opony twardej. Do otworów wprowa
dzano srebrne elektrody igłowe o średnicy dopasowanej do rozmiarów 
otworów w czaszce, uzyskując kontakt z oponą twardą. Elektrody re je 
strujące znajdowały się w odległości 1— 5 cm. od elektrody odniesienia 
w zależności od wielkości czaszki. Stosowano jedno odprowadzenie dw u
biegunowe oraz dwa odprowadzenia jednobiegunowe. Zapisy ECoG w y
konywano przy stałej czasu 0,3 sek. i 0,03 sek., przy różnych szybko
ściach przesuwu papieru (od 15 mm/sek do 60 mm/sek).

Przed rozpoczęciem niedokrwienia mózgowia ustalano param etry  sztu
cznej wentylacji na podstawie obserwacji częstości i głębokości samoist
nego oddychania tak, aby zawartość C 0 2 w powietrzu wydechowym 
wahała się od 3 do 4% (Medical Gas Analyzer LB-2, Beckman). Część 
zwierząt w czasie niedokrwienia i przez 30 min. po niedokrwieniu była 
wentylowana mieszaniną powietrza z dodatkiem tlenu przy szybkości 
przepływu 1— 1,5 l/min.
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Całkowite niedokrwienie mózgowia wywoływano przez infuzję sztucz
nego płynu mózgowo-rdzeniowego do komory IV. Skład płynu o pH 7,4 
był następujący: NaCl 120, KC1 3, CaCl2 2,3, MgCl2 1,6, N aH C 03 27, 
NaH2P 0 4 0,05, mleczan 3 i pirogronian 0,2 mEq/l (Ljunggren i wsp. 1974). 
Tem peratura płynu w czasie infuzji wynosiła 37°C. Ciśnienie wewnątrz- 
czaszkowe mierzono przez cały okres niedokrwienia w sposób ciągły z za
stosowaniem przetwornika ciśnienia (Statham P23) i elektromanometru 
(EK 4, firmy Farum). Ciśnienie wewnątrzczaszkowe regulowano w ten 
sposób, aby zawsze przewyższało ono skurczowe ciśnienie tętnicze co 
najmniej o 100 mm Hg. Zgodnie z danymi Gurwicza i wsp. (1974), 
Ljunggrena i wsp. (1974) oraz Kawakami i Hossmanna (1977), tego rzędu 
wzrost ciśnienia wewnątrzczaszkowego pozwala uzyskać całkowite nie
dokrwienie mózgowia. Układowe ciśnienie tętnicze mierzono w lewej 
tętnicy udowej z wykorzystaniem wyżej wymienionych urządzeń po
miarowych. Reakcję wazopresyjną obwodowych naczyń tętniczych w y
zwalaną przez nadciśnienie wewnątrzczaszkowe blokowano przez kon
trolowaną infuzję dożylną Arfonadu (w jednorazowej dawce 5 mg) oraz 
upust krwi tętniczej do kompensatora ciśnienia.

Doświadczenia wykonywano w trzech grupach: grupa I obejmowała 
14 królików z 5-minutowym niedokrwieniem mózgowia, grupa II — 
20 królików z 10-minutowym niedokrwieniem oraz grupa III — 20 kró 
lików z 15-minutowym niedokrwieniem.

Po całkowitym niedokrwieniu mózgowia ciśnienie wewnątrzczaszko
we obniżano, wznawiając w ten sposób krążenie krwi w mózgu. Po nie
dokrwieniu wykonywano również retransfuzję własnej krwi zwierzęcia, 
a układowe ciśnienie tętnicze podtrzymywano przez dożylną infuzję 
noradrenaliny lub adrenaliny (w dawce 0,1 mg).

W doświadczeniach rejestrowano następujące dane posługując się 
8-kanałowym aparatem do EEG (Accutrace-8, Beckman): ECoG, EKG 
za pomocą dwóch igłowych elektrod umocowanych w przedniej p ra 
wej i tylnej lewej kończynie (odprowadzenie II), EMG z mięśni odde
chowych, ciśnienie wewnątrzczaszkowe i układowe ciśnienie tętnicze. 
We wszystkich doświadczeniach starano się kontrolować podstawowe 
param etry  fizjologiczne. W tym celu rejestrowano poziom C 02 w po
wietrzu wydechowym przy użyciu kapnografu, oznaczano Po2, Pco2 i pH 
krwi tętniczej, hematokryt oraz poziom katecholamin we krwi. K on
trolowano również termoelektrodą (Elektrolaboratoriet Ellab — A/S) cie
płotę ciała zwierząt w rectum, u trzym ując ją po niedokrwieniu na po
ziomie 36°— 38°C. Czas przygotowania doświadczenia zamykał się w g ra 
nicach od 2 do 2,5 godz. Większość zwierząt obserwowano w sposób 
ciągły do 6 godz. po niedokrwieniu. Pojedyncze zwierzęta u trzym yw a
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no przy życiu przez okres do 24 godz. po niedokrwieniu. U wszystkich 
zwierząt przeprowadzono badanie sekcyjne zwracając szczególną uw a
gę na zmiany występujące w mózgowiu, płucach i sercu.

W Y N I K I

Wzrost ciśnienia wewnątrzczaszkowego wywoływał ostrą reakcję wa- 
zopresyjną w postaci gwałtownego podwyższenia ciśnienia tętniczego 
krwi, osiągającego w okresie kilkunastu sekund wartość około 145,5 ± 17,9 
m m  Hg przy średnim wyjściowym poziomie ciśnienia wahającym się 
od 67 do 84 mm Hg. Towarzyszyły mu zaburzenia ry tm u serca (rye. 1). 
Po około 4— 6 min. ciśnienie tętnicze u większości zwierząt wykazy
wało wyraźną tendencję spadkową do poziomu poniżej 50 mm Hg. Dla 
jego podtrzymania okazało się niezbędne stosowanie dożylnych infuzji 
noradrenaliny lub adrenaliny.

200 uV
*ЫМ*<ММИ

|200 pV

r. ECoG

Ekg

Ischemia
ICP Recirculation

|300 
•200

:_____ ____m
mm Hg

; c D     Noradrenalinę 100. j
! ЬАР Adrenaline imm На

Arfonad + Bleeding

w 4
Bye. 1. Całkowite kompresyjne niedokrwienie mózgowia królika — początek i koniec 
15 min. niedokrwienia. ECoG — elektrokortykogram, Ekg — elektrokardiogram, 

ICP — ciśnienie wewnątrzczaszkowe, SAP — układowe ciśnienie tętnicze. 
Fig. 1. Complete compression ischemia of the rabbit brain — the beginning and 
the end of 15 min. ischemia. ECoG — electrocorticogram, Ekg — electrocardio

gram, ICP — intracranial
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electrocorticogram, Ekg — electrocardio- 
pressure, SAP — systemic arterial pressure.

Zapis elektrokortykograficzny w okresie poprzedzającym niedokrwie
nie wykazywał cechy typowe dla zmian stanowiących następstwo wpły
wu pentobarbitalu  na czynność bioelektryczną kory mózgu. Występo
wały w nim głównie fale o częstotliwości 11— 12/sek z amplitudą do
chodzącą do 200 м - Ѵ ,  porozdzielane salwami fal niskiej częstotliwości 
4— 5/sek o amplitudzie dochodzącej do 400 м - Ѵ  i tzw. wrzecionami ba r 
b ituranowym i (ryc. 2, 3, 4). Zwiększenie dawki pentobarbitalu powodo
wało wzrost ilości fal wolnych z równoczesnym powiększeniem ich am 
plitudy.

N e u r o p a t o l o a i a  P o l s k a  — 3
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Ryc. 2. Zmiany ECoG w całkowitym 5 min. kompresyjnym niedokrwieniu móz
gowia. Górna krzywa — odprowadzenie dwubiegunowe, dolne krzywe — odpro

wadzenia jednobiegunowe. Stała czasu 0,3 sek.
Fig. 2. ECoG changes in the 5 min. complete compression ischemia of the brain. 
Upper curve — bipolar recording, lower curves — monopolar recording. Time

constant 0,3 sec.

http://rcin.org.pl



Nr 3 Uciskowe całkowite niedokrwienie mózgowia 371
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Ryc. 3. Zmiany ECoG w całkowitym 10 min. kompresyjnym niedokrwieniu móz
gowia. Górna krzywa — odprowadzenie dwubiegunowe, dolne krzywe — odpro

wadzenia jednobiegunowe. Stała czasu 0,3 sek.

Fig. 3. ECoG changes in the 10 min. complete compression ischemia of the brain 
Upper curve — bipolar recording, lower curves — monopolar recording. Time

constant 0.3 sec.
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Ryc. 4. Zmiany ECoG w całkowitym 15 min. kompresyjnym niedokrwieniu móz
gowia. Górna krzywa — odprowadzenie dwubiegunowe, dolne krzywe — odpro

wadzenia jednobiegunowe. Stała czasu 0,3 sek.
Fig. 4. ECoG changes in the 15 min. complete compression ischemia of the brain. 
Upper curve — bipolar recording, lower curves — monopolar recording. Time

constant 0,3 sec.
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Zatrzymanie mózgowego przepływu krwi, oceniane przy pomocy kli- 
rensu 133Ksenonu *, prowadziło do gwałtownych zmian w czynności bio
elektrycznej kory. Po około 4 sek. nadciśnienia wewnątrzczaszkowego, 
częstotliwość fal w zapisie ECoG wzrastała na okres 3— 5 sek. Następ
nie, zarówno napięcie jak i częstotliwość fal gwałtownie spadały. Po 
upływie 19,5 ±5,5 sek. zapis ECoG osiągał linię izoelektryczną, zacho
wując ten sam charakter przez cały okres niedokrwienia, wynoszący 
w poszczególnych grupach 5, 10 i 15 min. W 23,5 ±18,5 sek. ucisku za
nikała czynność ośrodka oddechowego. Zanik czynności bioelektrycznej 
kory mózgu oraz czynności ośrodka oddechowego poprzedzone były za
nikiem fali tętna na krzywej zapisu ciśnienia wewnątrzczaszkowego, 
występującym  w 3 sek. ucisku.

Po 5, 10 lub 15 min. pełnego niedokrwienia przywracano mózgowy 
przepływ krwi przez sprowadzanie ciśnienia wewnątrzczaszkowego do 
wartości wyjściowych. Wykładnikiem resty tucji  krążenia było pojawie
nie się fali tętna na krzywej zapisu ciśnienia wewnątrzczaszkowego 
oraz wzrostu klirensu 133Xe. Ciśnienie tętnicze krwi w momencie za
kończenia ucisku mózgu zamykało się w granicach od 61,0 mm Hg do 
80,0 mm Hg. Następstwem obniżenia ciśnienia wewnątrzczaszkowego 
był gwałtowny spadek ciśnienia obwodowego krwi, wymagający jego 
podtrzymywania infuzją noradrenaliny lub adrenaliny oraz retransfu- 
zją własnej krwi zwierzęcia z kompensatora ciśnienia.

Pow rót czynności mózgowia po niedokrwieniu oceniano na podstawie 
pojawiania się wykładników czynności ośrodka oddechowego, rejestro 
wanych na krzywej elektromiograficznej z mięśni oddechowych, czyn
ności bioelektrycznej kory mózgu w zapisie elektrokortykograficznym 
oraz powrotu odruchu rogówkowego. Pojawienie się wszystkich w y
mienionych param etrów  wykazywało zależność czasową od trwania nie
dokrwienia.

Za początek powrotu czynności bioelektrycznej kory mózgu przyjmo
wano pojawienie się pierwszych minimalnych, widocznych wychyleń 
linii zapisu ECoG o amplitudzie wahającej się od 5uV do 10 nV. Poja 
wiały się one pomiędzy 1,38 ±0,74 min. (5-minutowe niedokrwienie) 
i 10,64 ±4,99 min (15-minutowe niedokrwienie) normalizacji ciśnienia 
wewnątrzczaszkowego. Ewolucja zmian zapisu ECoG po niedokrwie
niu postępowała bardzo wolno. Kolejnym etapem powrotu czynności 
bioelektrycznej kory było pojawienie się pojedynczych fal wolnych
o częstotliwości 3—4/sek z towarzyszącymi im salwami fal o częstotli
wości 8— 10/sek i małej amplitudzie, porozdzielanych odcinkami izo- 
elektrycznymi o różnych okresach trwania. Następnie obserwowano przy

* Ocena zmian w przepływie mózgowym krwi stanowi przedmiot odrębnego 
opracowania.
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rost ilości fal o większej częstotliwości i wzrastającym powoli napięciu. 
Zapis ECoG przybierał charakter ciągły po 4,95 ±4,21 min. od norma
lizacji ciśnienia wewnątrzczaszkowego w grupie zwierząt z 5-minuto- 
wym niedokrwieniem, po 22,90 ±11,76 min. w grupie 10-minutowej 
i po 33,64± 14,79 min. w grupie 15-minutowej. Po 5-minutowym nie
dokrwieniu powrót ECoG był bardzo szybki, natomiast po 10— 15-minu
towym był on stopniowy, osiągając wartości wyjściowe dopiero w 2—3 
godz. po niedokrwieniu (ryc. 2, 3, 4, tabela 1).

Tabela 1. Powrót czynności bioelektrycznej kory po różnych okresach niedokrwienia mózgowia 

Table 1. Recovery of cortex bioelectrical activity after different periods o f cerebral ischemia

Czas nie
dokrwienia 
mózgowia Liczba 

(min) zwierząt 
Time of ce- Number 

rebral o f animals 
ischemia 

(min)

5

10

15

Wartości średnie i  odchylenia standardowe 
Mean values ±  SD 
p —  prawdopodobieństwo 

probability

1,38±0,74

10 i -6 ,4 3 ± 3 ,19

p <  0,005

4,95±4,21

1-22,9 0 ±  11,76

p <0 ,025  p <  0,0005 p < 0 ,0 5

p <  0,005

p <  0,0005

11 — 10,64±4,99- — 33,6 4 ±  14,79-

<0 ,05

<0,0005

<0,0005

Pierwsze oznaki powrotu  
ECoG 
(min)

First features of ECoG 
recovery 

(min)

Ciągła aktywność ECoG 
(min)

Continuous ECoG activity  
(min)

U 8 zwierząt, u których niedokrwienie mózgowia trwało 10— 15 min. 
nie obserwowano w ogóle powrotu czynności bioelektrycznej kory m óz
gu, ponieważ padły one bezpośrednio po normalizacji ciśnienia we
wnątrzczaszkowego, wśród objawów klinicznych sugerujących obrzęk 
płuc (potwierdzony badaniem sekcyjnym), przy spadku ciśnienia krwi 
do wartości nieoznaczalnych.

Powrót czynności ośrodka oddechowego wyprzedzał w czasie poja
wienie się czynności bioelektrycznej kory mózgu. Rejestrowano ją 
w 1,7 ±0,9 min. po niedokrwieniu w grupie z 5-minutowym uciskiem,
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w 2,9 ±0,6 min. w grupie 10-minutowej i w 5,2 ±1,8 min. w grupie 15- 
-minutcwej. Powrót odruchu rogówkowego odnotowano odpowiednio 
po 7,0 ±0,9 min., 16,9 ±5,9 min. i 19,9 ±4,6 min. (tabela 2).

Tabela 2. Powrót czynności oddechowej i odruchu rogówkowego po różnych czasach całko
witego kompresyjnego niedokrwienia mózgowia 

Table 2. Recovery of respiratory function and corneal reflex after different times o f complete
compression cerebral ischemia

Czas niedokrwienia mózgo 
wia 

(min)

Powrót czynności oddechowej Powrót odruchu rogówkowego 
(min) (min)

Recovery of respiratory function Recovery of corneal reflex
Time of cerebral ischemia

(min)
(min) (min)

10

15

i Л ± 0 ,9  (n = 6 ):

-2 ,9 ± 0 ,6  (n =  8)

7 ,0 ± 0 ,9  (n =  6):

pcO .O l

- 1 6 ,9 ± 5 ,9  (n =  9)

p <  0,005 p <  0,001 NS

p <  0,005

p <  0,001

-5 ,2 ± 1 ,8  (n = 10) - 1 9 ,9 ± 4 ,6  (n =  11)—

Wartości średnie ±  odchylenia standardowe 
Mean values i  SD  
n —  liczba zwierząt

number of animals 
NS —  nieznamienny  

not significant 
p —  prawdopodobieństwo 

probabili ty

Pojedyncze króliki, u których zabiegi chirurgiczne ograniczono do 
minimum w celu przedłużenia okresu ich przeżycia po niedokrwieniu, 
w 3—4 godz. podnosiły głowę, reagowały na bodźce słuchowe oraz 
połykały wodę. W 5— 6 godz. przyjmowały pozycję siedzącą i wyko
nywały ograniczone ruchy lokomocyjne, które były jednak nieskoor
dynowane. Koordynacja ruchów ulegała poprawie w następnych go
dzinach. Zwracało uwagę wydalanie dużej ilości moczu oraz powrót 
czynności defekacyjnych. Mimo tych objawów normalizacji stanu zwie
rząt nie udało się utrzym ać ich przy życiu przez okres 24 godz. po 
niedokrwieniu.

Objętość sztucznego płynu mózgowo-rdzeniowego, zużytego do wy
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wołania kompresyjnego niedokrwienia mózgowia u pojedynczego zwie
rzęcia, w zależności od czasu niedokrwienia, wahała się od 64,6 ±31,9 ml 
do 198,1 ±84,9 ml, co stanowiło odpowiednio od 1,88 ±0,99 do 7,10 ±3,11% 
ciężaru ciała zwierząt (tabela 3). Spadek wartości hem atokry tu  krwi 
tętniczej bezpośrednio po niedokrwieniu mózgowia wynosił średnio 
około 43%. Odnotowano również spadek ciepłoty ciała zwierząt. W mo
mencie zakończenia niedokrwienia mózgowia była ona niższa średnio
o 1,5°C od wartości kontrolnych (tabela 4).

Tabela 3. Objętość sztucznego płynu mózgowo-rdzeniowego zużyta w różnych czasach nie
dokrwienia mózgowia

Table 3. Mock cerebro-spinal fluid volume necessary to maintain cerebral ischemia in dif
ferent periods

aj
С ^
6 £

'S <Й
• S  *

сЗ
ЬС Ф  Ф

I  . §  ' S
Е H .S

.ЁР ьс

Objętość płynu  
(ml)

Fluid volume 
(ml)

Objętość płynu jako % 
ciężaru ciała 

Fluid volume as % of body 
weight

6 3466,7 ± 4 17 ,9  64 ,6±31 ,9:

10 14 3000,0 ±  390,3

NS

15 12 2833,3 ±  455,9

1,88±0,99_

p <  0,005

150 ,0±60.4  I i -5 ,1 2 ± 2 ,4 7

p <  0,005 p < 0 ,0 5  p <  0,005

198,1 ±84 ,9 - -7 ,10±3,11-

p <  0,005

Wartości średnie i  odchylenie standardowe 
Mean values ^  SD 
NS —  nieznamienny 

not significant 
p —  prawdopodobieństwo 

probability

Na sekcji wykonywanej w różnych okresach po niedokrwieniu u 40 
zwierząt stwierdzano cechy obrzęku płuc o różnym stopniu nasilenia, 
zastój krwi w płucach oraz wybroczyny krwawe w mięśniu serco
wym. Natomiast w mózgowiu nie stwierdzano żadnych uchwytnych 
makroskopowo zmian patologicznych.
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Tabela 4. H em atokryt i temperatura ciała po 15 min. niedokrwieniu mózgowia 
Tobie 4. H em atocrit and body temperature after 15 min. cerebral ischemia

Badane parametry 
Exam ined parameters

Hematokryt
(%)

Hematocrit
(%)

Temperatura ciała (°C) 
Body temperature

(°C)

Kontrola 35 ,6±2 ,1 37,1 ± 0 ,9  (n =  10)
Control ( n =  10)

Po 15 min. niedokrwieniu 20 ,3±5 ,5** 35,8 ±  1,4 (n =  10)*
After 15 min. ischemia (n =  10)

W artości śr e d n ie j  odchylenia standardowe * —  p < 0,025
Mean values ±  SD ** —  p <  0,0005
n —  liczba zwierząt

number of animals

OMÓWIENIE

Dynamika i charakter zaburzeń czynności bioelektrycznej mózgu 
stwierdzone w przedstawionej serii doświadczeń w czasie i po całko
witym niedokrwieniu mózgowia zbliżone były do opisywanych przez 
innych autorów w różnych doświadczalnych modelach całkowitego za
trzymania dopływu krwi do mózgu. Zapis elektrokortykograficzny osią
gał poziom izoelektryczny w tym samym czasie, w którym ustawała 
czynność bioelektryczna rejestrowana w zapisie elektroencefalograficz- 
nym w niedokrwieniu mózgu wywołanym podwiązaniem dogłowowych 
odgałęzień tętnicy głównej oraz w cardiac arrest (Hossmann, Hossmann 
1973; Hossmann, Zimm erm ann 1974; Majkowski 1975; Vries i wsp. 
1975; Pluta, Kapuściński 1980). Czas powrotu aktywności bioelektrycz
nej po całkowitym niedokrwieniu mózgowia wykazywał statystycznie 
znamienną zależność od czasu jego trwania. Podobna zależność doty
czyła pojawiania się ciągłej aktywności bioelektrycznej kory mózgu. 
W oparciu o spostrzeżenia Gurwicza (1966, 1978) oraz Niegowskiego 
i wsp. (1979), przy liniowej zależności pomiędzy czasami powrotu czyn
ności bioelektrycznej mózgowia i długości jego niedokrwienia, uznać 
należy, że okres 15 min. pełnego kompresyjnego niedokrwienia mózgo
wia u królika nie stanowi granicy maksymalnej wrażliwości narządu 
na niedokrwienie (ryc. 5).

Po 15-minutowym niedokrwieniu normalizacja zapisu ECoG była po
wolna i następowała po 2— 3 godz. Podobną dynamikę procesu norma-
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Pierwsze oznaki powrotu ECoG 
First features of ECoG recovery 
Ciągła aktywność ECoG 
Conti nous ECoG activity

X---min.

30

25

■Se

20

15

10

5

5 10 15

Czas niedokrwienia -  m in  
Tim e of ischemia -  min.

Ryc. 5. Zależność czasu powrotu ECoG od czasu niedokrwienia mózgowia. 
l i g .  5. Relationship of ECoG recovery time to the time of cerebral ischemia.

lizacji w analogicznym modelu doświadczalnym stwierdzili uprzednio 
Kawakami i Hossmann (1977) u szczurów. Spostrzeżenia nasze różnią 
się pod tym względem od wyników uzyskanych przez Marshalla i wsp.
(1975) na królikach. Autorzy ci po 15-minutowym niedokrwieniu nie 
obserwowali u żadnego ze zwierząt powrotu zapisu EEG a na sekcji 
nie stwierdzali obrzęku płuc. Wskazywało to, że brak powrotu czyn
ności bioelektrycznej mózgu w arunkowany był jego uszkodzeniem przez 
15-minutowe niedokrwienie. Podobnie jak w niedokrwieniu mózgowia 
wywołanym zamknięciem dogłowowych odgałęzień tętnicy głównej (Plu
ta, Kapuściński 1980), tak i w obecnej serii doświadczeń, restytucja 
aktywności ośrodka oddechowego wyprzedzała w czasie powrót czyn
ności bioelektrycznej rejestrowanej w zapisie ECoG.

Na odrębną uwagę zasługują, towarzyszące niedokrwieniu mózgowia
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zaburzenia ze strony układu krążenia oraz zmiany w płucach, które 
same przez się decydować mogły o przeżyciu zwierzęcia, zarówno w cza
sie, jak i po niedokrwieniu, jak również odgrywać zasadniczą rolę w pa
togenezie uszkodzeń ośrodkowego układu nerwowego rozwijających się 
w okresie poniedokrwiennym.

Zaburzenia krążenia wykazywały znamienną fazowość, dotyczącą 
przede wszystkim ciśnienia krwi. Ostre nadciśnienie wewnątrzczaszko- 
we wyzwalało gwałtowną reakcję wazopresyjną, wyrażającą się znacz
nym wzrostem tętniczego ciśnienia krwi. Nadciśnieniu tętniczemu w tej 
fazie niedokrwienia towarzyszyły zaburzenia ry tm u serca oraz cechy 
niedokrwienia mięśnia sercowego (Kapuściński i wsp. 1980). W 4— 6 
min. niedokrwienia mózgowia pojawiał się postępujący spadek tętnicze
go ciśnienia krwi z dalszym pogłębieniem zaburzeń czynności serca. 
Kolejną fazę zaburzeń hemodynamicznych wyrażających się spadkiem 
układowego tętniczego ciśnienia krwi, mimo jego farmakologicznej kon
troli, wyzwalała normalizacja ciśnienia wewnątrzczaszkowego w arunku 
jąca powrót mózgowego krążenia krwi.

Reakcja h ipertensyjna na wzrost ciśnienia wewnątrzczaszkowego, 
znana od dawna pod nazwą odruchu Cushinga (1901) i związana praw 
dopodobnie z gwałtownym podwyższeniem stężenia amin katecholo- 
wych we krwi, była w prezentowanej serii doświadczeń tak znaczna 
i pociągała za sobą tak głębokie upośledzenie czynności i wydolności 
serca, że dla u trzym ania  przy życiu zwierząt w tej fazie niedokrwienia 
mózgowia okazało się niezbędne stosowanie preparatu  ganglioplegicz- 
nego (Arfonadu) oraz wykonywanie upustu krwi. Z kolei w fazie hi- 
potensyjnej, w której stwierdzano spadek zawartości amin katecholo- 
wych we krwi, konieczne było podawanie infuzji noradrenaliny lub 
adrenaliny, wykonywanie retransfuzji  krwi upuszczonej w fazie hiper- 
tonicznej, a także stosowanie do oddychania w czasie niedokrwienia 
i w pierwszych 30 min. po niedokrwieniu mieszaniny tlenu z powiet
rzem.

Mechanizm reakcji hipotensyjnej, rozwijającej się w czasie niedo
krwienia mózgowia nie jest jednoznacznie wyjaśniony. W warunkach 
modelu uciskowego niedokrwienia należy go wiązać z zaburzeniami krą 
żeniowo-oddechowymi zapoczątkowanymi w jego fazie hipertensyjnej. 
Trzeba również uwzględnić spadek poziomu katecholamin we krwi wy
stępujący w tej fazie niedokrwienia, podobnie zresztą jak i we wczes
nym okresie po niedokrwieniu (Pluta i wsp. — w przygotowaniu) *.

Zaburzenia ry tm u  serca, a co za tym  idzie obniżenie jego objętości

* Analiza zaburzeń w  zawartości amin katecholowych w e krwi w  czasie nie
dokrwienia mózgowia i w okresie po niedokrwieniu stanowi przedmiot odręb
nego opracowania.
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wyrzutowej oraz spadek układowego ciśnienia krwi opisywano w róż
nych doświadczalnych modelach niedokrwienia mózgu (Kramer, Tuyn- 
man 1967; Meinen i wsp. 1975; Kapuściński 1977; Kapuściński i wsp. 
1980). Według Niegowskiego i wsp. (1978) po niedokrwieniu mózgu 
rozwija się ,,zespół zmniejszonego wyrzutu  sercowego” . Utrzymanie 
prawidłowego przepływu krwi w mózgu zależy między innymi od po
jemności wyrzutowej serca oraz wysokości układowego ciśnienia krwi. 
Ich spadek w okresie po niedokrwieniu wpływa w sposób oczywisty na 
stan ukrwienia ośrodkowego układu nerwowego, a tym samym na sto
pień i dynamikę restytucji jego czynności.

Model kompresyjnego niedokrwienia mózgowia, związany z wprowa
dzeniem do przestrzeni wewnątrzczaszkowej znacznych ilości płynu s tw a
rza dodatkowe czynniki obciążające układ krążenia. Objętość stosowa
nego przez nas sztucznego płynu mózgowo-rdzeniowego, niezbędna do 
wywołania całkowitego niedokrwienia mózgowia przez okres 15 min. 
osiągała 198,1 ±84,9 ml, co stanowiło około 7,10 ±3,11% ciężaru ciała. 
Prowadziło to do znacznego nawodnienia, czego potwierdzeniem był 
spadek hem atokrytu  w okresie po niedokrwieniu do połowy wartości 
kontrolnych. Mogło to stanowić dodatkowe obciążenie układu krążenia 
i przyczyniać się do rozwoju obrzęku płuc. Liczni autorzy posługujący 
się modelem kompresyjnego niedokrwienia mózgu opisywali występo
wanie obrzęku płuc (Kramer, Tuynm an 1967; L junggren i wsp. 1974; 
Kawakami, Hossmann 1977; Malik 1977). Stwierdzono go również 
w naszym materiale doświadczalnym, pomimo zapobiegania reakcji hi- 
pertensyjnej przez podawanie Arfonadu i ograniczania do niezbędnego 
minimum objętości podawanego sztucznego płynu mózgowo-rdzenio- 
wego. Kawakam i i Hossmann (1977) podkreślają rolę nadmiernego na
wodnienia w rozwoju niewydolności krążenia i obrzęku płuc w przy
padkach kompresyjnego niedokrwienia mózgu. Prowadząc badania na 
szczurach ograniczali oni czas niedokrwienia do 15 min., uważając, że 
jego przekroczenie prowadzi do ciężkich zaburzeń w układzie krąże
nia. Dla uniknięcia skutków nadmiernego nawodnienia stosowali nawet 
dodatkowo dializę otrzewnową. W naszych badaniach mimo uzyskania 
restytucji czynności bioelektrycznej mózgu i normalizacji aktywności 
ośrodka oddechowego, umożliwiającej spontaniczne oddychanie zwie
rząt, napotkano istotne trudności w utrzym aniu ich przy życiu przez 
okres dłuższy niż 24 godz. W świetle stwierdzonych zmian w płucach 
i w mięśniu sercowym wydaje się uzasadnione uznać, że śmierć zwie
rząt po całkowitym kompresyjnym niedokrwieniu mózgowia następo
wała nie w związku z nieodwracalnymi zmianami w ośrodkowym ukła 
dzie nerwowym, lecz na skutek zmian w układzie sercowo-naczyniowym
i płucach.
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WNIOSKI

1. Po 15-minutowym całkowitym uciskowym niedokrwieniu mózgo
wia u znieczulonych królików, pomimo głębokich zaburzeń hemodyna
micznych, możliwy jest powrót czynności bioelektrycznej mózgowia do 
wartości wyjściowych.

2. Czas powrotu czynności bioelektrycznej mózgowia po jego cał
kowitym niedokrwieniu, którego okres nie przekracza 15 min. wykazuje 
liniową zależność od czasu trwania niedokrwienia.

3. Okres 15 min. w całkowitym uciskowym niedokrwieniu mózgowia 
nie stanowi przeto krytycznej granicy czasowej jego niedokrwienia.

4. Podwyższenie ciśnienia wewnątrzczaszkowego powyżej ciśnienia 
perfuzyjnego u królików prowadzi do ciężkich ogólnoustrojowych zabu
rzeń hemodynamicznych, które jeżeli się im nie przeciwdziała, są przy
czyną śmierci zwierząt, pomimo powrotu czynności bioelektrycznej ośrod
kowego układu nerwowego.

5. Stosowanie sztucznego płynu mózgowo-rdzeniowego w modelu cał
kowitego uciskowego niedokrwienia mózgowia u królików prowadzi do 
nadmiernego nawodnienia zwierząt, stanowiącego zasadniczą przyczynę 
zaburzeń hemodynamicznych w okresie odnowy czynności mózgowia.

Р. Плута, С. В. Толова, А. Капусьцински

ПОЛНАЯ ИСХЕМИЯ МОЗГА У КРОЛИКА 
В РЕЗУЛЬТАТЕ РОСТА ВНУТРИЧЕРЕПНОГО ДАВЛЕНИЯ

Р е з ю м е

У 54 нормотермических кроликов полностью прекращали приток крови к моз
гу продолжительность 5, 10 и 15 минут путем роста внутричерепного давления 
свыше определенного артериального давления. Биоэлектрическую активность 
мозга регистрировали в виде электрокортикограмы (ЕКоГ), регистрировали так
же электромиограм дыхательных мышц, периферическое системное артериальное 
давление, гематокрит и температуру тела животных перед и после исхемии. 
Для вызова исхемии мозга в выше указанное время пользовались от 64,6 ±  31,9 
до 198,1 ±  84,9 мл ускусственной спинномозговой жидкости, что составляло 
от 1,88 ±  0,99 до 7,10 ± 3 ,1 1 %  веса тела животных. Во время исхемии биоэлектри
ческая активность мозга исчезала после 19,5 ± 5,5 сек., а биоэлектрическая 
активность дыхательного центра после 23,5 ±  18,5 сек. У 46 из 54 животных, 
которые выжили больше, чем 45 мин. первые признаки возвращения ЭКоГ 
к норме наблюдали между 1,38 ±  0,74 и 10,64 ±  4,99 мин., а восстановление н е п 
рерывной биоэлектрической активности между 4,95 ±  4,21 и 33,64 ±  14,79 мин. 
Активность дыхательного центра восстановливалась между 1,79 ±  0,9 и 5,2 ±  1,8 
мин, а роговичный рефлекс между 7,0 ±  0,9 и 19,9 ± 4,6 мин. У 8 животных не 
имело места восстановление биоэлектрической активности мозга из-за сильного 
отека легких после исхемии, которого не удалось претотвратить никакими 
фармакологическими срдествами. После исхемии наблюдали падение гематокрита
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в среднем на 43°/o по сравнению с контролем и температуры тела на 1,5° Ц. Во 
время вскрытия в разное время после исхемии у 40 животных наблюдали стаз 
крови и отек лёгких а также геморагические очаги в сердечной мышце.

R. Pluta, S. V. Tolova, A. Kapuściński

COMPLETE CEREBRAL ISCHEMIA IN RABBIT AS A RESULT 
OF ACUTE INTRACRANIAL HYPERTENSION

S u m m a r y

In 54 normotermic rabbits cerebral blood flow has been completely interrupted 
for 5, 10 and 15 min. by intracranial pressure elevation above systemic arterial 
pressure. Cerebral bioelectric activity was registered by means of electrocorti- 
cogram (ECoG) and electromiogram from respiratory muscles, and systemic 
arterial pressure, hematocrit and body temperature of animals was evaluated 
before and after ischemia. The volume of mock cerebro-spinal fluid from 
64.6±31.9 ml. to 198.1+84.9 ml. what presents from 1.88+0.99% to 7.10±3.11% of the 
animals’ body weight has been used to produce cerebral ischemia during the 
above mentioned periods. During cerebral ischemia ECoG disappeared after 
19.5±5.5 sec. and bioelectric activity of respiratory center after 23.5±18.5 sec. In 
46 out of 54 animals which survived more than 45 min., the first symptoms 
of ECoG recovery were observed between 1.38+0.74 min. and 10.64+4.99 min., 
and recovery of the contiunous bioelectric activity between 4.95+4.21 min. and 
33.64+14.79 min. Activity of respiratory center recovered between 1.7+0.9 min. 
and 5.2+1.8 min., and corneal reflex recovered between 7.0+0.9 min. and 19.9+4.6 
min. In 8 animals cerebral bioelectric activity did not recovered because of very 
intensive postischemic pulmonary edema which could not be prevented by any 
pharmacological compound. A decrease of hematocrit by a mean approx. 43% and 
body temperature by 1.5°C was observed after ischemia. During post-mortem 
examination at different time following ischemia in 40 animals venous hyperemia 
with pulmonary edema and myocardial hemorrhages were observed.
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Wprowadzenie metod reanimacyjnych spowodowało, że zatrzymanie 
czynności serca (cardiac arrest) stało się w wielu przypadkach, chociaż 
nie zawsze trwale, odwracalne. Bowiem pomimo opieki na oddziale in
tensywnej terapii, wielu chorych, którzy przebyli zatrzymanie czyn
ności serca ginie w następstwie powikłań po krótszym lub dłuższym 
okresie czasu (Lavin 1970; Cervos-Navarro, Schliack 1978).

Niedokrwienie mózgu powstałe w wyniku zatrzymania czynności ser
ca prowadzi do szeregu zmian w ośrodkowym układzie nerwowym, któ
re budzą szerokie zainteresowanie neuropatologów, wiążąc się ściśle 
z ogólnymi problemami patogenezy uszkodzeń tkanki nerwowej w cho
robach naczyniopochodnych mózgu. Morfologia tych zmian została do
kładnie przedstawiona w wielu pracach. Obszerne ich podsumowanie 
znajduje się w monografii wydanej w roku 1969 pod redakcją Panina
i Käufera. Niewiele natomiast wiadomo na tem at stanu błon komórko
wych oraz zachowania się w tych warunkach reakcji histoenzymatycz- 
nych w mózgu. Jedyny znany dotychczas opis zmian histochemicznych 
dotyczy pojedynczego przypadku, opracowanego przez jednego z auto 
rów obecnej pracy (Kozik 1975). W niniejszym doniesieniu pragniem y 
przedstawić wyniki histochemicznych badań aktywności szeregu enzy
mów (fosfataz, esteraz i oksydoreduktaz) oraz oznaczeń chemicznych 
lipidów istoty białej, szarej i frakcji mielinowej mózgu w przypadkach 
zatrzymania czynności serca. Uzyskane wyniki porównujem y z bada
niami przeprowadzonymi w przypadkach tak zwanego mózgu respira 
torowego.

N e u r o p a t o l o g i a  P o l s k a  — 4
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MATERIAŁ I METODY

Badany materiał obejmuje 5 chorych w wieku od 18 do 68 lat, u któ
rych w czasie różnego rodzaju zabiegów lekarskich wystąpiło zatrzy
manie czynności serca. Dokładnego czasu od tego m omentu do chwili 
ponownego podjęcia czynności serca w wyniku reanimacji nie udało 
się ustalić. Okres czasu cd chwili zatrzymania czynności serca do zgo
nu w stanie zespołu apalicznego z następowymi powikłaniami zapalny
mi, najczęściej ze strony układu oddechowego wynosił od 26 godzin do
2 miesięcy. Zestawienie podstawowych danych klinicznych badanych 
chorych znajduje się w tabeli 1.

Tabela 1. Podstawowe dane kliniczne 

Table 1. Essential clinical data

Przypa
dek
Case

Wiek
(lata)
Age

(years)

Choroba podstawowa 
Primary disease

Okoliczności zatrzym a
nia czynności serca 
Circumstances of cardiac 

arrest

Czas od zatrzyma
nia czynności serca 

do zgonu 
Time from cardiac 

arrest to death

1 68 Atherosclerosis cerebri Tracheostomia 26 godz. h
2 18 Appendicitis Anesthesia 2 mies. months
3 31 Appendicitis A nesthesia 7 dni days
4 43 Cerebral hemorrhage Trepanopunctio 4 dni days
5 55 Encephalomalacia Intubatio 6 dni days

Autopsję wykonano w okresie od 2 do 8 godzin po śmierci, pobierając 
po ocenie makroskopowej skrawki do badań histochemicznych i histo
patologicznych, a w 2 przypadkach również do badań biochemicznych. 
Wyniki badań chemicznych porównano z analogicznymi oznaczeniami 
m ateriału niezmienionego makroskopowo, pochodzącego z płatów mózgu 
wyciętych w czasie zabiegu operacyjnego, przeprowadzonego w celu 
dotarcia do głębiej położonych ognisk chorobowych.

Badania chemiczne lipidów istoty szarej i białej mózgu oraz frakcji 
mielinowej przeprowadzono przy użyciu techniki chromatografii ko
lumnowej i cienkowarstwowej, w sposób opisany w poprzedniej p ra 
cy (Wender i wsp. 1975). Badania histologiczne wykonano na m ate
riale utrw alonym  w płynie Bakera, po zatopieniu w parafinie, stosu
jąc następnie barwienie hematoksyliną-eozyną, metodą Nissla, Klüver- 
-Barrery  i Kanzlera. Na materiale mrożonym stosowano barwienie Su
danem III i IV oraz metodą Cajala. Badania histochemiczne objęły ozna
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czenia aktywności fosfatazy kwaśnej i zasadowej, pirofosforylazy fosfo
ranu  tiaminy (TPPaza — Е. С .2 .5 .1 . З .) ,  fosfohydrolazy ATP (ATPaza — 
Е . С . З .6 .1 . З . ) ,  nieswoistej esterazy, acetylocholinoesterazy (E.C.3.1.1.7.), 
cholinoesterazy (E.C.3.1.1.8.) oraz dehydrogenaz: glicero-3-fosforanowej 
(Е.С.1.1.1.8.), mleczanowej (E.C.1.1.1.27.), 3-hydroksymaślanowej (E.C. 
1.1.1.30.), glukozo-6-fosforanowej (E.C.1.1.1.49.), bursztynianowej 
(E.C.1.3.99.1.), izocytrynianowej (E.C.1.1.1.41.) oraz NADP-H zależnej 
dehydrogenazy tetrazolu według metod przedstawionych w skrócie 
w pracy Wendera i wsp. (1980).

WYNIKI 

Zm iany morfologiczne

Przypadek 1. W naczyniach mózgu zmiany miażdżycowe. W obrębie 
s tru k tu r  szarych półkul mózgu, jąder podstawy oraz pnia mózgu duże 
ubytki komórek nerwowych. Wiele spośród zachowanych neurocytów 
wykazuje cechy uszkodzenia ciężkiego, ischemicznego lub ogniskowe
go. W korze mózgu i w jądrach podstawy glejoza astroglejowa. Istota 
biała wykazuje nieznaczne spłowienie mieliny w osi zakrętów i w ośrod
ku półowalnym, rozplem gleju międzywłókienkowego oraz pałeczek mi- 
krogleju. W móżdżku ubytki komórek Purkinjego oraz nieznaczne prze
rzedzenie warstw y ziarnistej.

Przypadek 2. Kora mózgu wykazuje w obrębie wszystkich płatów 
zatarcie warstwowości na skutek rozległych ubytków neurocytów, szcze
gólnie w warstwach II i III, w których stwierdza się również zgąbcze- 
nie podłoża. Rozplem gleju z obecnością postaci przerosłych i olbrzy
mich astrocytów (rye. 1) oraz licznych pałeczek mikrogleju. W jądrach 
prążkowia znaczne ubytki neurocytów z rozplemem astrogleju. Dobra 
barwliwość osłonek mielinowych mózgu przy znacznym rozplemie ko
mórek gleju międzywłókienkowego. W pniu mózgu drobne ubytk i neu
rocytów z niewielkim rozplemem makro- i mikrogleju. W móżdżku 
ubytki komórek Purkinjego oraz duże przerzedzenie w arstw y ziarnistej 
z obecnością pasma zgąbczenia na pograniczu z warstwą gleju Berg- 
manna.

Przypadek 3. Kora mózgu z zatartą  wrarstwowością, przy czym więk
szość zachowanych neurocytów wykazuje cechy schorzenia ciężkiego, 
a nieliczne ischemicznego. W rogu Amona w polach H2 i H4 zmiany 
rozpływne neurocytów, dające ogniskowo obraz zgąbczenia. W s truk 
turach szarych rozplem astrogleju. W jądrach podstawy i w pniu móz
gu zmiany neurocytów o miernym  nasileniu. Istota biała półkul móz-
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Ryc. 1. Przerosłe astrocyty w torebce wewnętrznej. Cajal. Pow. 200 X.
Fig. l. Hypertrophie astrocytes in internal capsule. Cajal. X 200.

gowych wykazuje spłowienie mieliny oraz rozplem oligodendrogleju. 
Móżdżek prawie całkowicie pozbawiony komórek Purkinjego. Niewiel
kie przerzedzenie warstwy ziarnistej.

Przypadek 4. W półkulach mózgu liczne rozsiane ogniska krwotocz
ne. W korze mózgu wiele neurocytów wykazuje zmiany zwyrodnienio
we o cechach schorzenia ciężkiego lub wakuolarnego. Zmiany te doty
czą wszystkich warstw kory. W jądrach podstawy i pniu mózgu poje
dyncze neurocyty z morfologicznymi cechami różnych zmian zwyrod
nieniowych. Istota biała nie wykazuje uchwytnych zmian morfologi
cznych. W móżdżku mierne ubytki komórek Purkinjego oraz lekkie 
przerzedzenie warstwy ziarnistej. W naczyniach mózgu zmiany stward- 
nieniowe w tętnicach mniejszych i miażdżycowe w tętnicach dużych.

Przypadek 5. Liczne pola opustoszeń komórkowych w korze mózgu. 
Spośród zachowanych neurocytów wiele wykazuje zmiany typu ische- 
micznego. W prążkowiu ognisko rozmiękania. W pniu w szeregu komó
rek nerwowych stwierdza się zmiany zwyrodnieniowe. Istota biała pół
kul mózgu uchwytnych zmian nie wykazuje. W korze móżdżku znaczne 
przerzedzenie warstwy komórek Purkinjego oraz ziarnistej. W istocie 
białej móżdżku ognisko rozmiękania.
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Rye. 2. Silna aktywność fosfatazy kwaśnej w zwyrodniałych neurocytach oraz 
w oligodendrogleju w korze ciemieniowej. Pow. 220 X.

Fig. 2. High acid phosphatase activity in degenerated neurocytes and in oligo- 
dendroglia of parietal cortex. X 220.
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Rye. 3. Znaczna aktywność fosfatazy kwaśnej w makrofagach, neurocytach i w ko
mórkach glejowych w gałce bladej. Pow. 80 X.

Fig. 3. Significant acid phosphatase activity in macrophages, neurocytes and glial
cells of globus pallidus. X 80.
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Badania histochemiczne

Fosfataza kwaśna. We wszystkich badanych przypadkach obserwuje 
się znaczną aktywność fosfatazy kwaśnej w cytoplazmie astrogleju, 
zwłaszcza przerośniętego oraz w wielu komórkach oligodendrogleju 
międzywłókienkowego. W obrębie móżdżku zwraca uwagę silna ak tyw 
ność tego enzymu w komórkach glejowych Bergmanna. Szereg neuro- 
cytów różnych s truk tu r  mózgu odznacza się zwiększoną aktywnością 
enzymu w perikarionie, przy czym zaznaczają się bardzo duże różnice 
pomiędzy poszczególnymi komórkami (ryc. 2 i 3).

TPPaza. Wiele komórek astrogleju, szczególnie przerosłego, podob
nie jak liczne komórki oligodendrogleju międzywłókienkowego, w y 
kazuje silną aktywność w cytoplazmie (ryc. 4). Spotyka się również 
wzrost aktywności enzymu w neuropilu jąder podstawy (ryc. 5).

Ryc. 4. Znaczna aktywność TPPazy w neurogleju i ścianach naczyń w  warstwie 
drobinowej móżdżku. Po w. 220 X.

Fig. 4. Significant TPPase activity in neuroglia and vascular walls of cerebellar
molecular layer. X 220.

ATPaza. Podobnie jak wymienione poprzednio enzymy, również ATP- 
aza wykazuje wzmożenie aktywności w przerosłych astrocytach (ryc. 6), 
bardzo znaczne w komórkach Bergmanna oraz w licznych komórkach 
oligodendrogleju istoty białej.

http://rcin.org.pl



Nr 3 Histochemia i biochemia cardiac arrest 391
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Rye. 5. Wzmożona aktywność TPPazy w neuropilu skorupy. Pow. 40 X. 
Fig. 5. Increased activity of TPPase in neuropil of putamen. X 40.

4

Rye. 6. Przerosły astroglej wykazuje dużą aktywność ATPazy. Pow. 220 X. 
Fig. 6. Hypertrophic astroglia with high ATPase activity. X 220.
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Aktywność fosfatazy zasadowej i acetylocholinoesterazy nie wykazu
je istotnych odchyleń w porównaniu z obrazem prawidłowym.

Esteraza nieswoista wykazuje dużą aktywność w szeregu neurocytów 
(ryc. 7) oraz w komórkach oligodendrogleju międzywłókienkowego.

Ryc. 7. Duża aktywność esterazy nieswoistej w komórkach Purkinjego. Pow. 80 X.
Fig. 7. High nonspecific esterase activity in Purkinje cells. X 80.

Oksydoreduktazy. Nie obserwowano aktywności badanych enzymów 
oksydoredukcyjnych w astrogleju. W oligodendrocytach stwierdzono 
jedynie aktywność dehydrogenazy glicero-3-fosforanowej. W neuropilu 
jąder  podstawy stwierdzono spadek aktywności badanych oksydoreduk- 
taz i słabą aktywność w perikarionach niektórych neurocytów.

Badania chemiczne

Obraz lipidów istoty białej mózgu nie wykazał poważniejszych zmian 
(tab. 2). Jedynym  odchyleniem było obniżenie zawartości wolnego cho
lesterolu w jednym z badanych przypadków oraz wzrost zawartości 
estrów w drugim. Nieco większe zmiany stwierdzono we frakcji mieli- 
nowej (tab. 3). W jednym przypadku spostrzeżono w yraźny spadek 
zawartości plasmalogenu i cholesterolu, przy podwyższeniu odsetkowej 
zawartości fosfatydylocholiny oraz estrów cholesterolu. W drugim uwi-
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docznił się jedynie wzrost odsetkowy estrów cholesterolu. Lipidy istoty 
szarej mózgu wykazały dość wyraźne zmiany obrazu (tab. 3). W obu 
przypadkach stwierdzono obniżenie zawartości sfingomielin, frakcji se- 
rynofosfatydów i inozytylofosfatydów oraz wzrost zawartości estrów 
cholesterolu. W jednym przypadku stwierdzono również spadek zawar
tości etanoloaminofosfatydów i plasmalogenu.

OMÓWIENIE

Zmiany morfologiczne w przypadkach zatrzymania czynności serca, 
prowadzącego do nagłego niedokrwienia mózgu są dobrze znane. W na
szym materiale do zmian wspólnych dla wszystkich badanych przypad
ków należały ubytki neuronalne kory mózgu i móżdżku, częściowo 
połączone z wakuolizacją neuronów oraz dużym rozrostem i przero
stem astrogleju. Do zmian spotykanych tylko w części badanych przy
padków należało występowanie ognisk m artwicy oraz rozległe zmiany
o typie schorzenia ischemicznego.

W badaniach histochemicznych stwierdziliśmy w przerosłych astro- 
cytach, podobnie jak  w przypadkach przyżyciowej śmierci mózgu w na
stępstwie niewydolności oddechowej (mózg respiratorowy), wzrost ak ty 
wności niektórych hydrolaz (fosfataza kwaśna, TPPaza i ATPaza) oraz 
niską aktywność enzymów oksydoredukcyjnych. Jak  podkreśliliśmy 
w naszej poprzedniej pracy (Wender i wsp. 1980) różni się to wyraźnie 
od wyników uzyskanych w wielu innych stanach patologicznych, w któ
rych znamienną cechą enzymatyczną przerosłego astrogleju była zna
cznie wzmożona aktywność oksydoreduktaz (Mossakowski 1963; Adams 
1965). Zachowanie się badanych enzymów w oligodendrogleju istoty 
białej było zbliżone w obu tych procesach patologicznych, wykazując 
wzrost aktywności fosfataz i nieswoistej esterazy, a spośród oksydo
reduktaz dehydrogenazy glicero-3-fosforanowej.

W badaniach wykonanych w przypadkach stosowania długotrwałego 
oddechu kontrolowanego, poprzedzająca jego zastosowanie niewydol
ność oddechowa wywołała różnego stopnia zmniejszenie dopływu tlenu 
do mózgu. W zatrzymaniu czynności serca dominującym czynnikiem 
patogenetycznym jest według klasycznych poglądów odmienny proces 
— niedokrwienie mózgu. Jak  podkreślili jednak Kapuściński i Mossa
kowski (1978), w oparciu o podsumowanie wyników szeregu badań do
świadczalnych, podstawowym mechanizmem w różnego typu niedotle- 
nieniach są zaburzenia w mikrokrążeniu, a wjęc decydującą rolę ma od
grywać występujące miejscowe niedokrwienie. W świetle tych danych 
nie jest zaskakujące, że zarówno w niewydolności oddechowej, jak i krą-
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Tabela 2. Lipidy mózgu w przypadkach zatrzymania 
Table 2. Cerebral lipides in cases of 

Serynofosfaty-
Sfingomie- dy +  Inozytolo- Etanoloamino-

Przypadki liny Lecytyny Lizolecytyny fosfatydy fosfatydy
Cases Sphingomy- Lecithins Lysolecithins Serinephospha- Ethanolamine-

elins tides -f ln o sity l-  phosphatides
phosphatides

ио kontrolne 0 ,58±0,03* 1 ,18±0 ,08 0 ,10±0 ,01 0 ,6 0 ± 0 ,0 6 0 ,3 2 ± 0 ,1 4
C3 (Т? control
.о а (n = 5 )
О

<и nr 4 0,54 0,87 0,02 0,62 0,24
т Л

£ nr 5 0,66 1,11 0,08 0,75 0,32

U kontrolne 0 ,2 0 ± 0 ,0 6  0 ,8 3 ± 0 ,2 4  0 ,0 5 ± 0 ,0 2  0 ,2 5 ± 0 ,0 8  0 ,4 2 ± 0 ,2
ф
£  control<ä
S (n =  6)
>> nr 4 0,15 0,77 0,05 0,11 0,32

a  nr 5 0,13 0,82 0,03 0,14 0,43

n  —  liczba przypadków  
number of cases

* —  średnia ary tmetyczna i  odchylenie średnie 
arithmetic mean ̂  SD

Tabela 3. Zawartość lipidów mieliny mózgu w przypadkach zatrzymania
Table 3. The lipids content o f cerebral

K wasy fos- Sfingomie- 
Przypadki fatydowe liny

Cases Phosphatidic Sphingomy-
Lecytyny
Lecithins

acids elins

Lizolecytyny
Lysole
cithins

+
"Ö

I

I  °
o -e &
O N
§_ § teд  t«:л* 4 - 0  m т  ^

>> Ж
>>3'S 40 <S öЭЗ -ö,0 cl,
0 § с  .5
1 § +s « т

03
АЛт
ОЛ
гВ4

л , О о  ®

1 1 5 -  §•S й 2  -g йh Й  гЙ Й  мф  ^  гй Iи  Н И  л  +

Kontrolne 0 6 ,2 ± 0 ,8 *  1 1 ,5± 1 ,0  1 ,5 ± 1 ,6  5 ,7 ± 1 ,0  2 ,6 ± 0 ,6
control 
(п = 5 )

nr 4 0 6,3 15,0 0,9 7,2 3,6
nr 5 0 7,5 11,4 1,0 5,6 3,5

п  —  liczba przypadków  
number of cases

* średnia arytmetyczna ±  odchylenie średnie 
arithmetic mean ±  SD
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czynności serca (w g/100 g świeżej tkanki) 
cardiac arrest (g /100 g wet tissue)

Plazmalogen
Plasm alogen

Ogólna za
wartość 

fosfatydów  
Total phos- 
phatides con

tent

Cholesterol
Cholesterol

E stry cho
lesterolu  
Cholesterol

esters

Cerebrozydy
Cerebrosides

Sulfatydy
Sulphatides

Ogólna 
zawartość 

glikolipidów  
Total glyco- 
lipids con

tent

1 ,15±0 ,11 3 ,93±0 ,30 2 ,6 9 ± 0 ,1 0 0 ,0 3 ± 0 ,0 1 1 ,95±0,31 0,71 ± 0 ,0 2 2 ,6 6 ± 0 ,3 2

0,99
1,01

3,28
3,93

2,28

3,02
0,03
0,08

2,17
2,50

0,69
0,80

2,86
2,30

0 ,3 5 ± 0 ,1 2 2 ,10±0,31 0 ,80 ± 0 ,2 2 0 ,03 ± 0 ,0 1 0,31 ± 0 ,0 8 0 ,1 3 ± 0 ,0 3 0 ,44±0 ,11

0,21
0,30

1,61
1,85

1,18
0,90

0,11
0,08

0,40
0,40

0,13
0,15

0,53
0,55

Różnice znamienne podkreślono 
Significant differences underlined

czynności serca (w % ogólnej zawartości lipidów mieliny) 
m yelin in cases o f cardiac arrest (% of total m yelin lipids content)

P lazm alogen
Plasm alogen

Ogólna za
wartość 

fosfatydów  
Total phos- 
phatides 

content

Cholesterol
Cholesterol

Estry cho
lesterolu  

Cholesterol 
esters

Cerebrozydy
Cerebrosides

Sulfatydy
Sulphatides

Ogólna 
zawartość 

glikolipidów  
T otal glyco- 
lipids con

tent

11,6 ± 0 ,4 39 ,1± 2 ,2 3 2 ,8 ± 1 ,2 0 ,2 ± 0 ,1 22,4 ±  2,4 5 ,5 ±  1,2 2 7 ,9 ± 2 ,6

8,4

11,8
41,4
40,8

28,3
30,1

0,7

1,3
24.2
22.2

5.6
5.7

29.8
27.9

Różnice znamienne podkreślono 
Significant differences underlined
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żeniowej, zmiany w mózgu wykazują duże podobieństwo reakcji histo- 
enzymatycznych.

Badania chemiczne lipidów istoty szarej mózgu wykazały w przypad
kach zatrzymania czynności serca odchylenia w postaci spadku zawar
tości szeregu składników lipidowych (sfingomielin oraz frakcji seryno- 
fosfatydów i inozytylofosfatydów). Ponieważ badania te obejmują łącz
nie różne składniki tkanki nerwowej i glejowej można jedynie, w ze
stawieniu z wynikami badań histologicznych, wykazującymi dominujące 
zmiany w perikarionach neurocytów przypuszczać, że stwierdzone od
chylenia biochemiczne są następstwem zmian w błonach cytoplazma- 
tycznych neurocytów. Stwierdzony wzrost zawartości estrów choleste
rolu wydaje się być natomiast wynikiem zmian w osłonkach mielino- 
wych włókien korowych, tym  bardziej, że jak wykazały badania lipi
dów mieliny wzrost estrów cholesterolu dominuje wśród zmian obrazu 
lipidowego mieliny. Wyniki te, podobnie jak i względna odporność na 
zmiany fosfatydylocholiny są zbliżone do odchyleń obrazu lipidowego 
mieliny spotykanego w szeregu procesów patologicznych u człowieka 
i w warunkach doświadczalnych. Mielina zdaje się reagować na dzia
łanie różnego rodzaju czynników szkodliwych w podobny sposób, przy 
czym pierwszym objawem spostrzeganych zmian w obrazie lipidów jest 
znaczne nasilenie procesu estryfikacji cholesterolu (Wender i wsp. 
1978a, 1980). Nie wiadomo natomiast, jak wyjaśnić nieobecność uchw yt
nych ilości kwasów fosfatydowych w przypadkach zatrzymania czyn
ności serca, co należało do znamiennych odchyleń frakcji mielinowej 
mózgu respiratorowego. Podczas gdy w rozlanej mielinopatii stwierdzo
nej histologicznie w przypadku zatrzymania czynności serca, opisanym 
w roku 1964 (Wender i wsp. 1964), stwierdzono prawidłowy obraz lipi
dów istoty szarej mózgu, przy dużych zmianach lipidów istoty białej, 
to w badanych obecnie przypadkach zmiany były wyraźniejsze w korze 
mózgu. Wskazuje to na dużą zmienność obrazu patologicznego w następ
stwie zatrzymania czynności serca. W niektórych przypadkach większe 
może być uszkodzenie neurocytów, w innych zaś osłonek mielinowych.

М. Вендер, М. Б. Козик, 3. Адамчевска-Гонцежевич, О. Мулярек

ГИСТОХИМИЧЕСКИЕ И ХИМИЧЕСКИЕ ИССЛЕДОВАНИЯ МОЗГА 
В СЛУЧАЯХ ОСТАНОВКИ ФУНКЦИИ СЕРДЦА

Р е з ю м е

Проводились гистохимические исследования активности ряда энзимов (фос- 
фатаз, эстераз и оксидоредуктаз), а также химические исследования липидов 
мозга в 5 случаях остановки функции сердца.
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Результаты проведенных исследований привели к следующим заключениям:
1. В морфологической картине мозга после остановки функции сердца пре

обладают обширные нейронные опустошения в коре мозга, в мозжечке и боль
шая гиперплазия астроглии.

2. В гиперпластических астроцитах, во многих нейроцитах, а также в олиго
дендроглии белого вещества имеет место* усиление лизосомальных энзимов 
(кислая фосфатаза, АТФ-аза и ТПФ-аза) и низкая активность оксидоредуктаз.

3. В сером веществе мозга обнаруживается снижение содержания сфинго- 
миелинов, а также фракций серинфосфатидов и инозитолфосфатидов, которое, 
как кажется, является следствием изменений в цитоплазматических мембранах 
нейроцитов.

4. В миелиновой фракции мозга обнаруживается увеличение содержания 
эфиров холестерола, что является типичной картиной изменений для раннего 
периода повреждения миелиновых оболочек.

5. Имеется большое сходство морфологических и гистохимических изме
нений, а также липидов миелина в случаях т.наз. респираторного мозга и после 
остановки функции сердца. Может это указывать на то, что в обоих этих слу
чаях патогенетический механизм, в которым решающую роль играет исхемия 
мозга, сходен.

М. Wender, М. В. Kozik, Z. Adamczewska-Goncerzewicz, О. Mularek 

HISTOCHEMICAL AND CHEMICAL STUDIES IN CASES OF CARDIAC ARREST

S u m m a r y

Histochemical investigations of the activity of phosphatases, esterases and 
oxidoreductases and chemical investigations of cerebral lipids in 5 cases of car
diac arrest have been performed. Following results have been obtained:

1. Morphological picture of the brain after cardiac arrest presents as the do
minant feature the vast neuronal loss in cerebral and cerebellar cortex and signi
ficant proliferation and hypertrophy of astroglia.

2. In hypertrophic astrocytes, in numerous neurocytes and oligodandroglia 
of the white matter the increased activity of lysosomal enzymes (acid phospha
tase, ATP-ase, TPP-ase) and low activity of oxidoreductases have been demon
strated.

3. In the grey matter of the brain the decrease of spingomyelin content, of 
phosphatidyl serine and phosphatidyl inositides fractions have been found. The 
decrease seems to be the result of changes in cytoplasmic membranes of neuro
cytes.

4. In myelin fraction of the brain the increase of cholesterol esters has been 
stated. This founding is the typical feature of the changes in early period of 
myelin sheaths damage.

5. There exists a great similarity of morphological, histochemical and myelin 
lipid changes in cases of so-called respiratory brain and cases of cardiac arrest. 
This similarity can indicate that the pathogenic mechanism, in which decisive 
role is played by the cerebral ischemia, comes close to each other in both en
tities.
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E. TARNOWSKA-DZIDUSZKO, D. OSTROWSKA

ODMIANY ROZWOJOWE KOŁA TĘTNICZEGO MÓZGU 
I ICH ZWIĄZEK Z NACZYNIOPOCHODNYMI 

USZKODZENIAMI MÓZGU

Zakład Neuropatologii Instytutu Psychoneurologicznego 
Kierownik Zakładu: prof. dr J. Dymecki

Rola koła tętniczego mózgu jako anastomozy regulującej dopływ krwi 
do wszystkich części mózgu jest znana od czasu jego pierwszego opisu 
Willizjusza pochodzącego z roku 1664 i została wielokrotnie potwierdzo
na doświadczalnie (Clark i wsp. 1965; Himwich i wsp. 1965; Ishikawa 
i wsp. 1965; Himwich, Clark 1968; Levy i wsp. 1976). Główną rolą koła 
tętniczego w warunkach prawidłowych jest zabezpieczenie mózgu przed 
niedokrwieniem spowodowanym zmianami w przepływie krwi w obrę
bie tętnic szyjnych i kręgowych przy ruchach głowy i kończyn górnych 
(Lazorthes i wsp. 1971). W warunkach patologicznych zapewnia ono 
krążenie oboczne między naczyniami obu półkul mózgu i między krą 
żeniem w układzie szyjnym i podstawno-kręgowym (Toole, Patel 1974). 
Nieprawidłowości w ukształtowaniu koła tętniczego mogą ograni
czać możliwości dostatecznego krążenia obocznego zarówno w jego 
przedniej, jak i tylnej części, zwłaszcza w przypadkach zamknięcia 
którejś z głównych tętnic doprowadzających. W piśmiennictwie pod
kreśla się wielką zmienność w ukształtowaniu koła tętniczego (Mitter- 
wallner 1955; Kohmann 1957; Alpers i wsp. 1959; Alpers, Berry 1963; 
Baptista 1963; Riggs, Rupp 1963; Battacharji i wsp. 1967; Guerin i wsp. 
1976; Puchades-Orts i wsp. 1976). Znane są również opracowania kazui- 
styczne rzadkich wad rozwojowych (Peters 1971; Schmitt 1973; Noczyń- 
ski 1975), oraz prace dotyczące obrazu angiograficznego i morfologii 
nieprawidłowych kół tętniczych w przypadkach współistnienia tętn ia 
ków Gutowska-Maciągowa, Kałuża 1975). Natomiast istnieje stosun
kowo niewiele informacji dotyczących ewentualnego związku naczynio- 
pochodnych uszkodzeń ośrodkowego układu nerwowego i leżących u ich
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podłoża zmian miażdżycowych z budową anatomiczną koła tętniczego 
(Kirgis i wsp. 1960; Alpers, Berry 1963; Battacharji i wsp. 1967; Fetter- 
man, Moran cyt. za Stehbensem 1972; Saphir cyt. za Stehbensem 1972; 
Toole, Patel 1974).

Celem pracy była analiza częstości występowania odmian rozwojo
wych koła tętniczego oraz ocena ich ewentualnego wpływu na wystę
powanie i obraz rozmiękania mózgu a także na rozwój i rozmieszcze
nie zmian miażdżycowych w jego obrębie.

MATERIAŁ I METODY

Materiał pochodzi ze zbiorów Zakładu Neuropatologii Insty tu tu  Psy- 
choneurologicznego i obejmuje mózgi chorych zmarłych na oddziałach 
neurologicznych bądź psychiatrycznych Insty tu tu  i Szpitala dla Nerwo
wo i Psychicznie Chorych w Pruszkowie w latach 1972— 1977. Ocenie 
morfologicznej poddano 1000 kolejnych przypadków sekcyjnych, w któ
rych na utrwalonych w formalinie mózgach badano makroskopowo bu
dowę koła tętniczego. Zgodnie z założeniami pracy, dalszej szczegóło
wej analizie morfologicznej poddano te przypadki, u których stw ier
dzono współistnienie odmiany rozwojowej koła tętniczego i rozmiękania 
mózgu.

Określeń: odmiana rozwojowa, wada lub anomalia używano w pracy 
wymiennie i umownie, nie ustosunkowując się do ich patogenezy.

Przy klasyfikacji kół tętniczych kierowano się kryteriam i podanymi 
w piśmiennictwie (Padget 1945 cyt. za Alpersem i wsp. 1959; Battacha
r ji  1967; Levina i wsp. 1971; Stehbens 1972). Za prawidłowe uznawano 
koło tętnicze symetryczne i tworzące zamknięty obwód, o stałym wza
jemnym stosunku kalibru naczyń składowych oraz o średnicy zewnętrz
nej najcieńszych z naczyń tj. tt. łączących nie mniejszej niż 1 mm.

Koła tętnicze uważano za nieprawidłowe, jeśli stwierdzano w nim do
datkowe naczynia, nieprawidłowy punkt odejścia którejś z tętnic, albo 
zmniejszenie średnicy zewnętrznej t. łączącej przedniej lub tylnej po
niżej 1 mm.

Ocenę nasilenia zmian miażdżycowych w naczyniach podstawy móz
gu oparto na klasyfikacji zaproponowanej przez Światową Federację 
Neurologii (1959). Wiek ognisk rozmiękania oceniano mikroskopowo 
w wycinkach pobranych z pogranicza uszkodzenia tkanki. Skrawki pa
rafinowe barwiono fioletem krezylu, hematoksyliną-eozyną oraz wg m e
tod van Gieson i Spielmeyera. Znamienność statystyczną oznaczano 
testem x2-
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WYNIKI

W badanej grupie, obejmującej 1000 kolejnych przypadków sekcyj
nych, przyczyną zgonu u 480 chorych było rozmiękanie mózgu, u 241 — 
krwotoki, zaś u 279 — inne procesy chorobowe ośrodkowego układu 
nerwowego (zapalne, nowotworowe, zwyrodnieniowe, zatrucia i inne). 
Wady koła tętniczego stwierdzono w 281 przypadkach. Częstość ich 
występowania w poszczególnych grupach rozpoznań zestawiono w licz
bach bezwzględnych i odsetkach w tabeli 1.

Tabela 1. Koło tętnicze w  niektórych chorobach OUN. 

Table 1. Arterial circle in  some diseases o f CNS

Koła tętnicze  
Arterial circles

Rozpoznanie
Diagnose

Ogółem
Total

Z wadami 
W ith anomalies

Bez wad 
W ithout anomalies

Liczba
Number

°//о
Liczba 0/ 

Number
Liczba

Number
°//о

Ogółem  
Total 

w tym :  
including :

1000 100,0 281 100,0 719 100,0

rozmiękanie
encephalomalacia

480 48,0 161 57,3 319 44,4

krwotoki
hemorrhages

241 24,1 63 22,4 178 24,8

inne
others

279 27,9 57 20,3 222 30,8

X2 —  15,214
p < 0 , 0 1

Jak  wynika z powyższego zestawienia nieprawidłowości w ukształ
towaniu koła tętniczego najczęściej występowały w przypadkach z roz- 
miękaniem mózgu, najrzadziej obecne były w grupie innych procesów 
chorobowych OUN.

CHARAKTERYSTYKA NIEPRAWIDŁOWOŚCI ROZWOJOWYCH 
KOŁA TĘTNICZEGO MÓZGU

Odmiany rozwojowe koła tętniczego mózgu występowały bądź poje
dynczo wyłącznie w jednym z jego naczyń składowych (wada prosta), 
bądź w postaci wad złożonych, mnogich, obejmujących kilka jego od-

N e u r o p a t o l o g i a  P o l s k a  — 5
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cinków. Różne typy budowy anatomicznej koła tętniczego obserwowa
ne w badanym  materiale przedstawia rye. 1.

W przednim odcinku koła tętniczego, utworzonym przez t. szyjną 
wewnętrzną, t. środkową mózgu, t. przednią mózgu oraz t. łączącą przed
nią, spostrzegano następujące nieprawidłowości: 1. zwężenie proksymal- 
nego odcinka t. przedniej mózgu z poszerzeniem t. łączącej przedniej, 
a więc z drugostronnym zaopatrzeniem w krew jej dystalnego odcin
ka (ryc. Ib), 2. dodatkowe mostki naczyniowe między dwiema tt. przed
nimi mózgu lub też między t. łączącą przednią a jedną z tętnic przed
nich mózgu, czyli podwójną, potrójną lub tworzącą splot t. łączącą 
przednią (ryc. lc), 3. zwężenie lub wydłużenie t. łączącej przedniej 
(ryc. lc).

W żadnym przypadku nie stwierdzono odmian w symetrii tt. szyj
nych wewnętrznych i środkowych mózgu, ani połączenia tt. przednich 
mózgu w pojedynczy pień naczyniowy.

W części podstawno-kręgowej koła tętniczego, do której zaliczono tt. 
kręgowe, podstawną, móżdżkowe, tylne mózgu oraz łączące tylne, obser
wowano: 1. poszerzenie t. łączącej tylnej ze zwężeniem proksymalne- 
go odcinka t. tylnej mózgu, czyli tzw. płodowe odejście t. tylnej móz
gu od t. szyjnej wewnętrznej (ryc. Id), 2. nitkowatą t. łączącą tylną 
lub jej b rak (ryc. le), 3. zaopatrzenie dystalnego odcinka t. tylnej móz
gu z dwóch źródeł tj. od t. podstawnej i t. szyjnej wewnętrznej, odpo
wiadające tzw. przejściowemu typowi trifurkacji t. szyjnej wewnętrz-

П  Л А  i  1  П
3 b  с  d e  f g

Т Т Т Т Х Т Т Ф
h j /V A

А A
I f m r,

Ryc. 1. Typy odmian rozwojowych kola tętniczego spostrzegane w  badanym ma
teriale: la  — prawidłowe koło tętnicze, lb -n  — odmiany rozwojowe (omówienie

w  tekście).
Fig. 1. Developmental types of arterial circle observed in the presented material: 
la  — normal arterial circle, lb-n  — developmental varieties (description in the

text).
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nej, polegającemu na poszerzeniu dystalnego odcinka t. tylnej mózgu 
w stosunku do obu tętnic zaopatrujących (rye. lf), 4. brak połączenia 
płodowego typu t. tylnej mózgu z jej odcinkiem odchodzącym od t. pod- 
stawnej (ryc. Ig), 5. mostki między obu tt. tylnymi mózgu (ryc. lh), 
6. znaczną różnicę kalibru i/lub długości t. podstawnej w stosunku do 
zwykle obserwowanych (t. podstawna bardzo krótka lub długa i bardzo 
wąska lub szeroka, hipoplazja naczynia) (ryc. li, lm, ln), 7. znaczną 
różnicę kalibru t. podstawnej wzdłuż jej przebiegu (zwężenie ku górze 
lub ku dołowi) (ryc. 11, lł), 8. zrost lub mostek naczyniowy między

Ryc. 2. Ryc. 3.

Ryc. 2. Hipoplazja tętnic 'koła tętniczego, zwłaszcza części kręgowo-podstawnej 
współistniejąca ze zwężeniem obu tt. łączących tylnych.

Fig. 2. Hypoplasia of branches of the arterial circle, particularly in its vertebro- 
-basilar portion coexisting with narrowing of both posterior communicating

arteries.

Ryc. 3. Mnogie nieprawidłowości rozwojowe: a) obustronne poszerzenie tt. łą
czących tylnych ze zwężeniem proksymalnych odcinków tt. tylnych mózgu (za
opatrzenie tt. tylnych z 2 źródeł), b) nitkowaty mostek naczyniowy równoległy  
do t. łączącej przedniej i drugi biegnący poprzecznie między tymi dwoma naczy
niami, c) podwójna t. móżdżkowa górna prawa, d) nierówna szerokość tt. krę

gowych.
Fig. 3. Numerous developmental anomalies: a) bilateral widening of posterior 
communicating artery with narrowing of proximal parts of the posterior cere
bral arteries (aa. cerebri posteriores  supplied from two blood sources), b) one 
thread-like vascular bridge parallel to anterior communicating artery and another 
one transverse to both those vessels, c) double right superior cerebellar artery, 

d) uneven width of both vertebral arteries.
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Rye. 4. Rye. 5.
Rye. 4. Otwarte koło tętnicze. Mnogie nieprawidłowości rozwojowe obejmu
jące naczynia wszystkich jego części: a) obustronne zwężenie proksymalnych od
cinków tt. tylnych mózgu i poszerzenie tt. łączących tylnych (płodowe odejście 
tt. tylnych mózgu), b) brak połączenia między odcinkiem proksymalnym t. ty l
nej mózgu lewej stanowiącym tu niezależną t. śródmózgowia, a właściwą t. ty l
ną mózgu, c) anomalie w części kręgowo-podstawnej: nitkowata t. kręgowa pra
wa, esowato wygięta, nierównej szerokości t. podstawna, d) zwężenie proksy- 
malnego odcinka t. przedniej mózgu prawej, zaopatrzenie dystalnego odcinka tej 
tętnicy pochodzi z drugostronnej t. przedniej mózgu przez szeroką t. łączącą

przednią.
Fig. 4. Open arterial circle. Numerous developmental anomalies in the vessels 
of all parts of the circle: a) bilateral narrowing of proximal portions of posterior 
cerebral arteries and widening of posterior communicating arteries (fetal bran
ching of aa. cerebr i posteriores), b) lack of communication between proximal 
portion of left posterior cerebral artery, which forms here independent mesen
cephalic artery and the proper posterior cerebral artery, c) anomalies in vertebro- 
-basilar part: thread-like right vertebral artery and s-shaped basilar artery with 
uneven width, d) narrowing of proximal part of the right anterior cerebral 
artery: distal part of the vessel is provided with blood from contrateral a. ce 

rebr i  anterior  via widened anterior communicating artery.
Rye. 5. Mnogie nieprawidłowości rozwojowe, a) Nitkowata t. łącząca tylna prawa 
i proksymalny odcinek t. tylnej mózgu lewej. Każda z tt. tylnych mózgu bierze 
początek w innym układzie tętniczym: prawa od t. pedstawnej, lewa od t. szyjnej 
wewn., b) liczne dodatkowe tętnice: (podwójna t. móżdżkowa górna prawa, trze
cia t. przednia mózgu odchodząca od t. łączącej przedniej, mostek naczyniowy 

łączący t. łączącą przednią z  t. przednią mózgu prawą).
Fig. 5. Numero'us developmental anomalies, a) Thread-like right posterior commu
nicating artery and proximal part of left posterior cerebral artery. Each of the 
posterior cerebral arteries begins in another arterial system: the right branches 
from basilar while the left one from the internal carotid artery, b) numerous 
accessory arteries (double right superior cerebellar artery, third anterior cerebral 
artery, vascular bridge connecting anterior communicating artery with right

anterior cerebral artery.

2393/77
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obu tt. kręgowymi (ryc. lj), 9. nierówność średnicy obu tt. kręgowych 
(ryc. lk).

Częstość występowania nieprawidłowości rozwojowych w poszczegól
nych tętnicach koła tętniczego z uwzględnieniem współistnienia ognisk 
rozmiękania ilustruje tabela II. Wynika z niej, że dominują wady w ob
rębie tt. łączących tylnych (202 przyp.) i w tt. tylnych mózgu (136 
przyp.), przy częstym ich współistnieniu. Ponadto obserwowano wady 
mnogie w obrębie tego samego koła tętniczego. Nierzadko obserwowa
no hipoplazję wszystkich naczyń koła, bądź też przede wszystkim jego 
części podstawno-kręgowej. Poszczególne odmiany anatomiczne koła 
tętniczego i obraz morfologiczny wad mnogich ilustrują ryciny 1— 7.

!

1

Ryc. 6. Ryc. 7.
Ryc. 6. Koło tętnicze podzielone funkcjonalnie na 3 odrębne części: a) układ 
t. szyjnej wewn. lewej zaopatrującej dodatkowo obszar t. przedniej mózgu pra
wej (w związku ze zwężeniem proksymalnego jej odcinka), b) układ t. szyjnej w e
wnętrznej prawej zaopatrującej dodatkowo rejcn t. tylnej mózgu (w związku 
ze izwężeniem jej proksymalnego odcinka), c) układ kręgowo-podstawny, do którego 
należy tylko jedna t. tylna mózgu. Dodatkowo występują anomalie rozwojowe 
o mniejszym znaczeniu: d) nierówna szerokość tt. kręgowych, e) podwójne tt. móż

dżkowe górne, f) mostek naczyniowy równoległy do t. łączącej przedniej. 
Fig. 6. Arterial circle divided into three functionally independent parts, a) system  
of left internal carotid artery additionally providing with blood the area of the 
right anterior cerebral artery (due to narrowing of its proximal portion), b) sy
stem of the right internal carotid artery supplying additionally the area of the 
posterior cerebral artery (due to narrowing of its proximal part), c) vertebro- 
-basilar system to which belongs only one posterior cerebral artery. In addition 
developmental anomalies of minor significance are present: d) uneven width 

of vertebral arteries, e) double posterior cerebellar arteries, f) vascular bridge 
parallel to anterior communicating artery.

Ryc.  7. Zmiany miażdżycowe w  kole 'tętniczym wykazującym anomalie roizwojowe. 
Fig. 7. Arteriosclerotic changes in arterial circle with developmental anomalies.
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CHARAKTERYSTYKA GRUPY PRZYPADKÓW 
ZE WSPÓŁISTNIENIEM NIEPRAWIDŁOWOŚCI ROZWOJOWYCH 

KOŁA TĘTNICZEGO I OGNISK ROZMIĘKANIA MÓZGU

Zgodnie z założeniami pracy, szczegółowej analizie poddano 161 przy 
padków, w których obok nieprawidłowości rozwojowej koła tętniczego 
stwierdzono ogniska rozmiękania mózgu. Grupa ta obejmowała 90 ko
biet i 71 mężczyzn w wieku od 40 do 99 lat, przy średniej wieku w y 
noszącej 72,8 lat. U 97 chorych w wywiadzie podawano nadciśnienie, 
u 29 — cukrzycę, u 50 — zawał mięśnia sercowego. Udar mózgowy na 
podstawie obrazu klinicznego rozpoznano w 141 przypadkach, w tym  
u 39 chorych uchwycono 2 epizody udarowe, a u 11 — udary  wielo
krotne. Przyczyną zgonu było najczęściej rozmiękanie mózgu, powikłane 
w 14 przypadkach wtórnym  krwotokiem do pnia mózgu, bądź krw aw ie 
niem półkulowym (12 przyp.). W 20 przypadkach współistniał świeży 
zawał mięśnia sercowego a w 8 — zator odgałęzień tętnicy płucnej.

Analiza makroskopowa ukształtowania koła tętniczego. Hipoplazja 
wszystkich naczyń składowych koła tętniczego obecna była w 17 przy 
padkach, ograniczona do jego części przedniej w 1 przypadku, a do czę
ści podstawno-kręgowej w 2 przypadkach. Zwężenie proksymalnego od
cinka t. przedniej mózgu stwierdzono w 22 przypadkach. Znaczne po
szerzenie t. łączącej przedniej obserwowano w 18, zwężenie — w 4, 
a jej wydłużenie — w 6 przypadkach. Dodatkowe mostki między tę tn i 
cami przednimi mózgu występowały aż w 36 przypadkach. Najczęstszą 
jednakże wadą było poszerzenie t. łączącej tylnej jedno- (56 przypadków) 
lub obustronne (32 przypadki), względnie jej jedno- (14 przypadków) 
lub obustronne (6 przypadków) zwężenie. Tzw. płodowe odejście t. ty l 
nej mózgu występowało jednostronnie u 51 chorych, a obustronnie u 14 
zmarłych. Zaopatrzenie dystalnego odcinka t. tylnej mózgu z dwóch 
źródeł tj. z t. szyjnej wewnętrznej i t. podstawnej obserwowano w 8 
przypadkach. Różnorodne nieprawidłowości w ukształtowaniu t. pod
stawnej stwierdzono w 11, a tt. kręgowych — w 33 przypadkach. Po
dwójna t. móżdżkowa górna występowała u 10 zmarłych. Inne drobne 
nieprawidłowości takie jak niskie odejście t. tylnej mózgu, obecność 
mostka między tt. tylnymi mózgu, przetrwała t. trójdzielna czy o tw ar
te koło tętnicze spostrzegano w 7 przypadkach. Łącznie 68,3% n iepra 
widłowości rozwojowych koła tętniczego występowało w obrębie t. łą 
czącej tylnej. Drugie miejsce, co do ich częstości zajmowała t. tylna 
mózgu (47,8%), a następnie t. łącząca przednia (39,7%). Rzadziej s tw ier
dzano wady w tt. kręgowych (20,5%), t. przedniej mózgu (16,1%) oraz 
w t. podstawnej (6,8%). Przewaga strony lewej zaznaczyła się w nie
znacznym stopniu w przypadku nieprawidłowości w ukształtowaniu
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t. przedniej mózgu (13 po stronie lewej i 9 po prawej) i t. łączącej 
ty lnej (odpowiednia 38 i 32).

Miażdżycę w naczyniach podstawy mózgu stwierdzono w 148 przy
padkach. Przeważały nieznacznie zmiany 1 i 2 stopnia (po 44 przypad
ki) nad zmianami 3 i 4 stopnia (odpowiednio 35 i 25 przypadków). Zmia
ny miażdżycowe częściej osiągały 3 i 4 stopień w części podstawno-krę- 
gowej niż w odcinku przednim koła tętniczego (25/15). Hipoplazja koła 
tętniczego bądź też zwężenie jego poszczególnych tętnic współistniały 
często z przebudową włóknistą ich ściany. W tętnicach większego ka
libru częściej występowały blaszki miażdżycowe. Nie stwierdzono żad
nej uchwytnej różnicy w rozmieszczeniu blaszek miażdżycowych w po
szczególnych odcinkach koła tętniczego w zależności od rodzaju wady.

Obraz morfologiczny mózgu. Ocena ognisk rozmiękania dotyczyła za
równo lokalizacji i wielkości jak i wieku zmian martwiczych. W całym 
badanym  materiale przeważały wieloogniskowe uszkodzenia mózgu. 
Drobne, mnogie ogniska rozmiękania znajdujące się w różnych fazach
rozbiórki i organizacji stwierdzono w 73 przypadkach. Były one często
umiejscowione na pograniczu rejonów unaczynienia (30 przypadków). 
W 33 przypadkach rozsianym drobnym jamkom i zbliznowaceniom to
warzyszyły rozległe ogniska rozmiękania. Rozległe ogniska rozmiękania 
występowały najczęściej w obszarze unaczynienia t. środkowej mózgu 
(68 przyp.), najrzadziej zaś w obszarze zaopatrzenia t. podstawnej 
(8 przypadków). Ogniska rozmiękania w rejonie unaczynienia t. przed
niej mózgu (19 przypadków), bądź t. tylnej mózgu (32 przypadki)
współistniały często, bo aż w 40 przypadkach, z ogniskami zlokalizowa
nymi w obszarze t. środkowej mózgu. Rozmiękanie półkulowe w 77 
przypadkach uległo ukrwotocznieniu, a w 14 pojawiły się w ich prze
biegu wtórne krwotoki do pnia mózgu. W 11 przypadkach obecny był 
ponadto krwotok półkulowy, w 2 — podpajęczynówkowy.

Mnogie, drobne ogniska rozmiękania obecne łącznie w 73 przypad
kach towarzyszyły stosunkowo często złożonym wadom koła tętnicze
go (30 przypadków na 44). W 18 z nich były one umiejscowione na po
graniczu obszarów unaczynienia przez duże pnie tętnicze. Podobnie 
hipoplazji koła tętniczego współistniejącej z nieprawidłowym ukształ
towaniem jednego z jego odcinków w 7 przypadkach towarzyszyły mno
gie różnoczasowe ogniska rozmiękania. Przy jednostronnym poszerze
niu t. łączącej tylnej z równoczesnym zwężeniem proksymalnego odcin
ka t. tylnej mózgu, ogniska rozmiękania obecne w rejonie t. środko
wej mózgu po stronie nieprawidłowości rozwojowej w 13 przypadkach 
przekraczały jej zakres unaczynienia, zajmując korę i istotę białą poło
żoną w obszarze unaczynienia t. szyjnej mózgu. W 1 przypadku zakrze
pu t. szyjnej wewnętrznej po stronie wady rozwojowej, rozmiękanie obej
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mowało wyłącznie obszar unaczynienia t. tylnej mózgu. Natomiast przy 
istnieniu szerokiej t. łączącej tylnej i t. tylnej mózgu po stronie uszko
dzenia rozległość ogniska w rejonie t. środkowej mózgu ograniczała się 
w 4 przypadkach wyłącznie do obszaru jej gałązek głębokich.

Zwężenie proksymalnego odcinka t. przedniej mózgu z poszerzeniem 
t. łączącej przedniej, czy obecność dodatkowego mostka wiązało się 
w 12 przypadkach z obustronnymi rozległymi zmianami martwiczymi 
w rejonach ich unaczynienia, a w 2 przypadkach występowały one w y
łącznie po stronie wady w obszarze pogranicza unaczynienia z t. środ
kową mózgu (2 przypadki).

Wąskiej lub wąskiej i długiej t. podstawnej w 5 przypadkach towa
rzyszyły rozmiękania w części podstawnej mostu, a w 4 — w obsza
rze końcowych odgałęzień tt. tylnych mózgu i tt. górnych móżdżku. 
W tych samych okolicach stwierdzono niewielkie ogniska rozmięka
nia przy wąskich i nierównej szerokości tt. kręgowych w 5 przypadkach.

OMÓWIENIE

Przedstawiony materiał, obejmujący 1000 przypadków, był częścio
wo wyselekcjonowany, ponieważ dotyczył wyłącznie zmarłych z powodu 
chorób ośrodkowego układu nerwowego. W zestawieniu z danymi z piś
miennictwa odsetek kół tętniczych odbiegających budową od postaci 
klasycznej był w naszym materiale stosunkowo niski i wynosił 28,1% 
analizowanych przypadków. Częstość występowania odmian w budo
wie koła tętniczego podstawy mózgu waha się znacznie w zestawieniach 
różnych autorów, jednakże przewyższa zwykle 50% (Silverstein, 1972 — 
50%, Toole, Patel 1974 — 50%, Puchades-Orts i wsp. 1976 — 87%). 
W zestawieniu Stehbensa (1972) obejmującym wyniki badań 12 autorów 
częstość występowania anomalii koła tętniczego kształtuje się przecięt
nie na poziomie powyżej 50% przypadków. Mc Cormick (cyt. za Steh- 
bensem 1972) w materiale 1000 mózgów oceniał częstość wad rozwo
jowych koła tętniczego na 46,2%. W 2 różnych populacjach liczących 
566 i 994 przypadków, Riggs uzyskał różne wyniki, a mianowicie: 97,2% 
i 80,7% (Riggs, Griffits cyt. za Stehbensem 1972; Riggs, Rupp 1966), 
a Kohmann (1957), oceniając grupę 1000 kół tętniczych otrzymał róż
ne wyniki: 43,8% nieprawidłowych kół przy ocenie gołym okiem i 64,2% 
przy zastosowaniu 3-krotnego powiększenia.

Tak więc ocena częstości pojawiania się wady jest zróżnicowana 
w materiale różnych badaczy i może zależeć zarówno od stosowanej 
techniki badania, kryteriów oceny naczyń jak i doboru materiału  pod 
względem rozpoznań, a także wieku chorych. Częste występowanie od
mian morfologicznych koła tętniczego stało się nawet powodem rozwa
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żań czy nie należy traktować ich jako zjawiska prawidłowego (Pallie, 
Samarasinghe 1962; Stehbens 1972).

W w yniku  analizy obrazu morfologicznego poszczególnych tętnic two
rzących koło tętnicze, najbardziej „uprzywilejowaną” okazała się t. środ
kowa mózgu, w której nie spostrzeżono w naszym materiale żadnych 
nieprawidłowości ani pod względem średnicy, ani punktu  odejścia. Po
dobnie w dostępnym piśmiennictwie nie wymienia się wad w jej za
kresie (Mitterwallner 1955; Kohmann 1957; Riggs, Rupp 1963; Alpers, 
Berry 1963; Battacharji i wsp. 1967; Puchades-Orts i wsp. 1976). Spo
strzeżenia nasze wskazują, że zwężenie proksymalnego odcinka t. przed
niej mózgu kompensuje poszerzona t. łącząca przednia, co zgodne jest 
również z danymi z piśmiennictwa (Mitterwallner 1955; Baptista 1963; 
Critchley 1930 cyt. za Baptista 1963; De Almeida 1933— 1934 cyt. za 
Baptista 1963; Puchades-Orts i wsp. 1976).

Najwyższą liczbę odmian rozwojowych obserwowaliśmy w obrębie 
tt. łączących tylnych (71,8%) oraz tt. ty lnych mózgu (48,4%); podkreśla
ją to również von M itterwallner (1955), Alpers i wsp. (1959), Batta 
charji i wsp. (1967), Puchades-Orts i wsp. (1967), Metzinger i Zülch 
(1971), Griffits i Riggs (1938 cyt. za Stehbensem 1972) i inni. Stosunko
wo częste w naszym materiale były wady mnogie (76 przyp., tj. 27%) 
i hipoplazja koła tętniczego (37 przyp., tj. 13,2%).

W zestawieniu współistnienia wad koła tętniczego z różnymi grupa
mi schorzeń ośrodkowego układu nerwowego uderza fakt, że koła tę t 
nicze o nieprawidłowej budowie najczęściej, bo aż w 57,3%, występują 
w przypadkach z rozmiękaniem mózgu. Różnica ta jest statystycznie 
istotna (x2 — 15,214; p<C0,01) — tab. 1. Przyjm ując za podstawę ogól
ną liczbę przypadków z zawałem mózgu (480 na 1000 badanych), współ
istnienie wady w kole tętniczym stwierdza się w 161 przypadkach, 
tj. w 33,5%. Porównując s truk turę  morfologiczną kół tętniczych w przy
padkach bez zmian mózgowych i ze schorzeniami ośrodkowego układu 
nerwowego, Alpers i Berry (1963) stwierdzili wyraźny wzrost liczby 
anomalii przy rozmiękaniu mózgu — 67% w ogólnej liczbie 194 przy
padków w porównaniu do 48,7% w 350 mózgach kontrolnych. Podobne 
wyniki otrzymali Battacharji i wsp. (1967). Częstość występowania 
wad rozwojowych w poszczególnych składowych koła tętniczego w przy
padku współistniejących ognisk rozmiękania była podobna do opisanych 
wyżej dla całości materiału (tabela 2). Nie obserwowano predylekcji 
do pojawiania się wady po określonej stronie. Różnorodność współ
istnienia różnych odmian rozwojowych, doprowadzająca do mnogich 
wad w obrębie jednego koła tętniczego była w badanym materiale do
syć bogata.
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Tabela 2. Częstość występowania nieprawidłowości rozwojowych w poszczególnych składo
wych koła tętniczego w przypadkach rozmiękania mózgu 

lab ie  2. Frequency of developmental anomalies in particular portions of artreial circle in cases
of encephalomalacia

Liczba przypadków  
Number o f cases

Umiejsco wienie 
odmiany rozwojowej 
Localization of 
anomaly

Ogółem
Total

Liczba (y 

Number

Rozmiękanie
Encephalomalacia

Liczba 0/ 
Number

Obszar przedni A . cerebri anterior 33 11,7 26 16,1
Anterior portion A . communicans ant. 102 36,3 64 39,7

Obszar tylny A . communicans posterior 202 71,8 110 68,3
Posterior portion A . cerebri posterior 136 48,4 77 47,8

A . basilaris 14 4,9 11 6,8
A . vertebralis 52 18,5 33 20,5

Całkowita liczba przypadków  
Total number of cases

281 100 161 100

* Ponieważ odmiany rozwojowe w tym  sam ym  kole tętniczym  mogą obejmować równo
cześnie różne jego odcinki, sum y w liczbach bezwzględnych i procentach dla poszczegól
nych tętnic przewyższają całkowitą liczbę przypadków.

* Due to the fact, that developmental anomalies in the same arterial circle can affect its 
various portions, total sum and per cent for particular arteries surpass total sum of cases.

Rozmieszczenie zmian miażdżycowych w naczyniach tętniczych w y
kazujących nieprawidłowości rozwojowe nie odbiegało w naszym m ate 
riale od wzorców podawanych w piśmiennictwie dotyczącym miażdży
cy naczyń podstawy mózgu (Baker 1959; Dymecki 1967). Z pracy Nuuti- 
la (1973) wynika również, że stopień nasilenia zmian miażdżycowych 
nie wykazuje różnic w zależności od budowy anatomicznej koła tę t 
niczego. W badanym  materiale  miażdżyca 3 i 4 stopnia w naczyniach 
koła tętniczego występowała częściej w odcinku podstawno-kręgowym, 
co przy znacznym nasileniu wad w obrębie tt. łączących tylnych i tt. 
tylnych mózgu nie mogło pozostać bez wpływu na lokalizację i wiel
kość rozmiękań mózgu. Hipoplazja koła tętniczego, czy też zwężenie 
poszczególnych tętnic łączyło się raczej z przebudową włóknistą ich 
ściany. W dużych naczyniach koła tętniczego i przy ich poszerzeniu 
występowały częściej blaszki miażdżycowe. Rzadkie występowanie i nie
wielkie nasilenie zmian miażdżycowych w tętnicach łączących koła tę t 
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niczego spostrzegane w naszym materiale, podkreślane było również 
w piśmiennictwie (Baker 1957; Battacharji i wsp. 1967 i inni). Lewina 
i wsp. (1975) stwierdzali je tylko wtedy, gdy tętnice te ulegały po
szerzeniu.

Analizując współistnienie odmian rozwojowych w kole tętniczym 
i ognisk rozmiękania mózgu zwrócono uwagę na fakt, że złożonym w a
dom (w 30 na 44 przypadki) i hipoplazji koła tętniczego powiązanej 
z wadą (w 7 przypadkach) towarzyszyły mnogie ogniska rozmiękania 
tkanki, często nie występujące po stronie wady, ani też w rejonie do
minującej anomalii. Natomiast w przeszło połowie z nich (18/30) ognis
ka zlokalizowane były na pograniczu obszarów unaczynienia głównych 
tętnic mózgu. Z dalszych uchwytnych powiązań między występowaniem 
odmian anatomicznych koła tętniczego a topografią i rozległością za
wału mózgowego stwierdzono, że w przypadku płodowego odejścia 
t. tylnej mózgu obecne było ognisko rozmiękania położone w rejonie 
jej unaczynienia, towarzyszące rozległemu zawałowi w obszarze was- 
kularyzacji homoloteralnej t. środkowej mózgu (13 przypadków) lub też 
stanowiące jedyny objaw uszkodzenia mózgu w przebiegu zakrzepu 
t. szyjnej wewnętrznej po stronie wady (1 przypadek). Takie posze
rzenie obszaru ogniska poza właściwy rejon unaczynienia t. środkowej 
mózgu można tłumaczyć tym, że w przypadku płodowego odejścia od 
t. szyjnej wewnętrznej t. tylna mózgu nie należy do układu podstaw- 
no-kręgowego. Według Moniza (cyt. za Metzingerem i Zülchem 1971) 
dotyczy to co piątej t. tylnej mózgu. Podobny związek wad koła tę t 
niczego z niezwykłym obrazem klinicznym i anatomicznym stanowią
cym następstwo zamknięcia głównych pni tętniczych opisują również 
inni autorzy w tym Alpers i Berry (1963), Riggs i Rupp (1963), Zülch 
(1971) i inni.

Przy zwężeniu proksymalnego odcinka t. przedniej mózgu współ
istniejącym z szeroką t. łączącą przednią obserwowano obustronny za
wał mózgowy: w obszarze unaczynienia t. przedniej mózgu po stronie 
przeciwnej w stosunku do wady oraz w rejonie końcowych rozgałęzień 
tej tętnicy lub na jego pograniczu po stronie zwężenia. Wadom t. pod- 
stawnej (5 przypadków) towarzyszyły ogniska w moście, a zwężeniu 
tt. kręgowych — w obszarze końcowych odgałęzień tt. tylnych mózgu 
i górnych móżdżku (odpowiednio 4 i 5 przypadków).

W yraźny związek między lokalizacją i rozległością ogniska rozmięka
nia a rodzajem nieprawidłowości rozwojowej koła tętniczego stw ier
dzono w 41 przypadkach. Występujące tu współzależności pozwalają 
przypuszczać, że wada prosta, dotycząca jednego odcinka koła tętnicze
go, mogła sprzyjać wystąpieniu rozmiękania lub modyfikacji rozległo
ści ogniska uszkodzenia tkanki. Wady złożone i hipoplazja naczyń
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współprzebiegająca z wadą prostą łączyły się natomiast wyraźnie z mno
gimi ogniskami rozmiękania (37 przypadków). W pozostałych 83 przy
padkach nie stwierdzono widocznego związku z rozmieszczeniem, wiel
kością oraz ilością ognisk zawału mózgowego. Fakt ten podkreślano 
również w piśmiennictwie (Stehbens 1972; Toole, Patel 1974 i in.).

Jak  wynika z badań nad hemodynamiką krążenia mózgowego, koło 
tętnicze mózgu spełnia rolę mechanizmu stabilizującego (Denny-Brown 
cyt. za Silversteinem 1972), w którym  krew może krążyć w obu kie
runkach zależnie od drożności naczyń i gradientu ciśnień. Zadaniem 
koła tętniczego jest zaopatrzenie w krew 3 układów naczyniowych nie
zależnych od siebie i równorzędnych co do fizjologicznego znaczenia: 
dwóch tętnic szyjnych wewnętrznych i układu kręgowo-podstawnego. 
Skutki zablokowania jednego z tych układów zaopatrzenia mogą być 
pogłębione przez hipoplazję czy wadę kręgu tętniczego. Nie bez wpływu 
na rozległość uszkodzeń mózgu pozostają inne drogi krążenia oboczne
go: zarówno mózgowe jak i pozaczaszkowe. Wydolność tych mechaniz
mów wyrównawczych, istniejących poza kołem tętniczym, w arunkuje  
każdorazowo skutki niedrożności któregoś z naczyń doprowadzających 
krew do mózgu (Gastaut i wsp. 1971; Zülch 1971; Stebhens 1972).

Z innych czynników sprzyjających powstawaniu ognisk naczyniopo- 
chodnych należy również wymienić wahania ciśnienia krwi, towarzyszą
ce chorobie nadciśnieniowej czy zawałowi mięśnia serca. W naszym m a
teriale dosyć znaczna liczba chorych (97/161) cierpiała na nadciśnienie, 
a zawał mięśnia sercowego przebyło 50 osób, co przy współistniejącej 
wadzie koła tętniczego mogło w znacznym stopniu przyczynić się do 
powstania zawału mózgowego.

Wystąpienie rozmiękania w ośrodkowym układzie nerwowym, jego 
umiejscowienie, rozległość i obraz morfologiczny, związane są więc z wie- 
loczynnikowymi mechanizmami, zarówno przyczynowymi, jak i wyrów
nawczymi. Jednym  z nich wydaje się być niepełnowartościowe, w przy
padku istnienia anomalii, koło tętnicze.

WNIOSKI

1. Obraz morfologiczny odmian rozwojowych koła tętniczego mózgu 
jest bardzo zróżnicowany — obok wad prostych wyrażających się nie
prawidłowością jego jednego odcinka występują wady złożone, mnogie, 
dotyczące wielu naczyń wchodzących w jego skład.

2. Pod względem częstości dominują odmiany w budowie tt. łączą
cych tylnych i tt. tylnych mózgu, przy czym w większości przypad
ków występują one równocześnie wyrażając się w postaci tzw. płodo
wego odejścia t. tylnej mózgu od t. szyjnej wewnętrznej. W począt
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kowych odcinkach tt. środkowych mózgu nie stwierdza się anomalii 
rozwojowych.

3. Umiejscowienie blaszek miażdżycowych przy odchyleniach w bu
dowie koła tętniczego nie odbiega od lokalizacji i nasilenia miażdżycy 
w tętnicach podstawy, obserwowanych w prawidłowo ukształtowanych 
kołach tętniczych. Hipoplazja naczyń koła tętniczego lub wrodzone zwę
żenie pojedynczych tętnic łączy się częściej z włóknistą przebudową 
ich ściany niż z wytwarzaniem  blaszek miażdżycowych.

4. Nieprawidłowości w budowie anatomicznej koła tętniczego stwier
dzono znamiennie częściej w przypadkach rozmiękania mózgu niż 
w przypadkach krwotoków i innych chorób ośrodkowego układu ner 
wowego.

5. Prosta wada koła tętniczego może sprzyjać wystąpieniu ogniska 
rozmiękania lub modyfikacji obrazu i zasięgu uszkodzenia tkanki (prze
kraczanie zakresu unaczynienia jednej tętnicy lub też zmniejszenie re 
jonu objętego zawałem), podczas gdy złożonym wadom i hipoplazji na 
czyń, połączonej z nieprawidłowością jednej z tętnic koła, towarzyszą 
mnogie ogniska rozmiękania w ośrodkowym układzie nerwowym.

E. Тарновска-Дзидуиіко, Д. Островска

РАЗНОВИДНОСТИ РАЗВИТИЯ АРТЕРИАЛЬНОГО КРУГА МОЗГА 
И ИХ СВЯЗЬ С ИЗМЕНЕНИЯМИ МОЗГА СОСУДИСТОГО ПРОИСХОЖДЕНИЯ

Р е з ю м е

В материале происходящим из вскрытия 1000 очередных случаев больных 
погибнувших па поводу заболеваний ц.н.с. выделили 281 обнаруживающих 
разновидности развития артериального круга мозга, и подробному анализу 
подвергнули 161 случай с сопутствующими очагами размягчения.

Кроме простых дефектов, охватывающих один фрагмент артериального круга 
часто наблюдали сложные дефекты. Разновидности развития чаще всего каса
лись задних соединяющих артерий и задних артерий мозга (т.наз. плодовое 
отхождение задней артерии мозга). Отдельную группу составляла гипоплазия 
сосудов целого артериального круга или его базально-позвонковой части.

Разновидности в строении артериального круга обнаруживали чаще в случаях 
размягчения мозга чем в случаях кровотечений и группой других заболеваний 
ц.н.с. Эта разница статистически достоверна.

Локализация склеротических изменений в артериальных кругах обнаружи
вающих разновидности развития не отличалась в нашем материале от образца, 
указываемого в литературе касающейся склероза. Гипоплазия сосудов чаще 
всего сопряжена с фибрильной перетройкой стенок чем с образованием склеро
тических пластинек.

Анализ локализации, обширности и возраста фокусов размягчения в ц.н.с., 
а также характера разновидностей развития в артериальном круге позволил 
установить определенные зависимости между ними. Простой дефект артериаль
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ного круга может содействовать возникновению очага размягчения или моди
фикации картины и обема повреждения ткани. Сложным дефектом и гипо
плазии сосудов с простым дефектом могут сопутствовать многие фокусы раз
мягчения ц.н.с.

Е. Tarnowska-Dziduszko, D. Ostrowska

DEVELOPMENTAL ANOMALIES OF CEREBRAL ARTERIAL CIRCLE 
AND THEIR RELATIONSHIP TO VASOGENIC CHANGES IN THE BRAIN

S u m m a r y

From 1000 autoipsties of consecutive cases of patients deceased due to diseases 
of central nervous system, have been selected 281 cases presenting developmental 
anomalies of cerebral arterial circle. The detailed analysis was limited to 161 cases 
with coexistent foci of encephalomalacia. Besides simple malformations in one 
portion of arterial circle only, quite often more complex malformations have been 
observed. Developmental anomalies concerned most often posterior commu- 
nica arteries and posterior cerebral arteries (so-called fetal branching of po
sterior cerebral artery). Separate group of anomalies consisted of cases with hypo
plasia of the vessels of the whole arterial circle or its vertebro-basilar portion. 
Malformations of arterial circle were more frequent in the encephalomalatic foci 
than with hemorrhages and with other diseases of CNS. The difference iis stati
stically significant. Localization of atherosclerotic changes in the malformed arterial 
circles did not differ in presented material from the pattern cited in the litera
ture. Hypoplasia of the vessels in more often connecter with fibrous rebuilding of 
the vascular walls than with the formation of atherosclerotic plaques. The ana
lysis of localization, spread and age of encephalomalatic foci in the CNS and of the 
character of anomalies in arterial circle imade clear some of their interrelations. 
The simple anomaly of arterial circle may favor the development of encephalo
malatic focus or modify the picture and the extent of tissue impairment. Complex 
anomalies and hypaplasia of vessels of arterial circle connected with a simple 
anomaly can be associated with multiple encephalomalatic -foci.
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ROMAN GADAMSKI

PÓŹNE ZMIANY W UNERWIENIU WEGETATYWNYM
TĘTNIC OPONY MIĘKKIEJ, MIKROKRĄŻENIU I AKTYWNOŚCI 

NIEKTÓRYCH ENZYMÓW WYWOŁANE JEDNOSTRONNYM 
USUNIĘCIEM ZWOJU SZYJNEGO GÓRNEGO

Zespół Neuropatologii Centrum Medycyny Doświadczalnej i Klinicznej PAN 
Kierownik Zespołu: prof, dr M. J. Mossakowski

Zaburzeniom mikrokrążenia mózgowego przypisuje się istotną rolę 
w  patogenezie zaburzeń metabolicznych i uszkodzeń s trukturalnych 
ośrodkowego układu nerwowego. Zostały one szczegółowo opisane w róż
nych doświadczalnych modelach niedotlenienia (Ginsberg, Myers 1974; 
Zelman, Mossakowski 1975; Mossakowski, Gadamski 1977), jakkolwiek 
czynniki odpowiedzialne za pojawienie się nieprawidłowości w mikro- 
krążeniu nie są do chwili obecnej w pełni poznane. W podejmowanych 
próbach wyjaśnienia patogenezy tych zaburzeń coraz częściej wiąże się 
je przyczynowo z zakłóceniami czynności autonomicznego układu ner
wowego. Przemawia za tym anatomicznie udowodnione, bogate wege
tatywne unerwienie naczyń krwionośnych, zarówno opony miękkiej 
jak i śródmózgowych (Pease, Molinari 1960; Falek i wsp. 1965; Nielsen 
i wsp. 1971; Harper i wsp. 1972). Ponadto badania histochemiczne po
zwoliły na przekonywające wykazanie znacznego, regionalnego zróżni
cowania w adrenergicznym unerwieniu naczyń ośrodkowego układu 
nerwowego. Stwierdzono między innymi, że tętniczki jądra ogoniaste
go są bogaciej unerwione w porównaniu z tętniczkami ciała kolankowa
tego bocznego a także, że w tętnicy środkowej mózgu istnieje bogatszy 
splot włókien współczulnych niż w tętnicy tylnej mózgu (Sercombe 
i wsp. 1975). Wychodząc z założenia, że układ wegetatywny spełnia 
istotną rolę w regulacji mózgowego przepływu krwi, można było przy
puszczać, że jego zaburzenia mogą być w swoim nasileniu zależne rów
nież od regionalnych różnic w bogactwie unerwienia naczyń. Próbę 
wyjaśnienia tego zagadnienia podjął Lacombe i wsp. (1977). Na drodze
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stymulacji szyjnego pnia współczulnego uzyskali oni zmniejszenie prze
pływu krwi wynoszące średnio 22% w ,.przednich” i 12% w „ty lnych’' 
s truk turach  mózgu udawadniając tym samym zależność między une r 
wieniem naczyń ośrodkowego układu nerwowego a s tanem  jego ukrwie- 
nia.

Mimo stałego powiększania się zasobu informacji, dotyczących roli 
układu wegetatywnego w inerwacji naczyń mózgu, w dalszym ciągu 
odczuwa się niemal całkowity brak informacji odnośnie wzajemnej ko
relacji między jego komponentem współczulnym i przywspółczulnym. 
Powstaje pytanie czy doświadczalne obniżenie lub zniesienie fizjolo
gicznej impulsacji płynącej drogą włókien adrenergicznych prowadzi 
do przewagi napięcia antagonistycznego komponentu. W przypadku za
istnienia takiej sytuacji można by oczekiwać trw ałych zaburzeń w prze
pływie mózgowym, a zwłaszcza zakłócenia jego autoregulacji w w arun 
kach patologicznych. Próbą odpowiedzi na to pytanie była ocena póź
nych zmian w unerwieniu wegetatywnym  naczyń opony miękkiej móz
gu w następstwie jednostronnego usunięcia zwoju szyjnego górnego. 
Badania te uzupełniono analizą aktywności wybranych enzymów w ścia
nie naczyń oraz stanu mikrokrążenia mózgu.

MATERIAŁ I METODY

Do badań użyto 12 królików obu płci, o ciężarze ciała od 2,5 do 3,3 kg, 
u których w narkozie uretanowej (400 mg/kg) usuwano lewy zwój szyj
ny górny. Zabieg operacyjny wykonywano aseptycznie. Anestezję ogól
ną uzupełniano dodatkowym znieczuleniem miejscowym odsłoniętych 
naczyń i nerwów. Ranę operacyjną zaopatrywano zasypką penicyliny 
krystalicznej i zaszywano katgutem. Zoperowane zwierzęta pozosta
wiano na 6-miesięczne przeżycie w standardowych w arunkach zwie- 
rzętarnianych. Po upływie tego czasu króliki uśmiercano w narkozie 
nembutalowej (40 mg/kg) przez ostre skrwawienie. Szybko wyjęte móz
gi zanurzano w lodowatym fizjologicznym roztworze chlorku sodu, 
w przypadku pobierania m ateriału  do badań histoenzymatycznych lub 
w ochłodzonym do tem pera tu ry  0—4°C buforze Krebsa-Ringera o pH 
7,4 w przypadku jego pobierania do badań histofluorescencyjnych.

Z wyjętych z jamy czaszki mózgów zdejmowano korę okolicy czo
łowej, ciemieniowej i skroniowej, z której następnie pobierano wycinki 
opony miękkiej posługując się lupą binokularową. Do każdego z w y 
konywanych badań pobierano lustrzane fragm enty  opony z nad lewej 
i prawej półkuli, co ułatwiało porównywanie wyników uzyskanych po 
stronie zachowanego i usuniętego zwoju szyjnego górnego.

Aktywność wybranych enzymów oraz obraz nerwowych włókien
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wegetatywnych w ścianach naczyń tętniczych opony miękkiej i tętnicz- 
kach promienistych kory mózgu oceniano metodami histochemicznymi.

Cholinergiczne włókna nerwowe w ścianach tętnic opony miękkiej 
i tętniczkach promienistych kory mózgu ujawniano wg metody El Ba- 
dawi i Schenka (1967) z użyciem substra tu  — jodku acetylotiocholiny 
(BDH) oraz iso-OMPA (amid kwasu czteroizopropylofosforowego, Koch- 
-Light) jako inhibitora butyrylocholinoesterazy.

Celem oznaczenia swoistej zielonej fluorescencji amin katecholowych 
wyznaczających przebieg włókien adrenergicznych, wycinki opony mięk
kiej zanurzano na kilka sekund w płynie inkubacyjnym zawierającym 
1,5% kwas glioksalowy, k tóry  przygotowywano wg metody Torre i Sur- 
geona (1976). P repara ty  po inkubacji wysuszano przez 5— 20 min. w s tru 
mieniu powietrza z suszarki, a następnie przenoszono na 5 min. do 
pieca utrzymującego tem peraturę  +80°C. Po wyjęciu z pieca i zam
knięciu w oleju parafinowym, p repara ty  oglądano w mikroskopie flu 
orescencyjnym Ortholux f-my Leitz.

Aktywność adenozynotrójfosfatazy (ATP-azy), cytydynotrójfosfatazy 
i guanozynotrójfosfatazy (CTP-azy, GTP-azy) oznaczano wg metody 
Wachsteina i Meisela (1957) z uwzględnieniem modyfikacji Toracka
i B arrnetta  (1964).

Dla oceny stanu mikrokrążenia w korze, wolno pływające skrawki 
z mikrotomu zamrożeniowego barwiono wg benzydynowej metody 
Pickwortha.

Zmiany morfologiczne w symetrycznych wycinkach opony miękkiej 
z nad lewej i prawej półkuli mózgu oraz w pobranych w czasie sekcji 
prawych zwojach szyjnych górnych oceniano na preparatach histolo
gicznych barwionych fioletem krezylu.

Celem sprawdzenia prawidłowości przeprowadzonej operacji usunię
ty  zwój, bezpośrednio po zabiegu, cięto mikrotomem mrożeniowym na 
skrawki o grubości 15 ^im i barwiono wg standardowych metod histo
logicznych.

W Y N IK I  

Obraz morfologiczny

W zwojach szyjnych górnych pobieranych w czasie zabiegu opera
cyjnego stwierdzano gęste utkanie komórkowe złożone z dużych i m a
łych neuronów o centralnie ułożonym jądrze komórkowym oraz boga
tej cytoplazmie z równomiernie rozmieszczonym w niej gruboziarni
stym tigroidem (ryc. 1). Znaczny odsetek populacji komórek zwojo
wych stanowiły neurony dwujądrzaste. Ciała neuronów leżały często 
w otoczce komórek satelitowych.
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Ryc. 1. Prawidłowe komórki nerwowe zwoju szyjnego górnego. Fiolet krezylu.
Pow. 400 X.

Fig. l. Normal nerve cells in superior cervical ganglion. Cresyl violet. X 400.
Ryc. 2. Zmiany morfologiczne w neuronach zwoju sz- jnego górnego w  6 miesiącu

po usunięciu zwoju przeciwległego. Fiolet krezylu. Pow. 400 X.
Fig. 2. Morphological changes in nerve cells of superior cervical ganglion. Sixth 

mcnth after excision of contralateral ganglion. Cresyl violet. X 400.
Ryc. 3. Sieć naczyń tętniczych opony miękkiej półkuli mózgu po stronie zacho

wanego zwoju szyjnego górnego. Fiolet krezylu. Pow. 100 X.
Fig. 3. Network of arterial vessels in pia mater of the hemisphere ipsilateral

to the preserved superior cervical ganglion. Cresyl violet. X 100.
Ryc. 4. Sieć naczyń tętniczych op<,ny miękkiej półkuli mózgu po stronie usunię

tego zwoju szyjnego górnego. Fiolet krezylu. Pow. 100 X.
Fig. 4. Network of arterial vessels in ipia mater of the hemisphere ipsilateral

to the excised superior cervical ganglion. Cresyl violet. X 100.
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W odróżnieniu od obrazów kontrolnych, w zwojach szyjnych gór
nych, pobieranych sekcyjnie po upływie 6 miesięcy od zabiegu opera
cyjnego, spotykano komórki nerwowe wykazujące nieprawidłowości 
obrazu morfologicznego (ryc. 2). Znaczna ich część miała zatartą s truk 
turę, słabo widoczne jądro z pyłkowato rozproszoną chromatyną jądro
wą i pyłkowato rozproszony tigroid w cytoplazmie. W cytoplazmie nie
których neuronów spotykano ponadto kuliste, wyraźnie odgraniczone 
homogenne twory. Zwracały również uwagę nieznaczne, często ognis
kowe ubytki neuronów widoczne zwłaszcza w centralnej części zwoju.

Zmiany morfologiczne w oponie miękkiej były mniej wyraźne. Po 
stronie nieoperowanej (prawej) dobrze widoczne wrzeciona włókien mięś
niowych wyznaczały kontury  sieci naczyń tętniczych. Zwracało uwagę 
intensywniejsze wybarwienie się mięśniówki tętnic o średnicy do 30 urn 
(ryc. 3). W symetrycznych wycinkach z opony z półkuli przeciwległej 
intensywność wybarwiania się wrzecion mięśniowych była jednakowa 
we wszystkich naczyniach, bez względu na ich kaliber (ryc. 4).

Obraz histochemiczny

W przeprowadzonych badaniach zwracano uwagę na nasilenie odczy
nu histochemicznego wyznaczającego aktywność badanych enzymów 
w poszczególnych elementach sieci naczyń tętniczych opony miękkiej 
oraz na różnice utkania włókien cholinergicznych i adrenergicznych 
występujących w zależności od średnicy naczyń, a także na unerw ie
nie czynnych odcinków sieci naczyniowej, do kt-érych zaliczono: miej
sca odgałęzień cienkich tętnic o średnicy nie większej od 50 i^m, ana- 
stomozy, tętniczki przedkorowe i promieniste.

Adenozynotrójfosfataza (ATP-aza). W wycinkach opony miękkiej zdej
mowanej z półkuli mózgu po stronie zachowanego zwoju bardzo wy
soką aktywność enzymatyczną wykazywały tętniczki przedkorowe i pro
mieniste. W tętnicach grubych i średnich intensywność odczynu histo
chemicznego była słabsza (ryc. 5). Po stronie operowanej aktywność 
enzymu w tętniczkach przedkorowych i promienistych pozostawała nie
zmieniona podczas gdy w naczyniach grubych i średnich odczyn histo
chemiczny ulegał wyraźnemu osłabieniu. Większe nagromadzenie pro
duktu końcowego reakcji wykazywały jedynie miejsca niektórych od
gałęzień (ryc. 6).

Fosfatazy nukleozydowe (CTP- i GTP-aza). Zwracała uwagę różnica 
w aktywności obu enzymów. Intensywny odczyn histochemiczny u jaw 
niający aktywność GTP-azy był umiejscowiony wyłącznie w ścianach 
tętniczek przedkorowych i promienistych (ryc. 7). W reakcji na GTP- 
-azę bardzo wysoką aktywność wykazywały naczynia o średnicy od oko-
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Ryc. 5. Wysoka aktywność ATP-azy w  tętniczkach przedkorowych i promienistych 
po stronie nieoperowanej. Pow. 60 X.

Fig. 5. High ATP-ase activity in the precortical and radial arterioles. Unoperated
side. X 60.

Ryc. 6. Niezmieniona aktywność ATP-azy w  tętniczkach przedkorowych i promie
nistych. Osłabienie odczynu w grubych i średnich tętnicach, wyższe nagromadze

nie produktu reakcji w miejscu niektórych odgałęzień. Pow. 60 X.
Fig. 6. Unchanged ATP-ase activity in the precortical and radial arterioles. De
crease of the reaction in large and medium size arteries, higher accumulation of 

the reaction product in place of some arterial branching. X 60.

Ryc. 7. Wysoka aktywność GTP-azy w tętniczkach przedkorowych i promieni
stych. Pow. 60 X.

Fig. 7. High GTP-ase activity in precortical and radial arterioles. X 60.
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ło 30 do 70 M-m ((ryc. 8). Nie obserwowano natomiast wyraźnych różnic 
w rozmieszczeniu i stopniu intensywności odczynu histochemicznego 
w wycinkach opony miękkiej po stronie usuniętego i zachowanego zwo
ju szyjnego górnego.

Unerwienie cholinergiczne. Po stronie nieoperowanej bogata sieć włó
kien cholinergicznych, złożona z grubych i cienkich aksonów była wi
doczna jedynie w niektórych tętnicach o średnicy większej od 100 M-m 
(ryc. 9). W m iarę zmniejszania się kalibru tętnic liczba włókien ule
gała zmniejszeniu z jednoczesnym zanikiem w ich sieci włókien g ru 
bych. Stosunkowo bogate unerwienie obserwowano również w tętnicz- 
kach przedkorowych. Składało się ono z gęstych, okrężnych splotów 
nerwowych, od których pojedyncze włókna zstępowały w ściany począt
kowych odcinków tętniczek promienistych (ryc. 10). Podobnie, wyłącz
nie pojedyncze aksony widoczne były na przebiegu anastomoz tę tn i
czych. W odróżnieniu od opisanego obrazu znaczna część grubych tę t 
nic oraz wszystkie odchodzące od nich odgałęzienia wykazywały cał
kowity brak lub bardzo ubogą sieć włókien cholinergicznych. W wycin
kach opony miękkiej zdejmowanych z półkuli mózgu po stronie usunię
tego zwoju aktywność acetylocholinoesterazy, wyznaczając w reakcji 
histochemicznej przebieg aksonów przywspółczulnych była negatyw
na w przeważającej większości naczyń tętniczych. Jedynie sporadycz
nie spotykano tętnice z dość dobrze zachowaną siecią włókien choliner
gicznych. W części naczyń widoczne były tylko ich fragm enty  o bar 
dzo słabej aktywności enzymatycznej umiejscowione prawie wyłącz
nie w obrębie rozgałęzień grubych tętnic oponowych (ryc. 11).

Unerwienie adrenergiczne. Przebieg włókien adrenergicznych w yka
zujących po stronie nieoperowanej intensywną, zieloną fluorescencję 
był związany ze ścianami większości naczyń tętniczych opony miękkiej. 
Tworzyły one obraz sieci nerwowej złożonej z włókien jednakowej gru 
bości i luźniej u tkanych  w porównaniu z siecią włókien cholinergicz
nych. Odcinki grubych tętnic zawarte między odchodzącymi od nich 
odgałęzieniami wykazywały uboższy stopień unerwienia. Było ono re 
prezentowane przez pojedyncze włókna o niskiej intensywności fluo- 
rescencji w odróżnieniu od zazwyczaj bogaciej unerwionych miejsc od
chodzenia odgałęzień (ryc. 12). W miejscu odgałęzień zwracał również 
uwagę wzrost intensywności fluorescencji dający zgrubienia włókien 
nerwowych. Opisany obraz unerwienia był charakterystyczny dla więk
szości tętnic, podczas gdy część z nich nie wykazywała w ogóle obec-

Ryc. 8. Bardzo wysoka aktywność CTP-azy w ścianach tętnic o średnicy od około
30 do 70 |xm. Po w. 60 X.

Fig. 8. Very high CTP-ase activity in the walls of arteries of diameter range
ca. 30—70 [im. X 60.
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Ryc. 9. Gęsta sieć włókien cholinergicznych w niektórych grubych tętnicach 
oponowych po stronie nieoperowanej. Pow. 60 X.

Fig. 9. Dense network of cholinergic fibers in some large pial arteries. Uno
perated side. X 60.

Ryc. 10. Unerwienie cholinergiczne drobnych tętnic opony miękkiej po stronie
nieoperowanej. Pow. 60 X.

Fig. 10. Cholinergic innervation of small pial arteries. Unoperated side. X 60. 
Ryc. 11. Bardzo niska aktywność AChE-azy wyznaczająca fragmenty włókien 
przywspółczulnych w rozgałęzieniach grubej tętnicy. Opona miękka po stronie

usuniętego zwoju. Pow. 60 X.
Fig. 11. Very low AChE-ase activity marking fragments of parasympathetic 

fibers in branching points of large pial artery. Operated side. X 60.
Ryc. 12. Bogata sieć włókien adrenergicznych wykazujących intensywną fluores- 
cencję amin katecholowych w miejscu odchodzenia odgałęzień. Wycinek opony 

po stronie nieoperowanej. Pow. 200 X.
Fig. 12. Rich network of pial adrenergic fibers displaying intense fluorescence 
of catecholamines in branching areas of vascular tree. Unoperated side. X 200.
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ności aksonów układu współczulnego. W symetrycznych wycinkach 
opony z przeciwległej półkuli mózgu unerwienie adrenergiczne naczyń 
było wybitnie zubożałe. Jedynie w pojedynczych, zwłaszcza grubych 
i średnich tętnicach obserwowano słabą fluorescencję amin katecho- 
lowych wyznaczających przebieg aksonów współczulnych (ryc. 13).

Ocena stanu mikrokrążenia

W preparatach barwionych metodą benzydynową, po stronie zacho
wanego zwoju bogatą sieć naczyniową kory mózgu charakteryzował w ar
stwowy układ angioarchitektoniczny odpowiadający warstwowej s truk 
turze kory. Wypełnienie elementami krwi tętniczek promienistych oraz 
kapilarów było jednakże nieco uboższe (ryc. 14) w porównaniu do kory 
półkuli mózgu po stronie usuniętego zwoju (ryc. 15). Dotyczyło to prze
de wszystkim tętniczek promienistych, wśród których spotykano na
czynia negatywne w metodzie benzydynowej. Podobnie negatywne 
były naczynia włosowate odchodzące bezpośrednio od tych tętniczek.

Ryc. 13. Słaba fluorescencja krótkich fragmentów włókien adrenergicznych 
w oponie miękkiej półkuli mózgu ipo stronie usuniętego zwoju szyjnego. Pow.

200 X.
Fig. 13. Slight fluorescence of short fragments of pial adrenergic fibers ipsilateral 

to the excised superior cervical ganglion. X 200.

Ryc. 14. Brak wypełnienia krwią tętniczki promienistej oraz odchodzących od 
niej naczyń włosowatych. Kora mózgu po stronie zachowanego zwoju szyjnego

górnego. Pow. 60 X.
Fig. 14. Radial arteriole and its capillary branches deprived of blood. Cerebral 

cortex ipsilateral to the preserved superior cervical ganglion. X 60.
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Ryc. 15. Wypełnienie krwią sieci na
czyń kory mózgu po stronie usunięte
go zwoju szyjnego górnego. Pow. 60 X. 
Fig. 15. Cortical vascular network ipsi- 
lateral to the excised superior cervi
cal ganglion filled with blood. X 60.

OMÓWIENIE

Przeprowadzone badania wykazały, że jednostronne usunięcie zwoju 
szyjnego górnego prowadzi do ujawnienia się późnych uszkodzeń m or
fologicznych w znacznej liczbie neuronów kontralateralnego zwoju oraz 
do słabo zaznaczonych zmian w sieci naczyń tętniczych opony miękkiej. 
Mechanizm tych nieprawidłowości jest trudny  do wytłumaczenia na 
podstawie badanego materiału. Ich źródła szukać należy prawdopodob
nie w stosunkach anatomicznych. Na zasadzie analogii do pnia współ- 
czulnego podkręgowego można przyjąć istnienie poprzecznych gałązek, 
łączących przeciwległe zwoje gwiaździste i szyjne górne. Wydaje się 
również prawdopodobne, że pewna część włókien przedzwojowych w y
chodzących ze zwoju gwiaździstego lub szyjnego górnego podąża drogą 
nerwu szyjnego wewnętrznego do splotu zatoki jamistej. Po skrzyżo
waniu w splocie, włókna przedzwojowe docierają ostatecznie do neu
ronów przeciwległego zwoju, a stąd już jako włókna zazwojowe biegną 
bezpośrednio do naczyń opony miękkiej. W obu przypadkach wycięcie 
zwoju, a tym samym przerwanie ciągłości pnia współczulnego może 
stanowić podłoże obserwowanych przez nas zmian w zwoju przeciw
ległym. Zmiany te rozwijają się prawdopodobnie na zasadzie zwyrod
nienia Wallera, bądź tez zwyrodnienia transsynaptycznego, którego nie 
można wykluczyć z uwagi na 6-miesięczny okres czasu dzielący wyko
nanie zabiegu chirurgicznego od pobrania przeciwległego zwoju do ba 
dań morfologicznych. Występowanie połączeń międzyzwojowych oraz 
ewentualność krzyżowania się włókien współczulnych w obrębie splo
tu zatoki jamistej potwierdzać może również obraz unerwienia adre- 
nergicznego naczyń opony miękkiej. Wybitne zmniejszenie liczby akso
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nów lub ich całkowity brak w licznych tętnicach po stronie operowa
nej oraz występowanie naczyń bez obecności w ich ścianach włókien 
współczulnych po stronie nieoperowanej, sugeruje istnienie przynaj
mniej dwóch dróg przenikania włókien zazwojowych do opony nad każ
dą z półkul mózgu. Jedną z nich jest bezpośrednia droga z homolate- 
ralnego zwoju szyjnego górnego zaopatrująca większość tętnic opono
wych. Unerwienie pozostałych pochodzi z neuronów zwoju przeciw
ległego, k tórych aksony zazwojowe ulegają skrzyżowaniu w splocie 
zatoki jamistej.

Istotnym spostrzeżeniem przeprowadzonych badań jest wykazanie 
zmian w obrazie unerwienia cholinergicznego, które w porównaniu do 
wcześniej opisanych stosunków prawidłowych (Gadamski, Baramidze 
1979) występowały w oponie miękkiej obu półkul mózgu. W interpre 
tacji tych zmian rozwijających się w następstwie usunięcia zwoju 
współczulnego można przyjąć dwie możliwości. Występowanie po stro 
nie operowanej naczyń tętniczych bez włókien przywspółczulnych w ich 
ścianach może być spowodowane wycięciem zwoju, który  obok neuro
nów adrenergicznych zawiera również pewną populację komórek cho- 
iinergicznych. Ich usunięcie pociąga za sobą zwyrodnienie ich aksonów, 
znajdujące swój wyraz w badanym materiale. Z drugiej strony bardzo 
słaba aktywność AChE w zachowanych fragmentach włókien choliner- 
gicznych może potwierdzać znany pogląd o istnieniu sprzężenia układu 
przywspółczulnego i współczulnego, wyrażającego się między innymi 
w regulacji syntezy jednego neurotransm itera  przez drugi. Na pod
stawie obserwowanego braku lub osłabienia fluorescencji w licznych 
naczyniach, zwłaszcza po stronie operowanej, można sądzić, że usunięcie 
zwoju szyjnego górnego prowadzi do obniżenia zawartości amin kate- 
cholowych we włóknach adrenergicznych. Niedobór tych mediatorów 
na zasadzie sprzężenia może hamować syntezę acetylocholiny, dzięki 
czemu w naczyniach opony nad obiema półkulami mózgu dochodzi do 
ukształtowania się pewnej niepełnej równowagi w napięciu obu ukła
dów neuromediacyjnych. Mogą to w pewnej mierze potwierdzać obra
zy mikrokrążenia uzyskane w preparatach benzydynowych. Obserwo
wane po stronie zachowanego zwoju obkurczenie niektórych tętniczek 
promienistych, a także nieco słabsze wypełnienie elementami krwi sieci 
naczyń włosowatych kory mózgu może wskazywać na przewagę ukła 
du współczulnego. Stan ten znajdowałby uzasadnienie w przedstawio
nych obrazach unerwienia wegetatywnego naczyń opony miękkiej.

Wydaje się, że wyższe natężenie odczynu histochemicznego ujaw nia
jącego aktywność adenozynotrójfosfatazy w naczyniach opony miękkiej 
po stronie zachowanego zwoju szyjnego górnego może być wyrazem 
większej metabolicznej aktywności mięśniówki naczyń krwionośnych
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uwarunkowanej jej prawidłową lub mniej upośledzoną inerwacją. Lepiej 
zachowane po tej stronie unerwienie wegetatywne określa poziom zu
życia ATP dostarczającego energii mięśniom, a tym  samym szybkość 
jego hydrolizy przez ATP-azę.

Brak wyraźnych różnic w aktywności CTP-azy i GTP-azy wiąże się 
prawdopodobnie z tym, że hydrolizowane przez nie substra ty  (cytydyno- 
trójfosforan i guanozynotrójfosforan) nie są bezpośrednim źródłem 
energii zużywanej w pracy mięśniowej. Może to również pośrednio 
wskazywać na fakt, że procesy, w których biorą udział te trójfosfonu- 
kleotydy (synteza fosfolipidów i biosynteza białek) nie ulegają wyraź
nemu zaburzeniu w naczyniach opony miękkiej w następstwie upo
śledzenia ich inerwacji przy jednostronnym usunięciu zwoju szyjnego 
górnego.

W podsumowaniu należy podkreślić zaobserwowaną w przeprowa
dzonych badaniach znaczną plastyczność mechanizmów inerwacyjnych 
naczyń oponowych. Jednostronne odnerwienie współczulne naczyń opo
ny modyfikuje stan ich unerwienia po stronie przeciwległej, a tym 
samym prowadzi do pewnej równowagi napięcia układu wegetatywne
go zapewniającego podobny stan mikrokrążenia w korze obu półkul 
mózgu.

Р. Гадамски

ПОЗДНИЕ ИЗМЕНЕНИЯ ВЕГЕТАТИВНОЙ ИННЕРВАЦИИ АРТЕРИЙ МЯГКОЙ 
ОБОЛОЧКИ, В МИКРОКРОВООБРАЩЕНИИ И В АКТИВНОСТИ НЕКОТОРЫХ

ЭНЗИМОВ, ВЫЗВАННЫЕ ОДНОСТОРОННИМ УДАЛЕНИЕМ ВЕРХНЕГО 
СИМПАТИЧЕСКОГО ГАНГЛИЯ

Р е з ю м е

В мягкой оболочке кроликов спустя 6 месяцев после удаления левого верх
него ганглия гистохимически определяли активность аденозинтрифосфатазы  
(АТФ-азы), цитидинтрифосфатазы (ЦТФ-азы) и гуанозинтрифосфатазы (ГТФ- 
-азы); исследовали поздние изменения вегетативной иннервации стенок артерий 
оболочки, а также состояние микрокровообращения в коре мозга.

Было обнаружено снижение активности АТФ-азы в толстых и средних 
артериях оболочки, снимаемой с левого полушария, а также в стенках пре- 
кортикальных и радиальных артериол в обеих полушариях. Не наблюдались 
никакие изменения в локализации и интенсивности активности ЦТФ-азы и ГТФ- 
-азы со стороны удаленного и не удаленного ганглия.

Изменения в иннервации наблюдались в оболочке над обоими полушариями. 
Со стороны удаленного ганглия густота сплетений адренергических волокон 
подвергалась значительному уменьшению, или отмечалось отсутствие симпати
ческой иннервации значительного количества кровеносных сосудов.
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Значительно слабее намеченные изменения наблюдались в холинэргической 
иннервации.

Нарушения в микрокровообращению имели место в коре со стороны удален
ного ганглия, в которой бензидиновым методом не окрашивалась часть радиаль
ных артериол.

Гистологическое исследование обнаруживало морфологические нарушения 
в многочисленных нервных клетках правого верхнего шейного ганглия.

R. Gadamski

LATE CHANGES IN VEGETATIVE INNERVATION OF THE PIA MATER 
ARTERIES, IN THE MICROCIRCULATION AND IN THE ACTIVITY 

OF SOME ENZYMES RESULTING FROM UNILATERAL EXCISION 
OF SUPERIOR CERVICAL GANGLION

S u m m a r y

Pia mater of the rabbits has been studied histoehemically in sixth month 
after excision of the left superior cervical ganglion for the activity of following 
enzymes: adenosine — (ATP), cytidine — (CTP) and guanosine — (GTP) tripho
sphatases. Late changes in vegetative innervation of pial blood vessel walls and 
in microcirculation in cerebral cortex have been also investigated.

Diminution of ATP-ase activity has been found in large and medium size 
arteries of the pia mater removed from the left hemisphere and in the walls 
of precortical and radial arterioles of both hemispheres. Distribution and inten
sity of CTP- and GTP-ase activity were identical on the side of excised and 
unoperated cervical ganglion. Changes in innervation were present in the pia on 
both sides. On the side of the excised ganglion the density of the plexuses of 
adrenergic fibers either significantly decreased or the complete lack of sympa
thetic innervation in numerous blood vessels has been observed. Less evident 
changes were demonstrated in cholinergic innervation. Disturbances in micro- 
circulation were evident on the unoperated side in the cerebral cortex, in which 
parts of radial arterioles were not visualized by the benzidine method. Histo
logically, the morphological abnormalities have been found in numerous nerve 
cells of the right superior cervical ganglion.

PIŚMIENNICTWO

1. El-Badawi A., Schenk E. A.: Histochemical methods for separate consecu
tive and simultaneous demonstration of acetylocholinesterase and norepine
phrine in cryostat sections. Histochemistry 1967, 15, 580—588.

2. Falek B., Mchedlishvili G. I., Owman Ch.. Histochemical demonstration of 
adrnergic nerves in the cortex-pia of rabbit. Acta Pharmacol. (Kbh) 1965, 
23, 133—142.

3. Gadamski R., Baramidze D. G.: Unerwienie wegetatywne opony miękkiej 
królika w warunkach normy i w niedokrwieniu ośrodkowego układu nerwo
wego. Neuropat. Pol. 1979, 17, 505—521.

http://rcin.org.pl



430 R. Ga damski Nr 3

4. Ginsberg M. D., Myers R. E.: Experimental carbon monoxide encephalopathy 
in the primates. I. Physioolgic and metabolic aspects. Arch Neurol. (Chic.) 1974, 
30, 202—209.

5. Harper A. M., Deshmukh V. D., Rowan J. O., Jennett W. B.: Influence of 
sympathetic nervous activity on cerebral blood flow. Arch. Neurol. (Chic.) 
1972, 27, 1—6.

6. Lacombe P., Reynier-Rebuffel A. M., Mamo H., Seylaz J.: Quantitative 
multiregional blood flow measurements during cervical sympathetic stimu
lation. Brain Res. 1977, 129, 129—140.

7. Mossakowski M. J., Ga-damski R.: Wczesne zmiany niedokrwienne w  mózgu 
chomika mongolskiego (Meriones unguiculatus) po jednostronnym podwią
zaniu tętnicy szyjnej wspólnej. Neuropat. Pol. 1977, 15, 501—513.

8. Nielsen K. C., Owman Ch., Sporrong B.: Ultrastructure of the autonomie 
innervation apparatus in the main pial arteries of rats and cats. Brain Res. 
1971, 27, 25—32.

9. Pease D. C., Molinari S.: Electron microscopy of muscular arteries: pial 
vessels of the cat and monkey. J. Ultrastruct. Res. 1960, 3, 447—468.

10. Sercombe R., Aubineau P. F., Edvinsson L., Mamo H., Owman Ch., Pineard 
E., Seylaz J. : Neurogenic influence on local cerebral blood flow. Neurology 
(Minneap.) 1975, 25, 954—963.

11. Torack R. M., Barrnett R. J.: The fine structural localization of nucleoside 
phosphatase activity in the blood-brain barrier. J. Neuropath, exp. Neurol. 
1964, 23, 46—59.

12. Torre J. C., Surgeon J. W.: A methodological approach to rapid and sensi
tive monoamine histofluorescence using a modified glyoxylic acid technique: 
The SPG method. Histochemistry 1976, 49, 81—93.

13. Wachstein M., Meisel E.: Histochemistry of hepatic phosphatases of physio
logic pH. Am. J. clin. Pathol. 1957, 27, 13—20.

14. Zelman I. B., Mossakowski M. J.: Some aspects of the pathomechanism of 
nerve tissue lesions in acute carbon monoxide intoxication. Neuropat. Pol. 
1975, 13, 375—380.

Adres autora: Zespół Neuropatologii Centrum Medycyny Doświadczalnej i Kli
nicznej PAN, ul. Dworkowa 3, 00-784 Warszawa

http://rcin.org.pl



N E U R O P A T .  P O L . ,  1980, X V I I I ,  3

MIROSŁAW В. KOZIK

MORFOLOGIA MIKROSKOPOWO-ŚWIETLNA 
I ULTRASTRUKTURALNA MÓZGU 

W ZATRUCIU CHLORKIEM CYNKU*

Zakład Neuropatologii AM, Poznań 
Kierownik: prof, dr М. B. Kozik

Cynk jest pierwiastkiem niezbędnym dla prawidłowego przebiegu 
wielu procesów metabolicznych. Niedobór cynku prowadzi do nieprawi
dłowości w syntezie rybonukleoproteidów i białek (Schneider 1955; 
Buchman 1968) oraz do zaburzeń czynności wewnątrzwydzielniczych 
(Schmidt i wsp. 1974) i zakłócenia aktywności szeregu enzymów (Mills 
1969; Parisi, Vallee 1969). Pierwiastek ten  występuje również w móz
gu i odgrywa m.in. istotną rolę w przekaźnictwie nerwowym, szcze
gólnie w układzie limbicznym i podwzgórzowym (Fleischhauer, Horst
mann 1957; M atsuura i wsp. 1976; F jerdingstad i wsp. 1977).

O ile badania nad wpływem niedoboru cynku na organizm stano
wią przedmiot zainteresowania wielu autorów (Caggiano i wsp. 1969; 
Pallauf 1971; Halsted i wsp. 1972), to badania nad wpływem nadmiaru 
cynku na s truk tu rę  i funkcję tkanek są sporadyczne (Keisling i wsp. 
.1977).

Biorąc pod uwagę te przesłanki oraz zróżnicowaną zawartość cynku 
w różnych okolicach mózgu (Doyle i wsp. 1977), postanowiono prześle
dzić wpływ nadmiaru omawianego pierwiastka w diecie na morfologię 
ośrodkowego układu nerwowego.

MATERIAŁ I METODY

Badania przeprowadzono na 12 szczurach rasy Wistar o ciężarze cia
ła od 160 do 180 g, którym  wprowadzano dożołądkowo chlorek cynku 
(ZnCl2) w roztworze wodnym w dawce 50 m g/l ml przez 21 dni. Po

* Praca wykonana w  ramach problemu węzłowego 10.4.2.02.3.5.
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przeprowadzonym doświadczeniu szczury uśmiercano przez przecięcie 
serca w narkozie eterowej i wykrwawienie, a następnie wyjmowano 
mózgowie, które traktow ano w dwojaki sposób. Osiem mózgów prze
znaczonych do badań w mikroskopie świetlnym przecinano na wyso
kości skrzyżowania nerw ów wzrokowych i na pograniczu między ko
narami mózgu a mostem, u trw alano przez 16 godz. w płynie Bakera, 
potem odwadniano i zatapiano w parafinie. Skrawki barwiono fioletem 
krezylu, metodą Kanzlera, K lüver-Barrery , hematoksyliną-eozyną oraz 
poddawano je reakcji McManus-Hotschkissa.

Materiał przeznaczony do badań u l trastruk tura lnych  (4 mózgi), po 
wyjęciu z jam y czaszki natychm iast zanurzano w utrwalaczu Karnov- 
sky’ego w temp. 4°C, a następnie cięto na plastry  grubości 1—2 mm. 
Z plastrów tych pobierano na płytce woskowej fragm enty  tkanki z róż
nych okolic i przenoszono je do utrwalacza K arnovsky’ego o pH 7,4 
na okres 4 godz. w tem pera turze  pokojowej. Następnie przenoszono 
materiał do ochłodzonej 7,5% sacharozy w 0,1 M buforze kakodylowym 
i pozostawiano go w tym  środowisku przez 24 godz. w temp. 4°C. Dal
sze utrwalanie prowadzono w 1% czterotlenku osmu w buforze Millo- 
niga o pH 7,4 przez 1 godz. w temp. 4°C. Odwodnienie prowadzono 
we wzrastających stężeniach alkoholu i acetonu, następnie przepajano 
wycinki mieszaniną acetonu i Eponu 812, zatapiano w mieszance epo- 
nowej w kapsułkach żelatynowych i poddawano polimeryzacji przez 
4 doby w temp. 56°C. Spolimeryzowane bloczki cięto najpierw  na py- 
ramitomie LKB dla uzyskania skrawków półcienkich (od 0,5 ^  do 1 M-), 
które barwiono ażurem II z błękitem metylenowym  i oceniano w mi
kroskopie świetlnym. Na mikrotomie LKB sporządzano skrawki u ltra- 
cienkie, które umieszczano na siatkach miedzianych firm y Polaron typ 
G 200 pokrytych błoną poliwinylopyrolidonu. Dla uzyskania lepszego 
kontrastu umieszczone na siateczkach skrawki poddawano przez 30 min 
działaniu octanu urany lu  według Watsona (1958), a następnie przez 
20 min kontrastowano cytrynianem  ołowiu według Reynoldsa (1963). 
Skrawki oglądano w mikroskopie elektronowym firm y Tesla typ BS 
500.

Mózgi 6 szczurów kontrolnych traktowano w analogiczny sposób, 
przeznaczając 3 do badań w mikroskopie świetlnym i 3 do badań u l tra 
s trukturalnych.

WYNIKI

Barwienie fioletem krezylu. We wszystkich okolicach mózgu obser
wuje się zmiany neuronalne zwyrodnieniowe, bądź martwicze. Wśród 
zmian zwyrodnieniowych na plan pierwszy wysuwa się obrzęk i obkur-
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czenie wielu neuronów. Zmiany martwicze występują w postaci wa- 
kuolizacji i rozpływania się komórek nerwowych. Procesom tym to
warzyszy rozplem oligodendrogleju (rye. 1). Stopień nasilenia zmian 
neuronalnych jest zróżnicowany w poszczególnych obszarach mózgu. 
Zmiany neurocytów o typie schorzenia przewlekłego Nissla spotyka się 
najczęściej w korze amonalnej, ciemieniowej, czołowej i skroniowej 
oraz w jądrze ogoniastym i skorupie. Obrzęk komórek nerwowych wi
doczny jest najwyraźniej w jądrze migdałowatym. Natomiast wakuo- 
lizacja neurocytów i zmiany rozpływne komórek nerwowych są na j 
silniej wyrażone w jądrach wzgórza przednim grzbietowym (nucleus  
anterior dorsalis thalamï) i środkowym (nucleus medialis thalami) oraz 
w jądrach przegrody przezroczystej.

Rye. 1. Wakuolizacja i zmiany rozpływne neurocytów oraz rozplem oligodendro
gleju (Nucleus medianus thalami).  Fiolet krezylu. Pow. 1000 X.

Fig. 1. Vacuolization and liquefaction of nerve cells. Proliferation of oligodendrp- 
glia (Nucleus medianus thalami).  Cresyl violet. X 1000.

W korze móżdżku zwracają uwagę zmiany homogenizacyjne komórek 
Purkinjego pojawiające się tylko w niektórych zakrętach zarówno 
w obrębie półkul móżdżku, jak  i w robaku (ryc. 2a). Obok zmian ho- 
mogenizacyjnych widoczne są wyraźnie obkurczone komórki Purk in-

N e u r o p a t o l o g i a  P o l s k a  — 7
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jego (ryc. 2b), występujące również tylko w części zakrętów kory móż
dżku. Przeważająca jednak liczba komórek Purkinjego zmian nie wy
kazuje. Między obkurczonymi lub zmienionymi homogenizacyjnie ko
mórkami Purkinjego pojawia się miejscowy rozrost komórek glejowych 
Eergmanna.

Ryc. 2. Kora móżdżku: a) zmiany homogenizacyjne komórek Purkinjego, b) wy
raźne cbkurczenie komórek Purkinjego. Fiolet krezylu. Pow. 700 X.

Fig. 2. Cerebellar cortex: a) homogenizing changes in Purkinje cells, b) distinct 
shrinking of Purkinje cells. Cresyl violet. X 700.

Ryc. 3. Prążkowie. Rozrost i obrzmienie oligodendrocytów. Fiolet krezylu. Pow.
1000 X.

Fig. 3. Striatum. Proliferation and swelling of -oligodendroglia. Cresyl violet.
X 1000.
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W warunkach przeprowadzonego doświadczenia na szczególne pod
kreślenie zasługuje rzadko spotykane zjawisko obrzmienia dość licznych 
oligodendrocytów. Zmiany tego typu spotyka się przede wszystkim 
w jądrach wzgórza i prążkowia (ryc. 3), a w mniejszym stopniu w spo
idle wielkim, sklepieniu i w jądrach przegrody przezroczystej. W in
nych okolicach mózgu obrzmienie oligodendrogleju można zaobserwo
wać tylko sporadycznie.

Barwienie metodą K lüver-Barrery. Mimo znacznego uszkodzenia oli
godendrogleju nie udaje się zaobserwować przejawów uszkodzenia osło
nek mielinowych. Włókna rdzenne w obrębie spoidła wielkiego i przed
niego oraz sklepienia, torebki wewnętrznej, konarów mózgu i istoty 
białej móżdżku barwią się błękitem trw ałym  metazolu intensywnie na 
kolor niebieski. Na uwagę zasługuje występowanie w niektórych s truk 
turach  istoty białej licznych drobnych jamek, przypominających stan 
gąbczasty (ryc. 4). Zmiany te są najwyraźniej widoczne w bocznych czę
ściach spoidła wielkiego, w grzbietowych pęczkach włókien torebki we
wnętrznej, we włóknach piramidowych w obrębie mostu i rdzenia 
przedłużonego oraz w niektórych blaszkach rdzennych móżdżku. Inne 
s truk tu ry  istoty białej, jak skrzyżowanie nerwów wzrokowych, spoid-

Eyc. 4. Zmiany gąbczaste w częściach brzusznych mostu. Kliiver-Barrera. Paw.
700 X.

Fig. 4. Spongiotic changes in ventral part of the ipons. Klüver-Barrera. X 700.
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ło przednie i pęczki części brzusznej torebki wewnętrznej nie prze
jawiają skłonności do takiej reakcji na zatrucie chlorkiem cynku.

Reakcja McManus-Hotschkissa. Na tle dyfuzyjnego odczynu PAS 
w neuropilu kory i zwojów podstawy można zaobserwować silną re 
akcję odczynnika Schiff a z kwasem nad jodowym w obkurczonych ne- 
urocytach. Zarówno cytoplazma, jak i jądra komórkowe neuronów o ce
chach schorzenia przewlekłego Nissla, wykazują in tensywny odczyn 
PAS i barwią się jednolicie na kolor ciemnoczerwony. W niezmienio
nych komórkach nerwowych występuje tylko lekka dyfuzyjna reakcja 
PAS w cytoplazmie i brak odczynu na obszarze jądra komórkowego, 
z wyjątkiem wyraźnej reakcji McManus Hotschkissa w jąderku. W ob
rębie istoty białej wyraźna reakcja PAS uwidocznia się w wypustkach 
aksonalnych. Większość prawidłowych oligodendrocytów nie wykazuje 
reakcji z kwasem nadjodowym i odczynnikiem Schiffa. Oligodendroglej 
ulegający obrzmieniu wykazuje silną reakcję PAS w jądrze komórko
wym i negatywny odczyn w cytoplazmie (ryc. 5). W korze móżdżku 
zmienione homogenizacyjnie komórki Purkinjego charakteryzują  się 
wyraźną, jednorodną reakcją PAS w cytoplazmie i w jądrze komórko-

Ryc. 5. Torebka wewnętrzna. Obrzmienie oligodendrocytów z silną reakcją PAS 
w  jądrze komórkowym. McHanus-Hotschkiss. Pow. 1000 X.

Fig. 5. Internal capsule. Swelling of oligodendroglia, strong PAS reaction in cell 
nucleus. McManus-Hotschkiss. X 1000.
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wym. Natomiast znacznie silniejszy odczyn PAS pojawia się w obkur- 
czonych komórkach Purkinjego. Ponadto silna reakcja PAS występuje 
w splotach naczyniówkowych przy negatywnym  odczynie w wyściół- 
ce komorowej. Warto też wspomnieć, że zarówno w obrębie elemen
tów nerwowych, jak i glejowych nie udało się zaobserwować drobno
ziarnistej reakcji PAS.

Barwienie metodą Kanzlera. W częściach bocznych spoidła wielkiego
i w sklepieniu ma miejsce um iarkowany rozrost gleju włóknistego. Nie 
obserwuje się natomiast w jakiejkolwiek okolicy mózgu rozległej gle- 
jozy włóknistej. W obrębie wzgórza i w prążkowiu zwraca uwagę wy
raźne obrzmienie oligodendrocytów. Również w móżdżku spotyka się 
tylko umiarkowany rozrost gleju włóknistego, obejmujący nieliczne 
blaszki rdzenne półkul. Na całym obszarze mózgowia nie udaje się zna
leźć przerośniętych postaci astrocytów.

Badania u ltrastruktura lne . W komórkach nerwowych kory mózgu 
w następstwie podawania chlorku cynku dochodzi do wyraźnego zani
ku siatki endoplazmatycznej, z zachowaniem jednak rybosomów ukła
dających się najczęściej w charakterystyczne rozetki. W perikarionach 
wielu neuronów obserwuje się znaczne powiększenie pęcherzyków apa
ratu  Golgiego. Zmniejsza się także wyraźnie liczba neurofilamentów. 
W wypustkach aksonalnych komórek piramidowych rogu Amona zwra
ca uwagę zanik neurotubul, ubytek neurofibryli i dezorganizacja w ich 
przebiegu oraz występowanie licznych mitochondriów o dość dużej gę
stości elektronowej (ryc. 6). Charakterystyczne zmiany w omawianych 
w arunkach doświadczalnych pojawiają się również w synapsach. Za
kończenia presynaptyczne są poszerzone i zawierają niewielką liczbę 
małych pęcherzyków (ryc. 7a). Ubytek pęcherzyków synaptycznych 
w porównaniu z grupą zwierząt kontrolnych (ryc. 7b) jest wyraźny. 
W neurocytach ulegających zmianom o typie schorzenia przewlekłego 
Nissla obserwuje się znaczne zagęszczenie rybosomów, poszerzenie siat
ki endoplazmatycznej oraz poszerzenie pęcherzyków i kanałów apara
tu Golgiego. W niektórych neurocytach II i IV warstwy kory mózgu, 
na tle skąpej siatki endoplazmatycznej, pojawiają się liczne lizosomy
o dużej gęstości elektronowej. Podobne, ciemne twory lizosomalne wy
stępują także w niektórych oligodendrocytach i astrocytach. Gęste elek
tronowo lizosomy widoczne są również często w kłębkach móżdżkowych. 
W wielu oligodendrocytach widać powiększenie s truk tu r  aparatu Gol
giego, poszerzenie siateczki endoplazmatycznej oraz otoczki jądrowej 
(ryc. 8). W komórkach ziarnistych kory móżdżku zwraca uwagę bar
dzo skąpa zawartość rybosomów oraz znaczna redukcja neurofilamen
tów i mitochondriów. Te ostatnie organoidy komórkowe są bardzo ob
ficie reprezentowane w dendrytach i aksonach.

http://rcin.org.pl



438 М .  В .  Kozik Nr 3

Rye. 6. Wypustka aksonalna. Komórka piramidowa kory amonalnej. W wypustce 
powiększone mitochondria o dużej gęstości eleiktronowej oraz ubytek i dezorga

nizacja w przebiegu neurofilamentów. Po w. 24 000 X.

Fig. 6. Axonal fiber. Pyramidal neuron from the Ammon cortex. In the axon 
enlarged, electron dense mitochondria, the decrease of the number and disorga

nized course of neurofilaments. X 24 000.
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Ryc. 7. Kora mózgu okolicy czołowej: a) Grupa doświadczalna. Poszerzone za
kończenia synaptyczne z niewielką liczbą małych pęcherzyków. Pcw. 54 000 X. 
b) Grupa kontrolna. Zakończenia synaptyczne z licznymi niezmienionymi pęche

rzykami. Pow. 54 000 X.
Fig. 7. Frontal cortex, a) Experimental group. Widen synaptic endings with  
a small number of minute vesicles. X 54 000. b) Control group. Synaptic endings 

with numerous unchanged vesicles. X 54 000.
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OMÓWIENIE

Pomimo stosunkowo małej toksyczności chlorku cynku (dosis letalis 
dla szcatt-ra =*= 250 mg) jego długotrwałe wprowadzanie w nadmiernej 
ilości może prowadzić również do zmian morfologicznych w ośrodko-
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Rye.  8. Kora móżdżku. Oligodendrocyt z powiększonym aparatem Golgiego, po
szerzonymi kanałami siatki endoplazmatycznej oraz poszerzoną otoczką jądrową.

Pow. 24 ООО X.

Fig. 8. Cerebellar cortex. Oligodendrocyte with enlarged Golgi apparatus, wide 
channels of endoplasmic reticulum and broad nuclear envelope. X 24 000.
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wym układzie nerwowym. Są to najczęściej zmiany zwyrodnieniowe 
komórek nerwowych w postaci schorzenia przewlekłego Nissla oraz 
obrzmienie. Obok tych zmian spotyka się wakuolizację i rozpływanie 
się wielu neurocytów. Stopień zmian w poszczególnych okolicach móz
gu jest wyraźnie zróżnicowany.

Interesujące jest tu zagadnienie korelacji między obszarami na jba r 
dziej zmienionymi a okolicami, które fizjologicznie charakteryzują  się 
znaczną zawartością cynku. Z badań Fleischhauera i Horstmanna (1957) 
oraz Fjerdingstada i wsp. (1977) wiadomo, że w w arunkach prawidło
wych znaczne ilości cynku występują w korze amonalnej, korze czoło
wej, korze móżdżku i jądrze ogoniastym. Okolicami ubogimi w cynk 
są: istota biała móżdżku, spoidło wielkie i wzgórze. Porównanie w y 
ników badań tych autorów z obserwacjami poczynionymi w niniejszej 
pracy wskazuje, że długotrwały nadmiar cynku, wprowadzanego do- 
żołądkowo prowadzi do zmian zwyrodnieniowych w okolicach mózgu, 
które zawierają duże ilości cynku oraz do zmian martwiczych w obsza
rach charakteryzujących się niską zawartością tego pierwiastka. W yjaś
nienie tego zjawiska nie jest łatwe. Być może mniejsza wrażliwość 
struk tur  zawierających w stanach prawidłowych duże ilości cynku, 
związana jest z ich metabolizmem. Natomiast okolice ubogie w cynk 
wykazują mniejszą tolerancję na nadmiar tego pierwiastka, reagując 
zmianami wyraźnie toksycznymi w postaci wakuolizacji i rozpływania 
neuronów oraz zmian gąbczastych w istocie białej.

Oddzielnym zagadnieniem jest zjawisko obrzmienia wielu oligoden- 
drocytów, szczególnie dobrze widoczne we wzgórzu, przegrodzie prze
zroczystej, skorupie i spoidle wielkim. W obrazie u l tras truk tura lnym  
komórki te charakteryzują się powiększeniem apara tu  Golgiego, posze
rzeniem siatki endoplazmatycznej oraz otoczki jądrowej. Spostrzeżenie 
to wymaga dalszych obserwacji i badań. Wydaje się jednak, że tego 
rodzaju reakcja oligodendrogleju na toksyczne działanie chlorku cyn
ku wymaga odnotowania.

Godne podkreślenia są również zmiany mikroskopowo-elektronowe 
w synapsach i wypustkach osiowych. Znaczny ubytek pęcherzyków sy
naptycznych w omawianych w arunkach  doświadczalnych może wska
zywać na zaburzenia w przekaźnictwie nerwowym i to w okolicach, 
gdzie cynk w stanach fizjologicznych odgrywa istotną rolę w przeka
zywaniu bodźców nerwowych (Danscher i wsp. 1976; Fukam i 1977). 
Redukcja pęcherzyków w zakończeniach presynaptycznych jest prawdo
podobnie wtórna, będąc następstwem zaniku neurotubul w aksonach. 
Warto tu wspomnieć, że jony Zn in vitro  stabilizują neurotubule (Kra
mer, Zenker 1975).
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Wypustki aksonalne charakteryzują się poza tym  ubytkiem i dezor
ganizacja przebiegu neurofibryli oraz pojawieniem się licznych mi- 
tochondriów o dużej gęstości elektronowej. Tego rodzaju zmiany zwy
rodnieniowe neurofilamentów obserwowali Wiśniewski i wsp. (1966, 
1970) w przypadkach podawania dozbiornikowo pasty aluminiowej. 
W tym stanie rzeczy wydaje się, że jest to reakcja nieswoista, poja
wiająca się w zatruciach różnymi metalami.

WNIOSKI

1. Trzytygodniowe dożołądkowe wprowadzanie chlorku cynku pro
wadzi u szczurów do pojawiania się zmian zwyrodnieniowych i m artw i
czych w komórkach nerwowych.

2. Zmiany zwyrodnieniowe występują  w okolicach fizjologicznie cha
rakteryzujących się znaczną zawartością cynku, natomiast zmiany m ar t 
wicze występują głównie w obszarach o małej zawartości tego pier
wiastka.

3. W wyniku zatrucia chlorkiem cynku dochodzi do pojawienia się 
obrzmienia w wielu oligodendrocytach.

4. W zatruciu chlorkiem cynku występują zmiany zwyrodnieniowe 
w niektórych aksonach oraz zmniejszenie ilości pęcherzyków w zakoń
czeniach presynaptycznych.

М. Б. Козик

МИКРОСКОПИЧЕСКИ-СВЕТОВАЯ И УЛЬТРАСТРУКТУРНА МОРФОЛОГИЯ 
МОЗГА В ОТРАВЛЕНИИ ХЛОРИСТЫМ ЦИНКОМ

Р е з ю м е

Была проведена оценка морфологических изменений в мозге в отравлении 
хлористым цинком. Исследования были проведены на 12 крысах, которым 
в течение 21 дней внутрижелудочно вводили хлористый цинк в дозах по 50 мг.

Были обнаружены дегенеративные и некрозные изменения в многочислен
ных нервных клетках. Наблюдали также появление отека ряда олигодендро- 
цитов и развитие губчатых изменений в разных структурах белого вещества.

В электронномикроскопической картине были обнаружены дегенеративные 
изменения в аксонах и потеря пузырков в синапсах.

Следует подчеркнуть характерную локализацию изменений проявляющуюся 
дегенеративными изменениями в районах физиологически содержащих значи
тельное количество цинка, а также некрозные процессы в районах мозга с ма
лым содержанием этого элемента.
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M. B. Kozik

LIGHT MICROSCOPIC AND ULTRASTRUCTURAL MORPHOLOGY 
OF THE BRAIN IN ZINC CHLORIDE INTOXICATION

S u m m a r y

Morphological changes in the brain in zinc chloride intoxication have been 
evaluated. Investigations were performed on twelve rats which were given for 
21 days the zinc chloride in a dose 50 mg through the stomach tube. This treat
ment resulted in degeneration and necrotic alterations in numerous nerve cells. 
There were also observed swelling of oligodendrocytes and development of spon
giosis in various structures of the white matter. Electron micrograms revealed 
axonal degeneration and diminution of synaptic vesicles number.

It should be stressed the characteristic localization of the changes manifested 
by degeneration process in the areas which physiologically contain considerable 
amount of zinc and by the necrotic process in the regions containing small 
amount of this element.
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W sesji na temat neuroanatomii i patologii rozwojowej Jędrzejewska i wsp. 

(Warszawa) omówili aspekty rozwojowe morfologii zwojów przewodu pokarmo
wego, Kulczycki, Kozik i Mossakowski (Warszawa, Poznań) niezwykłe zwapnie
nia w mózgu małpy przypominające znany z patologii ludzkiej zespół Fahra, 
a Dymecki (Warszawa) obserwacje ultrastrukturalne mechanizmu uwalniania neuro- 
transmiterów z pęcherzyków synaptycznych.

Kolejne posiedzenie dotyczyło patologii nerwów obwodowych. Interesujące 
spostrzeżenia przedstawił Oldfors (Göteborg) wykazując że makrofagi należą do 
normalnej populacji komórkowej w nerwach obwodowych szczurów. W tej samej 
sesji Ostenda i Jędrzejowska z Warszawy omówiły niektóre aspekty ultrastruktu
ralne jelitowych zwojów autonomicznych u szczura, a Jędrzejewska i wsp. (War
szawa) obraz neuropatologiczny obwodowego układu nerwowego przewodu pokar
mowego u dzieci, które zmarły z powodu guzów pozaotrzewnowych, o obrazie hi
stologicznym neuroblastoma.

Spośród referatów wygłoszonych na posiedzeniu na temat miopatologii na uwa
gę zasługują: praca doświadczalna Georgesco i wsp. (Montpellier), dotycząca histo- 
cnemicznych badań mięśni odnerwionych, oraz cały szereg interesujących kore
lacji kliniczno-morfologicznych, jak np. opis dwóch przypadków zapaleń mięśni 
z wtrętami (Tome i wsp., Paryż), czy też badania przypadków porażenia okreso
wego, wykazujące rozwój zmian strukturalnych w mięśniach wraz z postępem  
choroby (Faugere i wsp., Marsylia).

Jedna sesja poświęcona była chorobom metabolicznym. W ramach tego po
siedzenia omówiono neuropatologię różnych typów choroby Niemann-Picka (Elle- 
der i Jirâsek, Praga; Arsenio-Nunes i Gauthieres, Paryż), histopatologię i bioche
mię dystrofii istoty białej i nadnerczy (Molzer i wsp., Wiedeń), a także zmiany 
biochemiczne i morfologiczne w przypadkach układowych niedoborów karnityny 
(Cerri i iwsp. Mediolan i Nowy Jork, oraz Gornelio i wsp. Mediolan). Bardzo inte
resujące sugestie na temat zaburzeń procesów odnowy kwasu dezoksyribonuklei- 
nowego w niezborności Friedreicha wysunęli Lewis i Corr (Londyn) w oparciu
0 stwierdzony w tej chorobie wzrost wrażliwości fibroblastów skóry na napromie
niowanie gamma.

Dwa ostatnie posiedzenia kongresu dotyczyły klinicznej neuropatologii. Przed
stawione na tych sesjach doniesienia obejmowały opisy rzadkich przypadków ka- 
zuistycznych, takich jak opis choroby Sträusslera — odmiana zespołu rdzeniowo- 
-móżdżkowego występująca w Dolnej Austrii (Seitelberger, Wiedeń), jak i szer
sze opracowania. Do tych ostatnich należały porównanie obrazu morfologicznego
1 uzyskanego przy pomocy tomografii komputerowej w chorbie Binswangera (Sturm 
i Zeumer; Akwizgran), rozprawa na temat wzajemnego związku starzenia się móz
gu i niewydolności mózgowo-naczyniowej )Arendt, Lipsk) a także ю patomorfologii 
jatrogennych uszkodzeń mózgu (Ebels, Groningen).

Na odbytym w czasie kongresu posiedzeniu roboczym przedstawicieli euro
pejskich stowarzyszeń neuropatologów zaproponowano odbycie II Europejskiego 
Zjazdu Neuropatologicznego w Warszawie w roku 1984, przy czym organizacji 
kongresu podjął się prof. Mossakowski. Przyjęto zasadę, że podobnie jak na obec
nym zjeździe, również i w Warszawie nie będzie się wyznaczało głównych tema
tów, natomiast zgłoszone tematy o zbliżonej tematyce stanowić będą przedmiot 
kolejnych sesji naukowych.

M ieczys ław  Wender

http://rcin.org.pl



N E U R O P A T .  P O L .,  1980, X V I I I ,  3

BARBARA GAJKOWSKA, KAZIMIERZ GAJKOWSKI

ULTRASTRUKTURA 
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SZCZURA W PRZEWLEKŁYM ZATRUCIU 
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Pracownia Ultrastruktury Układu Nerwowego Centrum Medycyny Doświadczalnej
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Kierownik: prof. dr J. W. Borowicz 
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Wiele prac morfologicznych i biochemicznych poświęcono zagadnieniu 
wpływu alkoholu etylowego na czynność układu podwzgórzowo-przy- 
sadkowo-nadnerczowego. W licznych badaniach na materiale ludzkim 
ustalono, że układ ten ulega zaburzeniu u nałogowych alkoholików 
(Merry, Marks 1969, 1972; Stokes 1971). Istnieją też kontrowersyjne 
doniesienia na tem at funkcji kory nadnerczy w chronicznym alkoho
lizmie (Tintera 1966; Rutter  1968). Przypuszcza się, że podwzgórze lub 
wyższe piętra układu nerwowego wpływają na czynność nadnerczy
i mogą być stymulowane przez alkohol (Margraf i wsp. 1967). Dlatego 
wydawało się celowe zbadanie u l tra s truk tu ry  układu podwzgórzowo- 
-przysadkowego u szczurów przewlekle zatruwanych alkoholem ety 
lowym, tym  bardziej, że liczba doniesień dotyczących mikroskopowo- 
-elektronowego obrazu uszkodzeń tkanki nerwowej jest niewielka 
(Artyukhina, Khachaturyan  1969; Majdecki i wsp. 1973; Beskid i wsp. 
1978).

MATERIAŁ I METODY

Doświadczenia przeprowadzono na 12 szczurach, samcach, szczepu 
Wistar. Dwa zwierzęta stanowiły kontrolę, zaś 10 szczurom podawano 
do picia wodny roztwór alkoholu etylowego zamiast wody i standardo
we granulowane pożywienie. Stężenie alkoholu w wodzie zwiększano 
co tydzień, począwszy od 2,5% w pierwszym tygodniu do 25% w ostat
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nim tygodniu doświadczenia. Od 8 do 12 tygodnia, poza 25% roztworem 
alkoholu etylowego podawanego do picia, wprowadzano dożołądkowo 
sondą, 3 razy w tygodniu, 42% roztwór alkoholu etylowego w ilości 
10 m l/l  kg wagi ciała. Po 12 tygodniach szczury zabijano i pobierano 
wycinki z jądra nadwzrokowego i przykomorowego oraz z nerwowe
go płata przysadki do badań w mikroskopie elektronowym. Kontrolę 
stanowiły identyczne wycinki tkanki pobrane od zwierząt zdrowych. 
Pobrany materiał utrwalano w 5% aldehydzie glutarowym w buforze 
fosforanowym o pH 7,4 oraz w 2% 0 s 0 4 w buforze fosforanowym. Po 
odwodnieniu materiał zatapiano w Eponie 812. Ultracienkie skrawki 
barwiono cytrynianem ołowiu i octanem uranylu  i oglądano w mikro
skopie elektronowym JEM 7A.

WYNIKI 

Obserwacje kliniczne

Przez pierwsze tygodnie zwierzęta piły alkohol niechętnie i w małych 
ilościach. W następnych tygodniach przyzwyczajały się do alkoholu i wy
pijały taką samą jego ilość mimo wzrastającego stężenia, lecz ilość 
ta była zawsze mniejsza niż wody wypijanej przez zwierzęta kontrolne. 
Szczury wykazywały dużą senność i zwolnione reakcje na bodźce ze
wnętrzne. Dożołądkowe podawanie alkoholu prowadziło do wystąpie
nia natychmiastowej reakcji: zwierzęta traciły równowagę, były sen
ne i wykazywały bardzo osłabione reakcje na bodźce zewnętrzne. 
W ostatnich tygodniach podawania alkoholu zwierzęta traciły apetyt, 
chudły, sierść ich była rzadka i nie miała połysku.

Obraz mikroskopowo-elektronowy

Jądro nadwzrokowe. Obraz neuronów jądra nadwzrokowego tylko 
nieznacznie odbiega od opisywanego w normie. Jądra  komórek neurose- 
krecyjnych z głębokimi inwaginacjami (ryc. 1, 2) wypełnione są rów 
nomiernie chromatyną i mają często jedno lub dwa elektronowo- gęste 
jąderka. W okolicy przyjądrowej jest widoczny bogato rozwinięty apa 
ra t  Golgiego, składający się z dużej ilości kanałów — niekiedy mocno 
poszerzonych i optycznie pustych (ryc. 1, 2). W okolicy aparatu  Gol
giego znajdują się liczne wakuole i pęcherzyki oraz ziarnistości neuro- 
sekrecyjne w ilości nieznacznie większej od normy. Spotyka się rów 
nież pojedyncze ciała wielopęcherzykowe oraz dość dużą w porówna
niu z normą, ilość lizosomów. Mitochondria są dość liczne, owalne lub 
wydłużone, o jasnej macierzy i dużej ilości poprzecznych grzebieni. 
W niektórych neuronach nieliczne mitochondria wykazują cechy obrzę-
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Rye. 1. Jądro nadwzrokowe. Fragment jądra komórkowego (N) z głębokimi in- 
waginacjami. W cytoplazmie dobrze rozwinięty aparat Golgiego (AG), niektóre 
kanały mocno poszerzone, w jego okolicy duża liczba drobnych pęcherzyków 

i wakuoli. Neurosekret (G), lizosomy (L), mitochondria <M). Pow. 11 100 X.

Fig. 1. Supraoptic nucleus. Fragment of the cell nucleus (N) with deep invagina
tions. In the cytoplasm well developed Golgi apparatus (AG), some of its chan
nels strongly dilated. Near to it laTge number of small vehicles and vacuoles. 

Neurosecret (G), lysosomes (L), mitochondria (M). X 11 100.
N e u r o p a t o l o g i a  P o l s k a  — 8
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Ryc. 2. Jądro nadwzrokowe. Fragment neuronu Dobrze rozwinięty aparat Gol- 
giego, liczne mitochondria (M) o zacierającym się rysunku grzebieni. Ziarnistości

neurosekrecyjne (G) i lizosom (L). Po w. 15 000 X.
Fig. 2. Supraoptic nucleus. Fragment of the neuron. Well developed Golgi appa
ratus, numerous mitochondria (M) with blurred pattern of the cristae, neuro

secretory granules (G), lysosome (L). X 15 000.
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ku, polegające na przejaśnieniu macierzy i skróceniu lub zmniejszeniu 
ilości poprzecznych grzebieni (rye. 1, 2). W cytoplazmie obserwuje się 
również dość liczne mikrotubule. Siatka ergastoplazmatyczna jest dob
rze rozwinięta, jej kanały są pokryte rybosomami, między kanałami 
jest widoczna duża ilość polirybosomów. Sporadycznie spotyka się w cy
toplazmie kuliste, nieobłonione formy drobnoziarnistego materiału 
określane jako tzw. ciała jąderkopodobne (ryc. 3). W neuropilu obser
wuje się dość dużą ilość ziarnistości neurosekrecyjnych w aksonach 
komórek jądra nadwzrokowego.

Jądro  przykomorowe. W komórkach neurosekrecyjnych tego jądra 
obserwuje się zmiany w budowie u ltrastruk tura lne j  niektórych orga
nelli komórkowych. Szczególną uwagę zwraca rozwinięty aparat Gol- 
giego. Niektóre jego kanały są mocno poszerzcne i optycznie puste. 
W okolicy aparatu Golgiego jest widoczna bardzo duża ilość pustych, 
drobnych pęcherzyków oraz pęcherzyków opłaszczonych i ziarnistości 
neurosekrecyjne w ilości większej niż w normie. Poza tymi zmianami 
pozostałe s truk tu ry  komórkowe nie odbiegają od normy tzn. siatka 
ergastoplazmatyczna jest dobrze rozwinięta, ilość ciał wielopęcherzyko- 
wych i lizosomów jest tylko nieco większa od występujących w nor
mie (ryc. 4). W cytoplazmie tych neuronów spotyka się niekiedy tzw. 
ciała jąderkopodobne. W aksonach widocznych w neuropilu ziarnistości 
neurosekrecyjne są dość liczne.

P ła t  nerwowy przysadki. Nagromadzenie ziarnistości neurosekrecyj
nych we włóknach płata nerwowego przysadki szczurów przewlekle 
zatruwanych alkoholem jest mniejsze niż u zwierząt kontrolnych. Wiele 
ziarnistości neurosekrecyjnych ma małą gęstość elektronowo-optyczną. 
Dość liczne włókna aksonalne wypełnione są mikropęcherzykami, któ
rych ilość jest zwiększona w porównaniu z normą (ryc. 5). Natomiast 
niektóre włókna nerwowe zawierają tylko pojedyncze ziarnistości neu
rosekrecyjne lub są ich zupełnie pozbawione (ryc. 6, 7). Większość mi- 
tochondriów znajdujących się we włóknach nerwowych ma zwiększo
ną, w porównaniu z kontrolą, gęstość elektronową macierzy i nielicz
ne jasne grzebienie, często o podłużnym przebiegu. Neurotubule w więk
szości włókien aksonalnych mają przebieg regularny, jednakże we włók
nach zawierających pojedyncze ziarnistości neurosekrecyjne ich uło
żenie jest często nieregularne (ryc. 6). Nieliczne włókna nerwowe za
wierają s truk tu ry  lizosomopodobne o różnej gęstości elektronowoopty- 
cznej (ryc. 6). W wielu włóknach nerwowych występują ziarna gliko-

Ryc. 3. Jądro nad wzrokowe. W cytoplazmie neuronu ciało jąderkopodobne (NLB) 
i ziarnistości neurosekrecyjne (G). Pow. 11 850 X.

Fig. 3. Supraoptic nucleus. In neuronal cytoplasm the nucleolus-like body (NLB) 
and neurosecretory granules (G). X 11 850.
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Rye. 4. Jądro przykomorowe. We fragmencie neuronu wpuklenie błony jądro
wej, w cytoplazmie dobrze rozwinięty aparat Golgiego (AG), z niektórymi ka
nałami mocno poszerzonymi, duża liczba lizosomów (L) i ziarnistości neurose- 

krecyjnych (G), mitochondria (M) z cechami obrzęku. Pow. 9250 X.

Fig. 4. Paraventricular nucleus. In the fragment of neuron invagination of nu
clear envelope, in the cytoplasm well developed Golgi apparatus (AG) with some 
dilated channels, large number of lysosomes (L) and neurosecretory granules 

(G), swollen mitochondria (M). X 9250.
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Ryc. 5. Płat nerwowy przysadki. Włókna nerwowe z niewielką ilością ziarnisto
ści neurosekrecyjnych (G) wypełnione mikrapęcherzykami (Mt). Pow. 28 800 X. 
Fig. 5. Neurohypophysis. Nerve fibers with a small number of neurosecretory 

granules (G), filled with microvesicles (Mt). X 28 800.

Ryc. 6. Płat nerwowy przysadki. Włókna nerwowe ubogie w  ziarnistości neuro- 
sekrecyjne. W niektórych włóknach neurotubule (Nt) ułożone nieregularnie. Po

jedyncze struktury lizosomalne (L). Pow. 19 200 X.
Fig. 6. Neurohypophysis. Nerve fibers poorly equipped with neurosecretory gra
nules. Irregularly distributed neurotubules (Nt) in some fibers. Lysosomal struc

tures (L). X 19 200.
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Ryc.  7. Płat nerwowy przysadki. Włókna zawierają liczne mikropęcłierzyki i drob
ne ciemne mitochondria oraz nieliczne ziarna gliikogenu. Między włóknami duże

poszerzenia. Pow. 28 800 X.
Fig. 7. Neurohypophysis. The fibers contain numerous microvesicles, small dark 
mitochondria and small number of glycogen granules. Large dilatations between

fibers. X 28 800.

Ryc. 8. Płat nerwowy przysadki. Ściana naczynia krwionośnego. Widoczne zatar
cie i rozrzedzenie błony podstawnej. Liczne pęcherzyki pinocytarne (strzałka).

Pow. 28 500 X.
Fig. 8. Neurohypophysis. Vascular wall. Rarefaction and blurred structure of 

basal membrane. Numerous pinocytotic vesicles (arrow). X 28 500.
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genu (ryc. 7). Przestrzenie między włóknami nerwowymi są poszerzo
ne i wypełnione bezpostaciowym materiałem  o małej gęstości elektro
nowej. Zmieniona jest również budowa ścian naczyń krwionośnych. Bło
na podstawna jest rozrzedzona. W komórkach śródbłonka znajdują się 
liczne pęcherzyki pinocytarne (ryc. 8). Budowa pituicytów nie odbiega 
od normy, tylko w niektórych stwierdza się większe niż w normie na
gromadzenie s truk tu r  o charakterze lipidów.

OMÓWIENIE

Na podstawie przeprowadzonych badań mikroskopowo-elektronowych 
można sądzić, że przewlekłe zatruwanie szczurów alkoholem etylowym 
prowadzi do zaburzenia czynności układu podwzgórzowo-przysadkowe- 
go. Zaobserwowane zmiany w strukturze  organelli neuronów jądra nad- 
wzrokowego i jądra przykomorowego oraz nerwowego płata przysadki 
są prawdopodobnie wynikiem zaburzeń przemiany wodno-elektrolito- 
wej. Przewlekłe zatruwanie alkoholem wywołuje w neuronach jądra 
nadwzrokowego i jądra przykomorowego wystąpienie zmian morfolo
gicznych o podobnym charakterze. Zmiany te świadczą o wzmożonej 
aktywności neuronów sekrecyjnych, polegającej na zwiększonej synte 
zie i wydzielaniu neurosekretu. Neurosekret — jak wykazały liczne 
badania biochemiczne — jest nośnikiem wazopresyny i odgrywa ważną 
rolę w regulacji przemiany wodnej ustroju, a także może mieć wpływ 
na syntezę i wydzielanie czynnika uwalniającego kortykotropinę (De 
Vied i wsp. 1968; Hedge, Smelik 1969).

Obserwowane w neuronach obydwu jąder neurosekrecyjnych obra
zy mikroskopowo-elektronowe przemawiają za wzmożoną syntezą ziar
nistości neurosekrecyjnych i polegają na hipertrofii siatki ergastoplaz- 
matycznej, w której, jak powszechnie wiadomo, występuje zapoczątko
wanie syntezy białek (De Robertis 1968). Obserwuje się także zwięk
szoną ilość rybosomów i polirybosomów. Występowanie dużych jąder 
z głębokimi inwaginacjami i elektronowo-gęstym jąderkiem przem a
wia za ich hiperfunkcją, związaną z transportem  materiału białkowe
go z jądra do cytoplazmy. Obecność w cytoplazmie neuronów tzw. 
ciał jąderkopodobnych, występujących zwykle w warunkach pobudza
nia, jest ciągle jeszcze niewyjaśniona. Można jednak przypuszczać, że 
są one pochodzenia jąderkowego i są zbudowane z rybonukleoprotein 
(Hindelang-Gertner i wsp. 1974).

Zwiększona ilość ziarnistości neurosekrecyjnych spotykana w obsza
rze dobrze rozwiniętego aparatu  Golgiego, a niekiedy ich widoczny 
kontakt z jego błonami wskazuje na miejsce organizowania się ziar
nistości neurosekrecyjnych. Ziarnistości te spotyka się również w obwo
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dowych częściach perikarionu oraz w dość dużych ilościach we włók
nach. Być może jest to wynikiem wzmożonej czynności neurosekrecyj- 
nej i szybkiego przemieszczania się neurosekretu wzdłuż szlaku pod- 
wzgórzowo-przysadkowego. Obecność dużej ilości neurotubul w komór
kach neurosekrecyjnych, obserwowana również i w naszym materiale, 
odgrywa doniosłą rolę w przepływie ziarnistości neurosekrecyjnych 
(Flament-Durand, Dustin 1972; Edström, Mattsson 1972). We włóknach 
płata nerwowego przysadki obserwowano morfologiczne objawy zwięk
szonego wydzielania neurosekretu, zwiększenie liczby mikropęcherzy- 
ków i małe nagromadzenie ziarnistości neurosekrecyjnych (Daniele- 
wicz-Kotowicz 1975). Spotykano włókna neurosekrecyjne zawierające 
tylko nieliczne organelle, nieregularnie ułożone mikrotubule, pojedyn
cze ziarnistości neurosekrecyjne, a także włókna, które zawierały s truk 
tury  lizosomopodobne. Takie obrazy włókien neurosekrecyjnych in ter
pretowane są jako zmiany degeneracyjne (Zambrano, De Robertis 1967; 
Owsley, Dellmann 1968). Na podkreślenie zasługuje również fakt wy
stępowania dość licznych lizosomów w neuronach obydwu jąder neuro
sekrecyjnych. Można sądzić, że wiąże się to z regulacją syntezy ziar
nistości neurosekrecyjnych (Boudier, Picard 1976) lub jest spowodo
wane bezpośrednim toksycznym wpływem alkoholu na komórkę. Przy 
braku reakcji ze strony  siatki śródplazmatycznej, w której są zlokali
zowane nieswoiste enzymy, uczestniczące w przemianie leków (Meldo- 
lesi 1967) i substancji trujących (Conney 1967), zwiększona ilość lizo
somów wydaje się wskazywać na ich zasadniczą rolę w regulacji pro
cesów sekrecyjnych.

Zarówno w neuronach jąder podwzgórza jak i we włóknach neuro
sekrecyjnych nerwowego płata przysadki obserwowano występowanie 
nielicznych, jednakże charakterystycznie zmienionych mitochondriów. 
We włóknach płata nerwowego przysadki spotykano również ziarni
stości glikogenu. Podobne zmiany w komórkach glejowych i nerwo
wych opisywano już poprzednio (Klatzo i wsp. 1970; Gajkowska, Bo
rowicz 1976) i wiązano z niedotlenieniem. Natomiast zmiany obserwo
wane w budowie błony podstawnej niektórych naczyń krwionośnych 
podwzgórza i przysadki, czy też poszerzenie przestrzeni pomiędzy włók
nami nerwowymi przysadki należy raczej wiązać z zaburzeniami wod- 
no-elektrolitowymi, powstałymi na skutek przewlekłego zatruwania 
alkoholem.

WNIOSKI

1. Przewlekłe zatruwanie szczurów alkoholem etylowym wywołuje 
wzmożoną syntezę ziarnistości neurosekrecyjnych w neuronach jądra 
nadwzrokowego i jądra przykomorowego.
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2. We włóknach płata nerwowego przysadki obserwuje się obrazy 
morfologiczne świadczące o zwiększonym wydzielaniu neurosekretu.

3. Obserwowane zmiany w u ltrastruk turze  układu podwzgórzowo- 
-przysadkowego są najprawdopodobniej związane z zaburzeniem prze
m iany wodno-elektrolitowej, a także z bezpośrednim, toksycznym wpły
wem alkoholu na komórkę.

Б. Гайковска, К. Гайковски

МИКРОСКОПИЧЕСКИ-ЭЛЕКТРОННЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ СЕКРЕТОРНОЙ 
ДОЛИ ГИПОФИЗА КРЫСЫ В ХРОНИЧЕСКОМ ОТРАВЛЕНИИ ЭТИЛОВЫМ

АЛКОГОЛЕМ

Р е з ю м е

Хроническое отравление алкоголем вызывает во всех типах секреторной 
доли гипофиза изменения характера токсических повреждений. Выраженность 
изменений разна и зависит от типа клетки. Самые отчетливые изменения имеют 
место в клетках вырабатывающих АДТГ, СТГ, ТСГ, а также в клетках выделя
ющих гонадотропные гормоны. Во всех типах клеток обнаруживаются мор
фологические изменения свидетельствующие об уменьшенном синтезе и секреции 
нейросекрета.

В. Gajkowska, К. Gajkowski

ULTRASTRUCTURE OF HYPOTHALAMO-HYPOPHYSEAL SYSTEM 
OF THE RAT IN CHRONIC ETHANOL INTOXICATION

S u m m a r y

After the administration of ethanol to the rats for twelve weeks it has been 
found some increase of granular neurosecrete in the neurons of supraoptic and 
paraventricular nuclei and increased release of neurosecrete in the fibers of 
neurohypophysis. The observed ultrastructural changes can be probably related 
to the disturbances in the water-electrolites system and on the other hand to 
the direct toxic influence of ethanol.
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SPRAWOZDANIE

Z II WSPÓLNEGO SYMPOZJUM STOWARZYSZENIA 
NEUROPATOLOGÓW POLSKICH I STOWARZYSZENIA NEUROPATOLOGÓW 

NRD W ERFURCIE (9—11 CZERWCA 1980)

Rozwijająca się od lat współpraca naukowa neuropatologów Polski i NRD zna
lazła kolejny wyraz w II Wspólnym Sympozjum zorganizowanym w Erfurcie 
w dniach od 9 do 11 czerwca 1980. W zjeździe oprócz neuropatologów Polski 
i NRD wzięli udział zaproszeni goście z Węgier, Rumunii, Związku Radzieckiego 
i Czechosłowacji.

Tematyka 'sympozjum obejmowała cztery tematy: tomografia komputerowa 
a neuropatologia, doświadczalne modele chorób neurologicznych, Choroby narzą
dów wewnętrznych a układ nerwowy oraz doniesienia wolne.

Dyskusja na temat znaczenia komputerowej tomografii osiowej (CT) jako me
tody dla przyżyciowej oceny zmian morfologicznych w mózgu toczyła się głów
nie w oparciu o 3 referaty: Wendera, Kozika i Grądzkiego z Poznania Schulze 
i Michalika oraz Zschenderleina i wsp. z Berlina. W wykładach tych zwró
cono uwagę na wartość badania CT dla makroskopowej patologii obrzęku mózgu 
oraz przyżyciowej oceny dynamiki procesów tkankowych, zwłaszcza w ogniskach 
naczyniapochodnych w mózgu. Te ostatnie badania są szczególnie interesujące 
jeżeli zastosuje się metodę denzytometrii jako dodatkową technikę analizy da
nych CT.

W ramach pierwszej sesji na temat doświadczalnych modeli chorób neurolo
gicznych szeroko omówiono encefalopatię wątrobową, (referaty Mossakowskiego, 
Albrechta i Hilgiera z Warszawy) oraz zartucie pochodnymi alkilowymi nitrozo- 
mocznika jako techniki wywoływania procesu demielinizacji (Kroh).

Na następnej sesji w  której zgrupowano doniesienia dotyczące miopatii, Bekeny 
(Budapeszt) przedstawił interesujące obserwacje morfologiczne zmian w mięś
niach spowodowanych zaburzeniami przemiany potasu, Schmidt i (wsp. (Jena), 
wpływ przewlekłej niewydolności nerkowej ii hemodializy na układ nerwowo-mię- 
śniowy, a Herrmann i Zschach (Brandenburg) zmiany mięśniowe u chorych z ra
kami sutka.

W czasie kolejnej sesji naukowej, Gosztonyi (Budapeszt) przedstawił nowe 
rozwiązanie metodyczne dla badań doświadczalnych rozprzestrzeniania isię wiru
sów neurotpopowych, Zelman i Taraszewska (Warszawa) badania królika pt. jako 
modelu chorób dziedzicznych układu nerwowego, Fischer (Praga), padaczkę rozpa
trywaną jako czynnościowy model zmian neuropatologicznych, Adamczewska-Gon- 
cerzewicz i wsp. (Poznań), zmiany obrazu 'kwasów tłuszczowych mieliny w  trans- 
łożyskowym zatruciu etylonitrozomocznikiem, a Piechowski i wsp. (Poznań) obraz 
ultrastrukturalny i białkowy mieliny w  przewlekłym zatruciu trójetylkiem cyny.
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W dalszej części zjazdu Schreiber i wsp. (Erfurt i Berlin) omówili na podstawie 
swego ogromnego doświadczenia znaczenie badań doświadczalnych w  neuroonko- 
logii, Nagy i Juhasz (Budapeszt) uszkodzenia bariery krew—mózg w dwóch mode
lach nadciśnienia tętniczego, Markiewicz i wsp. (Warszawa) stan mikrokrążenia 
w mózgu myszy po drgawkach audiogennych, a Gadamski i wsp. (Warszawa) obraz 
histochemiczny naczyń opony miękkiej w  niedotlenieniu.

W ramach kolejnej sesji naukowej, dotyczącej neuropatologii doświadczalnej, 
Renkawek (Warszawa) przedstawiła charakterystykę ultrastrukturalną komórek 
V/ organotypowej hodowli ośrodkowego układu nerwowego, Uzbekow (Moskwa) 
metabolizm serotoniny w  mózgu zwierząt pozostających w warunkach deprywacji 
światła, Sterescu i wsp. (Budapeszt) pobudzający wpływ TRH na dojrzewanie móz
gu, Dąmbska i Kamionowska (Warszawa) wpływ przedłużonego uszkodzenia ło
żyska na pień mózgu u noworodków, a Dietzman i Ullrich (Magdeburg) stan doj
rzewania obrazu enzymatycznego roku Ammona w płodowym zespole alkoholo
wym u szczurów.

W pierwszej sesji odbytej w ramach tematu: choroby narządów wewnętrznych  
a układ nerwowy, Nowacki i wsp. (Szczecin) omówili zmiany w ośrodkowym ukła
dzie nerwowym w  białaczce, Barz i Barz (Berlin) połączenia guzów przerzuto
wych ośrodkowego układu nerwowego i innych narządów, Schmidt (Halle) bada
nia cytologiczne płynu mózgowo-rdzeniowego w przerzutowych guzach mózgu, 
a Peter (Budapeszt) zespoły móżdżkowe w  guzach typu neuroblastoma u dzieci.

W ostatniej sesji naukowej na uwagę zasługują referaty Lahla (Halle) na te
mat udziału układu naczyniowego w  rozwoju objawów mózgowo-rdzeniowych 
w sarkoidozie, Schreibera i Warzoka (Erfurt) o objawach ośrodkowo-nerwowych 
w układowym toczniu rumieniowym, Krajewskiego (Warszawa) na temat zmian 
immunomorfologicznych w mózgu w przewlekłej chorobie surowiczej oraz Gonce- 
rzewicza i wsp. (Poznań) o reakcji neurogleju w  ośrodkowym zwyrodnieniu Wal- 
lera.

Na podkreślenie zasługuje duża gościnność gospodarzy sympozjum, wśród któ
rych oprócz przewodniczącego komitetu organizacyjnego prof. Schreibera, domi
nującą rolę odgrywał emerytowany kierownik Zakładu Patologii w Erfurcie 
i były rektor tej uczelni prof. Giithert.

Na odbytym na zakończenie sympozjum spotkaniu przedstawicieli obu Stowa
rzyszeń postanowiono zorganizować III Wspólne Sympozjum w Krakowie w  ro
ku 1984 na temat zapaleń mózgu oraz neuropatologii stanów po intensywnej i im- 
munosupresyjnej terapii.

M ieczys ław  Wender
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BARBARA GAJKOWSKA, KAZIMIERZ GAJKOWSKI

BADANIA MIKROSKOPOWO-ELEKTRONOWE 
PŁATA GRUCZOŁOWEGO PRZYSADKI SZCZURA 

W PRZEWLEKŁYM ZATRUCIU ALKOHOLEM ETYLOWYM

Pracownia Ultrastruktury Układu Nerwowego Centrum Medycyny Doświadczalnej
i Klinicznej PAN 

Kierownik: prof. dr J. W. Borowicz 
Klinika Neurologiczna Centrum Kształcenia Podyplomowego WAM 

Kierownik: prof. dr T. Domżał

W dostępnym nam piśmiennictwie nie znaleźliśmy doniesień doty
czących zmian patomorfologicznych występujących w płacie gruczoło
wym przysadki po zatruciu alkoholem. Również badania nad wpływem 
alkoholu na układ podwzgórzowo-przysadkowo-nadnerczowy opierają 
się przede wszystkim na testach czynnościowych kory nadnerczy. Je n 
kins i Connolly (1968), Bellet i wsp. (1970), Stokes (1971) uważają, że 
ilość alkoholu wystarczająca do wywołania niewielkiego zatrucia po
woduje stymulację układu podwzgórzowo-przysadkowo-nadnerczowe- 
go. Jednakże inni autorzy (Lovell, Tintera 1951; Tintera 1966) sugeru
ją, że alkohol powoduje zmniejszenie aktywności kory nadnerczy praw 
dopodobnie na drodze hamowania czynności płata gruczołowego przy
sadki i podwzgórza. Istnieje także pogląd, że alkohol wpływa na zabu
rzenie czynności kory nadnerczy (Margraf i wsp. 1967; Rutter  1968; 
Cronholm, Sjovall 1968). Z badań M erry i Marks (1971) wynika, że 
alkohol s tym uluje czynność kory nadnerczy za pośrednictwem przy
sadki i podwzgórza. Celem przedstawionej pracy było prześledzenie 
wpływu przewlekłego zatrucia alkoholem na obraz mikroskopowo-elek- 
tronowy płata gruczołowego przysadki.

MATERIAŁ I METODY

Doświadczenia przeprowadzono na 12 szczurach, samcach, szczepu 
Wistar, w sposób podany szczegółowo w poprzedniej pracy (Gajków-
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ska, Gajkowski 1980). Do badań morfologicznych w mikroskopie elek
tronow ym  pobrano wycinki z gruczołowego płata przysadki od zwierząt 
doświadczalnych i kontrolnych. Metodę opracowania materiału podano 
poprzednio.

WYNIKI

U szczurów przewlekle zatruw anych alkoholem stwierdzono znaczne 
odchylenia od norm y w budowie u l tra s truk tu ra lne j  komórek wydziela
jących ACTH, STH, TSH i gonadotropiny.

Komórki wydzielające AC TH

Komórki te u zwierząt kontrolnych mają zwykle kształty sate litar 
ne o długich wypustkach skierowanych w strefę przynaczyniową. Jądra  
komórkowe są owalne, umieszczone centralnie, obfita szorstka siatka 
śródplazmatyczna składa się z długich, równoległych kanałów pokry
tych rybosomami i zwykle układa się w obwodowych częściach komór-

Ryc. 1. Komórka wydzielająca ACTH. Kontrola. Charakterystyczny układ szorstkiej 
siatki śródplazmatycznej i ziarnistości sekrecyjnych w obwodowych częściach

'komórki. Pow. 11 850 X.
Fig. 1. ACTH-secreting cell. Control. Characteristic pattern of rough endoplasmic 

reticulum and of secretory granules at the cell periphery. X 11 850.
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ki. A parat Golgiego jest miernie rozwinięty, zlokalizowany przyjądro- 
wo, mitochondria owalne, z jasną macierzą i dość licznymi krótkimi 
grzebieniami. W cytoplazmie znajdują się pojedyncze lizosomy, a ziar
nistości sekrecyjne o średnicy około 200 nm są ułożone zwykle wzdłuż 
błony komórkowej (rye. 1).

Ш ж Щ Ё
п К н №

Rye. 2. Komórka wydzielająca ACTH. Zatrucie alkoholem. Poszerzone kanały szor
stkiej siatki śródplazmatycznej oraz niektóre kanały aparatu Golgiego; ziarnisto
ści sekrecyjne rozmieszczone nieregularnie w cytoplazmie. Poszerzenie przestrze

ni między blaszkami otoczki jądrowej. Pow. 11 850 X.
Fig. 2. ACTH-secreting cell. Ethanol intoxication. Channels of rough endoplasmic 
reticulum and some of Golgi apparatus are dilated; secretory granules irregularly 
distributed in the cytoplasm. Widening of perinuclear space of nuclear envelope.

X 11 850.

U zwierząt przewlekle zatruwanych alkoholem stwierdzono zmiany 
zarówno w jądrze komórkowym jak i w s truk tu rach  cytoplazmatycz- 
nych. W jądrze obserwuje się poszerzenie przestrzeni pomiędzy dwoma 
blaszkami błony jądrowej. Zmieniony jest również charakterystyczny 
układ błon szorstkiej siatki śródplazmatycznej, k tórej kanały  są pę- 
cherzykowato poszerzone i pokryte nielicznymi tylko rybosomami. Apa
ra t  Golgiego wykazuje znaczne poszerzenie kanałów, które są optycz
nie puste. Ziarnistości sekrecyjne są mniej liczne i nie układają  się
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na obwodzie, mitochondria są wielokształtne, o przejaśnionej macierzy 
i nielicznych grzebieniach (ryc. 2).

Komórki wydzielające STH

Komórki te u zwierząt kontrolnych leżą zwykle w pobliżu naczyń 
krwionośnych, są owalne, o bardzo dużym, centraln ie  położonym ją
drze komórkowym, słabo rozwiniętej szorstkiej siatce śródplazmatycz- 
nej, złożonej z nielicznych wąskich i wydłużonych kanałów. Aparat 
Golgiego jest słabo rozwinięty. W cytoplazmie liczne mitochondria o jas
nej macierzy i licznych poprzecznych grzebieniach, zwykle owalne lub 
wydłużone. Liczne są ziarnistości sekrecyjne, okrągłe, o dużej gęstości 
elektronowej i wymiarach około 400 nm (ryc. 3).

Ryc. 3. Komórka wydzielająca STH. Kontrola. Fragment dużego jądra komór
kowego oraz cytoplazmy, w której występuje znaczna liczba ziarnistości sekre- 

cyjnych oraz skąpa szorstka siatka śródplazmatyczna. Paw. 11 850 X.
Fig. 3. STH-secreting cell. Control. Fragment of large nucleus and cytoplasm in 
which great number of secretory granules and scant rough endoplasmic reticu

lum are present. X 11 850.

U zwierząt doświadczalnych, w komórkach wydzielających STH ob
serwowano poszerzenia pomiędzy dwoma blaszkami otoczki jądrowej 
oraz poszerzenia kanałów szorstkiej siatki śródplazmatycznej. Zwraca
ła również uwagę zwiększona ilość s truk tu r  lizosomalnych, nieco zmie
nione mitochondria oraz mniejsze nagromadzenie ziarnistości sekrecyi- 
nych w porównaniu z normą (ryc. 4).
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Ryc. 4. Komórka wydzielająca STH. Zatrucie alkoholem. We fragmencie cyto- 
plazmy widoczne poszerzone kanały szorstkiej siatki śródplazmatycznej, zmniej
szona liczba ziarnistości sekrecyjnych oraz struktury lizosomopodobne. Pow.

14 700 X.

Fig. 4. STH-secreting cell. Ethanol intoxication. Visible fragment of cytoplasm  
presents dilatation of channels of rough endoplasmic reticulum, decreased num 

ber of secretory granules and lysosiome-lilke structure. X 14 700.

Komórki wydzielające gonadotropiny

Komórki te u zwierząt kontrolnych znajdują się bezpośrednio w oko
licy przynaczyniowej, mają duże, owalne lub okrągłe jądro, wykazu
jące poszerzenia pomiędzy otoczkami błony jądrowej. Szorstka siatka 
śródplazmatyczna, zbudowana z krótkich pęcherzykowatych kanałów, 
pokrytych rybosomami jest dość obfita. Aparat Golgiego zbudowany 
jest z nielicznych krótkich kanalików oraz pęcherzyków. Ziarnistości 
sekrecyjne są liczne, zwykle otoczone pojedynczą błoną i niektóre z nich 
m ają  elektronowo-gęsty środek. Wielkość waha się w granicach od 200 
do 300 nm (ryc. 5).

U zwierząt zatruw anych alkoholem komórki wydzielające gonado
tropiny mają znacznie zmienioną szorstką siatkę śródplazmatyczną, 
z bardzo poszerzonymi i wypełnionymi drobnoziarnistą substancją ka
nałami. Ilość ziarnistości sekrecyjnych jest mała w porównaniu z nor
mą, czasem spotyka się także pojedyncze s truk tu ry  lizoscmalne oraz 
małe, okrągłe mitochondria o ciemnej macierzy (ryc. 6).
N e u r o p a t o l o g i a  P o l s k a  — 9
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Rye. 5. Komórka wydzielająca gonadotropiny. Kontrola. W cytoplazmie komórki 
widoczna szorstka siatka śródplazmatyczna o budowie pęcherzykowatej oraz duża 

liczba ziarnistości sekrecyjnych. Po w. 16 850 X.
Fig. 5. Gonadotropins-secreting cell. Control. In cellular cytoplasm vesicular rough

endoplasmic reticulum and large number of secretory granules. X 16 850.

Komórki wydzielające TSH

U zwierząt kontrolnych komórki te mają siatkę śródplazmatyczną 
szorstką i gładką oraz aparat Golgiego dobrze rozwinięte, dużą ilość 
mitochondriów i ziarnistości sekrecyjnych wielkości ok. 140 nm (rye. 7).

Komórki wydzielające TSH u zwierząt zatruwanych alkoholem mają 
nieco zmienioną budowę u ltrastrukturalną. Obserwuje się poszerzenia 
między blaszkami otoczki jądrowej oraz poszerzenie wszystkich kana 
łów siatki śródplazmatycznej szorstkiej i gładkiej. Ilość ziarnistości se
krecyjnych w tych komórkach jest niewielka w porównaniu z normą, 
mitochondria wykazują cechy obrzęku (ryc. 8).

OMÓWIENIE

Przewlekłe podawanie szczurom alkoholu etylowego powoduje po
wstanie zmian w ultrastrukturze niektórych komórek płata gruczoło
wego przysadki. Najwyraźniejsze zmiany obserwuje się w trzech, z pię
ciu opisywanych typów komórek wydzielniczych (Danielewicz-Koto- 
wicz 1974). Obserwowane zmiany polegają na poszerzeniu przestrzeni 
pomiędzy blaszkami otoczki jądrowej, poszerzeniu kanałów szorstkiej
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Ryc. 6. Komórka wydzielająca gonadotropiny. Zatrucie alkoholem. Szerokie prze
strzenie wypełnione drobnoziarnistym materiałem o małej gęstości elektronowej 
są ograniczone przez błony szorstkiej siatki śródplazmatycznej. Pojedyncze lizo- 

somy i ziarnistości sekrecyjne. Pow. 14 700 X.
Fig. 6. Gonadotropins-secreting cell. Ethanol intoxication. Wide spaces containing 
fine granular material of low electron density are limited by the membranes of 
rough endoplasmic reticulum. Singular lysosomes and secretory granules. X 14 700.

siatki śródplazmatycznej, zmniejszeniu ilości rybosomów oraz na uszko
dzeniu mitochondriów, powstającym prawdopodobnie pod wpływem 
niedotlenienia i opisywanym przez innych autorów w mięśniu serca, 
wątrobie, komórkach zwoju szyjnego (Sulkin, Sulkin 1965) oraz w ko
mórkach nerwowych i glejowych mózgu (Klatzo i wsp. 1970; Gajkow
ska, Borowicz 1976). Natomiast obrazy u ltrastruk tura lne  aparatu Gol- 
giego przemawiają za zmniejszeniem aktywności sekrecyjnej komórek 
płata gruczołowego przysadki, o czym może świadczyć nieco mniejsze 
niż w normie nagromadzenie ziarnistości sekrecyjnych. Częściowe za
hamowanie syntezy ziarnistości sekrecyjnych spowodowane jest na j 
prawdopodobniej toksycznym uszkodzeniem przez alkohol s truk tu r  we
wnątrzkomórkowych.

Obecność dość dużej ilości lizosomów i s truk tu r  lizosomalnych w ob
rębie siatki śródplazmatycznej i w pobliżu aparatu  Golgiego świadczy 
również o zmianach zwyrodnieniowych, zachodzących pod wpływem 
toksycznego działania alkoholu na komórki wydzielnicze. Arstila i Trum p 
(1972) opisywali gromadzenie się podobnych s truk tu r  w strefie apara tu  
Golgiego po zatruciu etioniną.
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Rye.  7. Komórka wydzielająca TSH. Kontrola. Dobrze rozwinięta szorstka i gład
ka siatka śródplazmatyczna oraz aparat Golgiego. Ziarnistości sekrecyjne; mito

chondria i struktury lizosomotpodobne. Pow. 10 800 X.
Fig. 7. TSH-secreting cell. Control. Rough and smooth endoplasmic reticulum 
and Golgi apparatus well developed. Secretory granules, mitochondria and lyso-

some-like structures. X 10 800.

Wyniki naszych badań, a także ostatnie dane z piśmiennictwa su
gerują, że alkohol wywiera wpływ na układ podwzgórzowo-przysadko- 
wy szczura, a szczególnie powoduje znaczne uszkodzenie osi podwzgó- 
rzowo-przysadkowo-gonadotropowej (Cicero, Badger 1977). Według tych 
autorów chroniczne podawanie alkoholu prowadzi do znacznych zabu
rzeń biosyntezy i wydzielania w komórkach sekrecyjnych.

WNIOSKI

1. Przewlekłe zatruwanie szczurów alkoholem etylowym  powoduje 
wystąpienie zmian w budowie niektórych s truk tu r  wew nątrzkom órko
wych płata gruczołowego przysadki nraz zmniejszenie ilości ziarnisto
ści sekrecyjnych w komórkach wydzielających ACTH, STH, TSH i go- 
nadotropiny, co świadczy o obniżeniu ich aktywności sekrecyjnej.

2. Zaobserwowane zmiany u l tras truk tura lne  w komórkach sekrecyj
nych polegają na występowaniu poszerzeń przestrzeni międzyblaszko- 
wej otoczki jądrowej, poszerzeniu kanałów szorstkiej siatki śródplaz-
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Ryc. 8. Komórka wydzielająca TSH. Zatrucie alkoholem. Kanały szorstkiej i gład
kiej siatki śródplazmatycznej poszerzone, liczba ziarnistości sekrecyjnych n ie

wielka. Blaszki otoczki jądrowej miejscami nieco poszerzone. Pow. 8400 X. 
Fig. 8. TSH-secreting cell. Ethanol intoxication. The channels of rough and 
smooth endoplasmic reticulum dilated, small number of secretory granules. Some 

focal widening of perinuclear space. X 8400.

matycznej oraz występowaniu s truk tu r  lizosomalnych i mitochondriów 
z cechami obrzęku, co prawdopodobnie należy wiązać z bezpośrednim 
toksycznym działaniem alkoholu na badaną tkankę.

Б. Гайковска, К. Гайковски

УЛЬТРАСТРУКТУРА ГИПОТАЛАМО-ГИПОФИЗАРНОЙ СИСТЕМЫ КРЫСЫ 
В ХРОНИЧЕСКИМ ОТРАВЛЕНИИ ЭТИЛОВЫМ АЛКОГОЛЕМ

Р е з ю м е

После отравления крыс в течение 12 недель алкоголем в нейронах супраопти- 
ческого и перивентрикулярного ядер наблюдали незначительное увеличение 
нейросекреторных зернистостей, а в волокнах нервной доли гипофиза — уве
личенную нейросекрецию. Наблюдаемые ультраструктурные изменения можно 
связывать вероятнее всего с нарушением водно-электролитного метаболизма 
организма с одной стороны, с другой же стороны — с непосредственным ток
сическим влиянием алкоголя.
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В. Gajkowska, К. Gajkowski

ELECTRON MICROSCOPIC STUDY OF RAT ADENOHYPOPHYSIS 
IN CHRONIC ETHANOL INTOXICATION

S u m m a r y

Chronic ethanol intoxication is the cause of toxic damage to all types of 
cells of adenohypophysis. The intensity of changes varies depending on the cell 
type. Most evident are the alterations in the ACTH-, STH- and TSH-secreting 
cells as well as in the gonadotropins secreting cells. All types of cells exhibit 
morphological changes speaking for the decreased synthesis and diminished se
cretion of neurosecrete.
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EUGENIA TARNOWSKA-DZIDUSZKO, JERZY ŁAZAROWICZ

ROZLANE USZKODZENIE OŚRODKOWEGO UKŁADU NERWOWEGO 
W PRZEBIEGU GOŚĆCA PRZEWLEKLE POSTĘPUJĄCEGO 

POWIKŁANE KRWOTOKIEM MÓZGOWYM 
PO CYSTERNOGRAFII RADIOIZOTOPOWEJ

Zakład Neuropatologii Instytutu Psychoneurologicznego 
Kierownik: prof. dr J. Dymecki 

Klinika Chorób Naczyniowych Układu Nerwowego Instytutu Psychoneurologicznego 
Kierownik: prof. dr H. Nielubowieżowa

Cysternografia radioizotopowa uważana jest w klinice za zabieg wzglę
dnie bezpieczny, jednakże w pewnych zespołach chorobowych może 
prowokować wystąpienie powikłań. W ystępują one głównie w przypad
kach chorób uszkadzających układ naczyniowy mózgu, które nie dają 
się wykryć dostępnymi metodami diagnostycznymi. Do chorób ogólno- 
ustrojowych, w których tego typu zmiany, aczkolwiek rzadko, mogą wy
stępować należy m.in. gościec przewlekle postępujący (GPP).

Przedstawiany przypadek wydaje się interesujący z uwagi na obec
ność niezwykłego typu reakcji ze strony ośrodkowego układu nerwo
wego w GPP oraz rzadki typ powikłań po cysternografii izotopowej 
w postaci krwotoku mózgowego.

OPIS PRZYPADKU

U chorej W.Z., lat 58, leczonej od 22 lat z powodu GPP m.in. korek
cyjnymi zabiegami operacyjnymi, na 3 lata przed zgonem rozwinął się 
wolno postępujący zespół psychoorganiczny, wystąpiły napady skronio
we z wybitnie zaznaczonym komponentem w egetatywnym  głównie w po
staci zlewnych potów i duszności. W ostatnim roku choroby obserwo
wano 3 duże napady padaczkowe rozpoczynające się od lewostronnych 
drgawek typu jacksonowskiego. Chora przebywała w Klinice Chorób 
Naczyniowych Układu Nerwowego I.P. przez okres 100 dni.

W stanie somatycznym stwierdzono znaczne zniekształcenie stawów 
śródręczno-paliczkowych dłoni i stóp ograniczające ruchy. Ciśnienie krwi
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utrzym ywało się zawsze na niskim poziomie w granicach 110/70, tony 
serca były głuche, zwłaszcza nad koniuszkiem serca. W stanie neuro
logicznym utrzymywał się dyskretny lewostronny zespół połowiczy 
z niestałym objawem Babińskiego. W stanie psychicznym dominowało 
spowolnienie, znaczne osłabienie pamięci i trudności w koncentracji 
uwagi. Okresowo pojawiała się echolalia, perseweracja, parafazje wer
balne, znaczne zaburzenia świadomości, splątanie. Chora skarżyła się na 
bóle głowy, bóle stawowe, duszność, okresowo zdradzała duży niepokój 
psychoruchowy. Stale obserwowano ciepłotę ciała podwyższoną do 38°C, 
lub stany podgorączkowe. W trakcie badań diagnostycznych, bezpośred
nio po izotopowym badaniu przestrzeni płynowych mózgu wystąpił 
u chorej silny ból głowy, ciepłota ciała podwyższyła się do 38 С ,  a po 
12 godzinach od podania izotopu chora straciła przytomność. Wystąpił 
stan odmóżdżeniowy, a po 36 godzinach zgon.

Badania dodatkowe: OB 50 do 76, w osadzie płynu mózgowo-rdze
niowego stwierdzono dwukrotnie 8 monocytów. Badanie elektrokardio
graficzne wykazało zaburzenia przewodnictwa śródkomorowego. Elek
troforeza białek surowicy krwi poza wzmożeniem betai i beta2 glo
bulin do 12,75% nie wykazywała odchyleń od normy. EEG: uogólnione 
zmiany napadowe na tle zwolnionej czynności podstawowej. Arterio- 
grafia prawej tętnicy szyjnej wewnętrznej jak i dwukrotne badania 
scyntygraficzne mózgu nie wykazały odchyleń od normy. Cysterno- 
grafię wykonano podając dokanałowo J 131 w połączeniu z albuminą 
V/ dawce 96 uCi. Stwierdzono ogniskowe zaleganie izotopu w prawej 
okolicy ciemieniowej.

W rozważaniach diagnostycznych po wykluczeniu procesu rozrosto
wego wysunięto koncepcję powiązania obserwowanego zespołu psycłio- 
organicznego oraz napadów padaczkowych, głównie skroniowych, z GPP 
uważając, że przyczyną toczącego się procesu chorobowego mogłoby być 
reumatoidalne uszkodzenie układu naczyniowego OUN.

W sekcji ogólnej stwierdzono: Myocardiofibrosis. Pyelonephritis chro
nica bilateralis. Ulcus chronicum callosum bulbi duodeni. Steatosis et 
degeneratio vacuolaris hepatis.

Badaniem makroskopowym mózgu stwierdzono obrzęk mózgu z obja
wami wklinowania, ognisko krwotoczne niszczące korę i istotę białą pła
ta czołowego i ciemieniowego oraz boczne części zwojów podstawy prze
bijające się do przestrzeni podpajęczynówkowej (ryc. 1), oraz wtórne 
krwotoki do pnia mózgu (ryc. 2).

Do badania mikroskopowego pobrano duże skrawki z obu półkul móz
gu, móżdżku i pnia mózgu. Barwienia: fiolet krezylu, HE, PAS, met. 
van Gieson, Spielmeyera, Kanzler-Arendta i Bielschowsky’ego.
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Rye. 1. Krwotok w  lewej półkuli mózgu. Obrzęk mózgu. 
Fig. 1. Hemorrhage in the left cerebral hemisphere. Brain edema.

Rye. 2. Wtórne krwotoki w  śródmózgowiu. 
Fig. 2. Secondary hemorrhages in midbrain.

W obrazie mikroskopowym mózgu na czoło zmian chorobowych w y
suwa się rozlane uszkodzenie naczyń śródmiąższowych mózgu oraz 
obecność nacieku zapalnego w oponach. Poza obrzękiem śródbłonków, 
odcinkowym rozwarstwieniem ścian większych tętnic stwierdzono włók-
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nikowate nekrotyzujące zwyrodnienie włośniczek i tętniczek opon, ko
ry i istoty białej (ryc. 3, 4). S truktura  tkanki wokół naczyń była roz
luźniona, zgąbczała, często obserwowano drobne jamki, jednorzędowe

Ryc. 3, 4. Włóknikowate, nekrotyzujące zwyrodnienie włośniczek i tętniczek 
mózgu. Rozluźnienie struktury tkanki okołonaczyniowei. PAS. Pow. 200 X. 

Fig. 3, 4. Fibrinoid, necrotizing degeneration of cerebral capillaries and arterio
les. Rarefaction of perivscular tissue. PAS. X  200.

http://rcin.org.pl



Nr 3 Uszkodzenie mózgu w przebiegu GPP 477

*9

■*% <»

>
▼  l T » v

* • V
• •  •  ,  4
•  ' 'ш • *

»
\
*' «Г

tv ."

V /

*  _. *
> л  -  *• »' «

>  «*•
v*"’ ✓

lËf*. * > л* ' ü ■
• • * *

J4Ł...
. W

ц  • * * *9 *  L
Л Л 1  

л и
‘ э ,  у

%V*

#

*?■ « 'V 5
Rye. 5. Obrzeżenie naczyń komórkami jednojądrzastymi. H-E. Pow. 200 X. 

Fig. 5. Perivascular rim of mononuclear cells. H-E. X 200.

obrzeżenia naczyń komórkami jednojądrzastymi (rye. 5) oraz rozplem 
grudkowy mikrogleju. W oponach mózgu, obok wynaczynionej krwi, 
obecne były nacieki złożone z limfocytów, komórek plazmatycznych, 
makrofagów i leukocytów (ryc. 6, 7). W korze mózgu zwłaszcza amo- 
nalnej i ciemieniowej, oraz w podkorowych strukturach  szarych s tw ier 
dzono liczne opustoszenia komórek nerwowych doprowadzające w ko
rze do zaburzenia jej s truk tu ry  warstwowej. Zachowane komórki wy
kazywały często zmiany o typie schorzenia ischemicznego i przewle
kłego. Ilość mikrogleju uległa wzmożeniu zwłaszcza w pniu mózgu. 
Liczne były kłębki naczyniowe. Wokół ogniska krwotocznego w pół
kuli mózgu obecny był niewielki odczyn leukocytarny. Ogniska krwo
toczne w pniu mózgu były bezodczynowe.

OMÓWIENIE

Dominujące w przedstawionym przypadku rozlane uszkodzenie uk ła 
du naczyniowego, manifestujące się wzmożoną przepuszczalnością ścian 
naczyniowych, włóknikowatym, nekrotyzującym zwyrodnieniem włoś- 
niczek i tętniczek występującym zarówno w oponach, w korze, jak 
i w istocie białej, obok obecności nacieku zapalnego o przewlekłym 
charakterze w oponach oraz pobudzenie mikrogleju w większości s truk-
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Rye. 6. Naciek zapalny w oponach. H-E. Pow. 100 X. 
Fig. 6. Inflammatory infiltration of meninges. H-E. X 100.

Rvc  7 Komórki jednojądrzaste i leukocyty w nacieku zapalnym. H-E. Pow.
400 X.

Fig. 7. Mononuclear cells and leukocytes in inflammatory infiltration. H-E. X 40ft.
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tur  OUN, pozwala na rozpoznanie choroby reumatycznej mózgu (Bru- 
etsch 1942, 1971). W jej przebiegu doszło do wtórnego uszkodzenia 
OUN pcd postacią hipoksyjnych i niedokrwiennych uszkodzeń komórek 
nerwowych oraz selektywnej m artwicy w s trukturach szarych, a także 
procesów zanikowych. W końcowej fazie choroby wystąpił rozległy 
krwotok półkulowy. Gwałtownie rozwijający się w przebiegu krwotoku 
obrzęk doprowadził w krótkim czasie do wtórnych krwotoków do pnia 
mózgu, co znalazło wyraz w obrazie klinicznym w szybko rozwijającym 
się zespole odmóżdżeniowym.

W przedstawionym przypadku nad reakcją zapalną dominują obja
wy encefalopatii reumatycznej. Nacieków typu granulomatycznego cha
rakterystycznych dla reumatycznego zapalenia mózgu nie znaleziono. 
Z piśmiennictwa wiadomo, że włóknikowate, nekrotyzujące zwyrodnie
nie włośniczek i tętnic występuje nie tylko w przebiegu gorączki reu 
matycznej, ale również w chronicznych i subklinicznych postaciach cho
roby (Bruetsch 1944; Benda 1948; Bruetsch, Williams 1963; Osetowska 
1974). Może również w sposób izolowany występować w ośrodkowym 
układzie nerwowym bez zajęcia naczyń serca czy nerek (Sacks 1925, 
1926; Benda 1948), albo łączyć się ze zmianami naczyń w tkance oko
łostawowej w GPP (Glahn, Pappenheimer 1926; Morrison 1948). Auto
rzy licznych doniesień i opracowań podkreślają częstsze zajęcie ośrod
kowego układu nerwowego w przebiegu choroby reumatycznej niż w y
nika to z rozpoznań klinicznych.

Trudnym  do rozstrzygnięcia zagadnieniem jest ustalenie związku 
między wystąpieniem krwotoku mózgowego a izotopowym badaniem 
przestrzeni płynowych. Cysternografia izotopowa, jak wynika z prze
glądu piśmiennictwa (Front 1971; Front i wsp. 1972; Di Chiro 1973; 
Brookeman, Morin 1975; Welch i wsp. 1975) i doświadczeń neuroradiolo- 
gów, raczej nie pociąga za sobą tego typu powikłań. W pracach do
świadczalnych (Wagner i wsp. 1970), obserwowano jedynie przemija
jący niedowład lub bezwład tylnych kończyn u psów, a w badaniach 
diagnostycznych u ludzi opisywano krótkotrwałe aseptyczne zapalenie 
opon mózgowo-rdzeniowych ustępujące bez leczenia (Detmer, Blacker 
1963; Nicol 1967). Chora nasza w trakcie pobytu w klinice miała wy
konywaną zarówno arteriografię, jak i dwukrotnie scyntygrafię — bez 
powikłań, aczkolwiek przez cały czas pobytu gorączkowała i nasilały 
się u niej objawy duszności. Wprowadzenie do przestrzeni płynowych 
izotopu J 131 powiązanego z białkiem, w dawce 96 uCi (zawierającego 
około 3 mg albumin) mogło doprowadzić do powstania nieprawidłowych 
połączeń białkowych i na drodze hiperergii, wobec istnienia już rozla
nego uszkodzenia drobnych tętniczek i włośniczek, mogło nasilić istnie
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jący proces chorobowy, spowodować pęknięcie martwiczo zmienionej 
ściany naczyniowej i wyzwolić krwotok mózgowy prowadzący do śmier

ci chorej.

E. Тарновска-Дзидушко, E. Лазарович

РАЗЛИТОЕ ПОВРЕЖДЕНИЕ ЦЕНТРАЛЬНОЙ НЕРВНОЙ СИСТЕМЫ 
В СЛУЧАЕ ХРОНИЧЕСКИ ПРОГРЕССИРУЮЩЕГО РЕВМАТИЗМА, 

ОСЛОЖНЕННОЕ МОЗГОВОЙ ГЕМОРАГИЕЙ ПОСЛЕ РАДИОИЗОТОПНОЙ
ЦИСТЕРНОГРАФИИ

Р е з ю м е

В представленном случае был обнаружен необыкновенный тип реакции ц.н.с. 
в хронически прогрессирующем ревматизме (ХПР), а также редкий вид ослож
нений после радиоизотопного исследования жидкостных пространств в виде 
мозговой геморагии.

У больной 58 лет, леченной от 22 лет из-за ХПР, за последние 3 года жизни 
развился психоорганический синдром с приступами из височной доли и легким 
левосторонним симптомом. После радиоизотопной цистернографии выступило 
состояние децеребрации, ведущее к смерти.

Макроскопическое исследование мозга обнаружило геморагические очаги 
в левом полушарии мозга и в стволе мозга.

В микроскопическим исследовании обнаруживались обобщенные тяжелые 
повреждения внутритканевых сосудов в виде фиброзновидной, некротизиру- 
ющей дегенерации стенки артериол и капилляров, а также значительная диф 
фузия микроглии в белом веществе и в стволе мозга. В оболочках наблюдался 
хронический воспалительный экссудат.

В работе обсуждается патогенез обнаруженных изменений в аспекте хрони
чески прогрессирующего ревматизма и осложнений, связанных с радиоизотопной 
цистернографией.

E. Tarnowska-DzidusZko, J. Łazarowicz

DIFFUSE DAMAGE TO CENTRAL NERVOUS SYSTEM IN PROGRESSIVE 
RHEUMATOID ARTHRITIS COMPLICATED BY CEREBRAL HEMORRHAGE 

AFTER RADIOISOTOPE CISTERNOGRAPHY

S u m m a r y

Presented case reveals unusual reaction of central nervous system in the 
course of progressive rheumatoid arthritis and cerebral hemorrhage as a rare 
complication after radioisotope investigation of cerebro-spinal fluid spaces. 
Female, 58 years old which was treated for 22 years for progressive rheumatoid 
arthritis developed during last 3 years of life a psychoorganic syndrome with 
temporal epilepsy and slight left sided hemiparesis. After radioisotope cisternograp
hy appeared decerebration followed by death. On autopsy the hemorrhagic foci 
were found in left cerebral hemisphere and in the brain stem. Histological
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finding was generalized severe damage to interstitial vessels diagnosed as fibri- 
notic, necrotizing degeneration of capillary and arteriolar wall, significant pro
liferation of microglia in the white matter and brain stem. Chronic inflammatory 
infiltrates were present in leptomeninges.

Pathogenesis of findings in connection with progressive rheumatoid arthritis 
and complications due to cisternography is discussed.
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BADANIA MIKROSKOPOWO-ELEKTRONOWE 
AKSONÓW PŁATA NERWOWEGO PRZYSADKI SZCZURA 
Z ZASTOSOWANIEM REAKCJI Z KWASEM TANINOWYM

Pracownia Ultrastruktury Układu Nerwowego Centrum Medycyny Doświadczalnej
i Klinicznej PAN 

Kierownik Pracowni: prof. dr J. W. Borowicz

Aksony sekrecyjne płata nerwowego przysadki ssaków są miejscem 
magazynowania i wydzielania wazopresyny i oksytocyny — hormonów 
syntetyzowanych w neuronach jądra nadwzrokowego i przykomoro- 
wego podwzgórza. Na podstawie pomiarów aktywności wazopresyny 
i oksytocyny we frakcjach izolowanych z homogenatów płata nerwo
wego przysadki stwierdzono, że hormony te przechowywane są w od
dzielnych ziarnistościach neurosekrecyjnych, które jednakże m ają  po
dobną wielkość i gęstość elektronową (Hope, Dean 1968). Fakt ten jest 
przyczyną, że identyfikacja ziarnistości wazopresyno- i oksytocynoergi- 
cznych w materiale przygotowanym do obserwacji w mikroskopie elek
tronowym w sposób standardowy, nie jest możliwa. W oparciu o ba
dania cytochemiczne i immunocytochemiczne stwierdzono, że zarów
no wazopresyna jak i oksytocyna występują w obrębie jądra nadwzro
kowego i przykomorowego, lecz synteza poszczególnych neurohorm o
nów odbywa się w różnych neuronach, a ich przechowywanie i t rans 
port do płata nerwowego przysadki w oddzielnych ziarnistościach neu 
rosekrecyjnych i oddzielnych aksonach (Rodriguez 1971; Tasso i wsp. 
1976; Choy, Watkins 1977; Vandesande, Dierickx 1979).

Proces uwalniania tych neurohormonów z aksonalnych zakończeń neu 
ronów sekrecyjnych nie jest jeszcze dobrze poznany. Przypuszcza się, 
że między innymi, wewnątrzkomórkowe bodźce wydzielnicze na tu ry  
cholinoergicznej (Abrahams i wsp. .1957; Koelle, Geesey 1961) m ają  
wpływ na wydzielanie neurohormonów drogą egzocytozy (Boudier 1974). 
Według Gerschenfelda i wsp. (1960) acetylocholina związana jest z mikro-
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pęcherzykami występującymi obok ziarnistości neurosekrecyjnych 
w przynaczyniowych zakończeniach aksonów sekrecyjnych w płacie 
nerwowym przysadki, a uwalniana z tych pęcherzyków może pobudzać 
wydzielanie neurohormonów z tych samych zakończeń aksonalnych.

Do wyjaśnienia zjawisk związanych z czynnością neurosekrecyjną 
przyczyniają się między innymi badania z zastosowaniem metod umoż
liwiających różnicową ocenę niektórych elementów cytoplazmatycznych. 
W niniejszej pracy dokonano obserwacji s truk tu ra lnych  cech aksonów 
sekrecyjnych płata nerwowego przysadki po utrw aleniu  tkanki roz
tworem kwasu taninowego.

MATERIAŁ I METODY

Badania wykonano na 5 szczurach, samicach szczepu Wistar, z ho
dowli losowej. Zwierzęta dekapitowano i pobierano płat nerwowy przy
sadki. Do badań w mikroskopie elektronowym tkankę utrw alano imer- 
syjnie w 2% roztworze kwasu taninowego w 4% aldehydzie glutaro- 
wym (w 0,05 M buforze fosforanowym Milloniga o pH 7,4), przy pH 
roztworu 6,2. Utrwalanie przeprowadzano w temp. 4°C przez 3 godz., 
a następnie dotrwalano 2% 0 s 0 4 (w 0,05 M buforze Milloniga o pH 7,4) 
przez 1 godz. w temp. 4°C. Po utrwaleniu tkankę odwadniano we wzra
stającym gradiencie stężeń etanolu i zatapiano w Eponie 812. Badania 
uzupełniające wykonano z zastosowaniem metody cynkowo-jodowo-os- 
mowej (ZIO) według Kawana i wsp. (1969) oraz w oparciu o konwen
cjonalne utrwalanie tkanki (2% aldehyd glutarowy w 0,05 M buforze 
fosforanowym o pH 7,4 przez 2 godz. w temp. 4°C oraz 1% 0 s 0 4 w 0,05 M 
buforze fosforanowym o pH 7,4 przez 2 godz. w temp. 4°C). We wszy
stkich metodach ultracienkie skrawki kontrastowano octanem uranylu  
i cytrynianem ołowiu (Reynolds 1963), a następnie oglądano i fotogra
fowano w mikroskopie elektronowym JEM-7A.

WYNIKI

Płat nerwowy przysadki utrwalony konwencjonalnie roztworem 
aldehydu glutarowego charakteryzuje się obecnością aksonów sekrecyj
nych, zawierających ziarnistości neurosekrecyjne o podobnej wielkości 
i gęstości elektronowej (rye. 1). Ponadto w aksonach sekrecyjnych ob
serwuje się morfologicznie jednorodne mikropęcherzyki (ryc. 2).

Zastosowana metoda ZIO uwidacznia precypitat reakcji ZIO w obrę
bie mikropęcherzyków występujących obok ziarnistości neurosekrecyj
nych w aksonach (ryc. 3, 4). Rozmieszczenie mikropęcherzyków na 
przebiegu aksonu jest zmienne — są one równomiernie rozproszone 
wśród ziarnistości neurosekrecyjnych lub tworzą duże skupienia w po
staci gron (Loesch 1979a, d).
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Utrwalenie tkanki kwasem taninowym w aldehydzie glutarowym po
zwoliło na wyróżnienie dwóch typów aksonów, Ai i A2 (ryc. 5), na pod
stawie gęstości elektronowej ziarnistości neurosekrecyjnych oraz stop
nia impregnacji błony mikropęcherzyków. Na rycinie 6 przedstawiono 
fragm ent aksonu typu Ab w którym  występują ziarnistości neurose- 
krecyjne podobne do siebie pod względem gęstości elektronowej. Na
tomiast rycina 7 przedstawia fragm ent aksonu typu A2, w którym wi
doczne są dwa rodzaje ziarnistości neurosekrecyjnych, różniących się gę
stością elektronową. Jednocześnie ziarnistości te różnią się pod wzglę
dem gęstości od ziarnistości neurosekrecyjnych, występujących w akso
nie typu Ab a błona niektórych ziarnistości jasnych wykazuje wyraź
ną impregnację (ryc. 7). Różnice pomiędzy tymi dwoma typami akso
nów dotyczą również błony mikropęcherzyków, które są wyraźniej wi
doczne w aksonie A2 w porównaniu z typem Ab Oba opisane typy akso
nów uczestniczą w tworzeniu połączeń synaptoidalnych z pituicytami 
(ryc. 8).

Obok powszechnie występujących aksonów typu Ai  i A2 spotyka się 
pojedyncze włókna nerwowe, które w odróżnieniu od obu wymienio
nych typów mają jaśniejszą aksoplazmę, mniejszą ilość ziarnistości 
neurosekrecyjnych oraz większą ilość ziaren glikogenu (ryc. 9). Jedno
cześnie odnosi się wrażenie, że pod względem cech morfologicznych ziar
nistości neurosekrecyjnych oraz mikropęcherzyków wykazują one po
dobieństwo do aksonów opisanych jako typ A x. Stwierdzono także, że 
kwas taninowy oddziaływuje na aksoplazmę i błonę komórkową pitui- 
cytów (ryc. 6, 7). Komponent neurotubul, występujący w aksonach 
jest wyraźniej widoczny niż po konwencjonalnym utrwaleniu, szcze
gólnie na przekroju poprzecznym aksonu typu A2 (ryc. 10). Jednocześ-

Ryc. 1. W aksonach ziarnistości neurosekrecyjne (sg) i neurotubule (nt); bm — 
błona podstawna. Utrw. konwencjonalne. Pow. 30 000 X.

Fig. 1. Neurosecretory granules (sg) and neurotubules (nt) within the axons; bm — 
basement membrane. Glutaraldehyde fixation. X 30 000.

Ryc. 2. W zakończeniu aksonu skupienie mikropęcherzyków (mv); gl — ziarna 
glikogenu, m — mitochondria, bm — błona podstawna. Utrw. konwencjonalne.

Pow. 30 000 X.
Fig. 2. Clusters of microvesicles (mv) within the axon terminal; gl — glycogen, 
m — mitochondrium, bm — basement membrane. Glutaraldehyde fixation.

X 30 000.
Ryc. 3. Skupienie wybarwionych mikropęcherzyków (mv) wśród ziarnistości neu

rosekrecyjnych (sg). Metoda ZIO. Pow. 30 000 X.
Fig. 3. Clusters of ZlO-positive microvesicles (mv) among neurosecretory granu

les (sg). ZIO impregnation. X 30 000.
Rye. 4. Fragment aksonu z ZIO-dodatnimi mikropęcherzykami (mv); sg — ziar

nistości neurosekrecyjne. Metoda ZIO. Pow. I l l  000 X.
Fig. 4. Fragment of the axon containing ZlO-positive microvesicles (mv); sg — 

neurosecretory granules. ZIO impregnation. X 111 000.
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Ryc. 5. Aksony sekrecyjne typu At i A2; w  aksonie A2 dwa rodzaje ziarnistości 
neurosekrecyjnych (sg) różniące się gęstością elektronową; mv — mikropęche- 

rzyki, m — mitochondria. Utrw. kwasem taninowym. Pow. 54 000 X.
Fig. 5. Ai and A2 types of secretory axons; in A2 type a presence of neuro
secretory granules (sg) differing in electron density; mv — microvesicles, m — 

mitochondrium. Tannic acid fixation. X 54 000.

nie, zarówno w aksonach typu Ai (ryc. 11) jak i A2 (ryc. 10) intensyw
ność impregnacji neurotubul i błon mikropęcherzyków jest zbliżona.

OMÓWIENIE

Utrwalenie płata nerwowego przysadki kwasem taninowym w roz
tworze aldehydu glutarowego pozwoliło na uwidocznienie dwóch za
sadniczych typów aksonów, różniących się zarówno pod względem 
rodzaju ziarnistości neurosekrecyjnych jak i mikropęcherzyków. Pod
czas gdy każdemu z dwóch typów aksonów odpowiada jeden określo-
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ny rodzaj mikropęcherzyków, to w aksonie typu Ai  występuje jeden 
rodzaj ziarnistości neurosekrecyjnych, natomiast w aksonie typu A2 
spotyka się dwa rodzaje różniące się pod względem stopnia osmofil- 
ności. W obu typach aksonów obficie występują neurotubule, przy 
czym w aksonie typu A2 mają one większą gęstość elektronową.

Badania biochemiczne Hellera i Lederisa (1961) nad izolowanymi frak 
cjami subkomórkowymi oraz Bindlera i wsp. (1967) nad wyizolowany
mi aksonami z płata nerwowego przysadki, s ta ły  się podstawą poglądu, 
zgodnie z k tórym  wazopresyna i oksytocyna przechowywane są w od
dzielnych ziarnistościach neurosekrecyjnych i odrębnych aksonach. Cho
ciaż pogląd ten jest powszechnie uznany, trudno jest jednak przepro
wadzić badania morfologiczne, umożliwiające identyfikację ziarnistości 
i aksonów sekrecyjnych pod względem ich związku z określonym rodza
jem hormonu. Tasso i wsp. (1976) uważają, że taka identyfikacja jest 
możliwa na poziomie mikroskopu elektronowego, poprzez wykrywanie 
glikoproteidów związanych z ziarnistościami neurosekrecyjnymi metodą 
PA-TCH-SP (Thiéry 1967), w której substra tem  jest kwas nadjodowy, 
tiokarbohydrazyd i argentum proteinicum, metodą PA-CA-SM (Ram- 
bourg 1969), w której substratem jest kwas nadjodowy, kwas chromowy 
i metenamina srebra oraz metodą żelazocyjankowo-potasowo-osmową 
(Dworak i wsp. 1972). Za pomocą tych metod Tasso i wsp. (1976) wy
kazali u szczura (Sprague-Dawley) dwa rodzaje aksonów: aksony cha
rakteryzujące się wybarwionymi przez produkt reakcji ziarnistościami 
oraz aksony zawierające ziarnistości niereaktywne, to znaczy o m niej
szej gęstości elektronowej. Stwierdzili oni, że w obrębie aksonów reagu
jących dodatnio występuje również pewna ilość niereaktywnych ziar
nistości neurosekrecyjnych, charakteryzujących się ponadto występo
waniem jasnej przestrzeni między błoną ziarnistości a gęstym rdze-

Ryc. 6. Fragment aksonu typu Ai z jednorodnymi pod względem gęstości ziar- 
nistościami neurosekrecyjnymi (sg) oraz mikropęcherzykami (mv); wybarwiona 
aksolemma (al) i błona pituicyta (pl); P — fragment pituicyta. Utrw. kwasem

taninowym. Pow. 111 000 X.
Fig. 6. Fragment of the type Aj axon containing neurosecretory granules (sg) of 
uniform electron density and microvesicles (mv); axolemma (al) and the membrane 
of pituicyte (pl) are impregnated; P — fragment of pituicyte. Tannic acid fixa

tion. X 111 000.
Rye. 7. Fragment aksonu typu A2 z ziarnistościami neurosekrecyjnymi (sg) jas
nymi i osmofilnymi; błona niektórych ziarnistości jasnych impregnowana pro
duktem reakcji (strzałka); wyraźnie widoczne mikropęcherzyki (mv); al — zabar
wiona aksolemma, pl — błona pituicyta, P — fragment pituicyta. Utrw. kwasem

taninowym. Pow. 111 000 X.
Fig. 7. Fragment of the type A2 axon containing the osmophilic and low electron 
density neurosecretory granules (sg); the membrane of some of the low density 
granules is impregnated (arrow); impregnated axolemma (al) and the membrane 
of pituicyte (pl); P — fragment of pituicyte. Tannic acid fixation. X 111 000.
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Ryc. 9. Wśród aksonów typu Ai i A2 włókno nerwowe z jasną aksoplazmą; sg — 
ziarnistości neurosekrecyjne, mv — skupienie mikropęcherzyków, cv — pęcherzyki 
opłaszczone, gl — ziarna glikogenu, ls — struktura lamelarna. Utrw. kwasem ta 

nino wym. Po w. 30 000 X.
Fig. 9. Nerve fiber with light axoplasm among the Aj and A2 axons; sg — neuro
secretory granules, mv — clusters of microvesicles, cv — coated vesicles, gl — 

glycogen, Is — lamellar structure. Tannic acid fixation. X 30 000.

niem. Równocześnie na podstawie ujemnej reakcji w aksonach szczu
ra odmiany Brattleboro (z zespołem moczówki prostej, uwarunkowa
nej wrodzonym brakiem syntezy wazopresyny), wnioskują oni, że u zdro
wego szczura dodatni wynik reakcji cytochemicznej wynika z obecno
ści wazopresyny w aksonach. Autorzy ci sugerują, że stopień reaktyw 
ności i obserwowane różnice morfologiczne zależą od glikoproteidowe- 
go składu ziarnistości neurosekrecyjnych. Podobny efekt reakcji, po 
zastosowaniu tych samych metod, opisano również w obrębie perikario- 
nu neuronów sekrecyjnych jądra nadwzrokowrego i przykomorowego

Ryc. 8. Połączenia synaptoidalne (strzałki) aksonów typu Ai ,i A2 z pituicytem (P); 
sg — ziarnistości neurosekrecyjne, mv — mikropęcherzyki, nt — neurotubule, 

m — mitochondria, N — jądro. Utrw. kwasem taninowym. Pow. 54 000 X. 
Fig. 8. Synaptoid terminals (arrows) of the axons of type At and A2 on pituicyte 
(P); sg — neurosecretory granules, mv — micro vesicles, >nt — neurotubules, m — 

mitochondrium, N — nucleus. Tannic acid fixation. X 54 000.
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Ryc. 10. Przekrój poprzeczny przez akson typu A2; nt — neurotubule, mv — mi- 
kropęcherzyki, sg — ziarnistości neurosekrecyjne, m — mitochondria. Utrw. kwa

sem taninowym. Pow. 111 000 X.
Fig. 10. Cross-section of the A2 axon; nt — .neurotubule«, mv — microvesicles, 
sg — neurosecretory granules, m — mitochondrium. Tannic acid fixation.

X 111 000.
Ryc. 11. Na przekroju podłużnym aksonu typu Ai widoczne neurotubule (nt), mi- 
kropęcherzyki (mv) i ziarnistości neurosekrecyjne (sg). Utrw. kwasem taninowym.

Pow. 111 000 X.
Fig. 11. Longitudinal section of the Ax axon; nt — neurotubules, m v — micro

vesicles, sg — neurosecretory granules. Tannic acid fixation. X 111 000.

szczura (Tasso i wsp. 1977). Zjawisko zróżnicowania ziarnistości neuro- 
sekrecyjnych obserwowano także po zastosowaniu metody cynkowo-jo- 
dowo-osmowej u szczuia w stanie odwodnienia (Loesch 1979c). P rzed
stawione w niniejszej pracy wyniki, uzyskane w oparciu o reakcję
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z kwasem taninowym potwierdzają zatem spostrzeżenia dokonane 
w oparciu o badania morfologiczne, dotyczące niejednolitej natury, 
zarówno ziarnistości, jak i aksonów sekrecyjnych. Według Futaesaku 
i wsp. (1972) kwas taninowy reaguje między innymi z niektórymi biał
kami i kompleksami białkowymi, alkaloidami oraz z niektórymi jona
mi mineralnymi. Jednocześnie stwierdzili oni, że do grupy substancji 
nie reagujących z kwasem taninowym należy m.in. oksytocyna. Na 
podstawie powyższych wyników nie można więc jednoznacznie usta 
lić czy dodatnia reakcja w obrębie ziarnistości neurosekrecyjnych zwią
zana jest z obecnością specyficznego neurohormonu, czy też innego kom
ponentu chemicznego.

Wyniki badań własnych wskazują ponadto, że w każdym typie akso
nu występują mikropęcherzyki i neurotubule. Livingston (1977) na pod
stawie badań z zastosowaniem kwasu taninowego wskazuje, że neuro- 
tubule w aksonach płata nerwowego przysadki szczura są s truk tu ra l 
nie jednorodne, to znaczy składają się z 13 protofilamentów. Pod wzglę
dem tej cechy podobne są zatem do mikrotubul opisanych w innych 
komórkach i tkankach po zastosowaniu tej samej metody (Tinley 1973). 
Jednocześnie Livingston stwierdził możliwość związku mikropęcherzy- 
ków z neurotubulami. W niniejszej pracy zwrócono uwagę na podo
bieństwo neurotubul i mikropęcherzyków pod względem intensywno
ści impregnacji w odpowiednich typach aksonów. Poglądy dotyczące 
pochodzenia mikropęcherzyków w aksonach sekrecyjnych nie są jedno
lite. Badania Vollratha (1970), z zastosowaniem metod konwencjonal
nych, wskazują na to, że mogą one powstawać zarówno z aksolemmy 
w procesie mikropinocytozy, jak i przez pączkowanie z fragmentów 
neurotubul. Związek struk tura lny  mikropęcherzyków z neurotubula
mi stwierdzono również w oparciu o zastosowanie metody ZIO u szczu
rów (Loesch 1979b). W oparciu o technikę albuminową Gray (1975) 
wykazał ścisłe powiązanie s truktura lne  pęcherzyków synaptycznych 
z m ikrotubulami i gładką siatką śródplazmatyczną, w cholinoergicznych 
zakończeniach nerwowych. Z drugiej jednak strony przypuszcza się, że 
mikropęcherzyki powstają w obrębie perikarionu neuronów sekrecyj
nych i są transportowane do zakończeń aksonów w płacie nerwowym 
przysadki (Loesch 1979d). Według De Robertisa (1964) mikropęcherzyki 
spełniają tę samą rolę co cholinoergiczne pęcherzyki synaptyczne. Ru- 
fener i Dreifuss (1970) jako pierwsi stwierdzili, że mikropęcherzyki obec
ne w zakończeniach aksonów sekrecyjnych w płacie nerwowym przy
sadki szczura reagują dodatnio z mieszaniną ZIO. Podobny efekt tej 
reakcji stwierdzono także w różnych typach pęcherzyków synaptycz
nych, w tym również w obrębie pęcherzyków występujących w choli
noergicznych zakończeniach nerwowych (Akert, Sandri 1968). Zaobser-
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wowany fakt zróżnicowania mikropęcherzyków pod względem inten 
sywności impregnacji po reakcji z kwasem taninowym w dwóch typach 
aksonów (Ai i A2) mógłby wskazywać na ich zróżnicowanie chemicz
ne. Według Björklunda (1968) istnieje możliwość, że nie tylko mecha
nizmy cholinoergiczne, ale także adrenoergiczne i monoaminoergiczne 
mogą uczestniczyć w procesie uwalniania wazopresyny i oksytocyny 
z aksonów płata nerwowego przysadki. Chociaż problem ten w dal
szym ciągu pozostaje otwarty, wydaje się, że zastosowanie kwasu ta- 
ninowego jako jednego ze składników utrwalacza w różnych modelach 
doświadczalnych może przyczynić się do bardziej precyzyjnej analizy 
poszczególnych typów aksonów.

A. Jlem

МИКРОСКОПИЧЕСКИ-ЭЛЕКТРОННЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ АКСОНОВ 
НЕРВНОЙ ДОЛИ ГИПОФИЗА С ПРИМЕНЕНИЕМ РЕАКЦИИ 

С ТАНИНОВОЙ КИСЛОТОЙ

Р е з ю м е

Секреционные аксоны нервной доли гипофиза крысы исследовали с при
менением для фиксации таниновой кислоты и конвенциональной фиксации 
глютаровым альдегидом и методом ЗИО. На основании реакции с таниновой 
кислотой были выделены два основные типа аксонов. Первый тип (Aj) харак
теризует наличие нереактивных нейросекреторных зернистостей. Второй тип (А2) 
содержит реактивные нейросекреционные зернистости с большой электронной 
плотностью и определенным количеством ясных зернистостей, мембрана которых 
часто импрегнирована продуктом реакции. Одновременно была обнаружена 
дифференцирована реакция мембраны микропузырков в каждым из двух типов 
аксонов. Результаты представленных исследований указывают на то, что реакция 
с таниновой кислотой позваляет выявить морфологические разницы между  
исследованными элементами, которых нельзя наблюдать применяя конвенцио
нальную фиксацию ткани.

A. Loesch

AN ELECTRON-MICROSCOPIC STUDY OF THE AXONS 
IN THE NEUROHYPOPHYSIS OF THE RAT AFTER TANNIC ACID FIXATION

S u m m a r y

The secretory axons of neurohypophysis in the rat have been investigated 
after tannic acid fixation, as well as after the conventional fixation with gluta- 
raldehyde and the ZIO impregnation. On the basis of the reaction with tannic 
acid the two types of axons were distinguished. The Ai type of an axon is cha
racterized by a presence of the neurosecretory granules which do not react with
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the tannic acid that is, remain the same as after the conventional glutaraldehyde 
treatment. The A2 type reveals a presence of neurosecretory granules of the high 
electron density and reacting with tannic acid, as well as certain amount of the 
granules of the low electron density, whose membrane is sometimes impregnated 
with the product of reaction. At the same time it was revealed that each of 
the two distinguished categories of axons contains different type of micro
vesicles. Tannic acid reaction facilitates detecting some morphological differen
ces between some neuronal elements which could not be revealed by means, of 
conventional methods.
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WSPOMNIENIE O DR MED. MIROSŁAWIE OWSIANOWSKIM

Jesteśmy w pełni świadomi faktu, że śmierć jest nieunikniona. Jed 
nak śmierć osoby bliskiej, kolegi — przyjaciela, pobudza zawsze do re 
fleksji i rodzi pytania — czy musiał umrzeć, czy właśnie teraz, czy nie 
przedwcześnie, czy nie mógł żyć dłużej. Czy śmierć ta była naprawdę 
nieunikniona?

Refleksje takie na pewno nasuwa niedawna, przedwczesna śmierć dr. 
med. Mirosława Owsianowskiego.

Mirosław Owsianowski urodził się 4 maja 1932 r. w Środzie Wlkp. 
i tam też ukończył szkołę średnią, uzyskując w roku 1950 świadectwo 
dojrzałości. W latach 1951— 1957 studiował na Wydziale Lekarskim Aka
demii Medycznej w Poznaniu, otrzymując dyplom lekarza w dniu 
4 października 1957 roku. Już w czasie studiów podjął pracę w Wy-
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dziale Zdrowia i Opieki Społecznej w Poznaniu, obejmując stanowisko 
kierownika Oddziału Lecznictwa i Profilaktyki (od 16.6.1956 do 31.1. 
1969 r.). Bezpośrednio po studiach rozpoczął równocześnie pracę w Kli
nice Neurologii AM w Poznaniu, gdzie zajmował kolejno stanowiska: 
s typendysty (od 4.10.1957 do 30.11.1958), asystenta (od 1.12.1958 do 
30.9.1961), starszego asystenta (od 1.10.1961 do 30.9.1967) i adiunkta 
od 1 października 1967 r. aż do chwili śmierci w 47 roku życia.

Dr med. Mirosław Owsianowski był lekarzem neurologiem, neuro- 
anestezjologiem, a po części również neuropatologiem. Specjalizację 
I stopnia w zakresie neurologii uzyskał 28 marca 1961 r., a w roku 
1964 zdał egzamin specjalizacyjny II stopnia w zakresie chorób układu 
nerwowego. Stopień naukowy doktora nauk medycznych nadała Mu Ra
da Wydziału Lekarskiego AM w Poznaniu 28 czerwca 1967 roku za 
rozprawę pt. : „Badania procesu oddychania tkankowego mózgu w róż
nych okresach rozwoju ontogenetycznego” . Dla pogłębienia wiadomości 
dotyczących patofizjologii oddechu odbył przeszkolenie w zakresie ane
stezjologii i reanimacji na kursie organizowanym przez Studium  Dos
konalenia Lekarzy. Zdobyte wiadomości teoretyczne i praktyczne sta
rał się niezwłocznie przenieść na grunt kliniki. Z Jego inicjatywy i dzię
ki Jego umiejętnościom organizatorskim powstał w 1964 roku pierw
szy w Polsce nowoczesny Oddział Reanimacji i Intensywnej Terapii 
przy Klinice Neurologii AM w Poznaniu. Oddział ten stale unowocześ
niał i kierował nim do ostatnich dni swego życia.

Równocześnie z poszerzaniem swoich kwalifikacji zawodowych dą
żył do pogłębienia i rozwoju horyzontów naukowych. W tym  celu od
był w roku 1971 dziesięciomiesięczny staż naukowy w Centre de Neuro- 
chimie du C.N.R.S. w Strasburgu, gdzie zapoznał się z problematyką 
biosyntezy cholesterolu i aminokwasów w mózgu.

Dorobek naukowy dr. med. M. Owsianowskiego obejmuje 51 publi
kacji. Są to przeważnie prace oryginalne, oparte na materiale klinicz
nym lub doświadczalnym, a częściowo również opracowania monogra
ficzne w formie rozdziałów podręcznikowych.

Część Jego dorobku naukowego stanowią prace z dziedziny neuro- 
patologii. Zainteresowania te rozwinęły się u dr. Owsianowskiego jako 
konsekwencja podstawowego kierunku badawczego. Doszedł bowiem 
dc wniosku, że dalszy rozwój Jego działalności w zakresie reanimacji 
i in tensywnej terapii nie jest możliwy bez oparcia o odpowiedni w ar 
sztat pracy laboratoryjnej. W tym  celu zorganizował pracownię hodowli 
tkanki nerwowej, z której obok Jego doktoratu wyszły również inne 
wartościowe pozycje, w szczególności badania nad procesem glikolizy 
w mózgu w różnych okresach rozwoju ontogenetycznego, glikolizy pod
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wpływem napromieniania promieniami X, czy w przebiegu encefalo
patii toksycznych.

Do wartościowych pozycji z zakresu neuropatologii trzeba też zali
czyć zespołowe prace dr. Owsianowskiego dotyczące badań procesów 
mielinizacji i demielinizacji dróg nerwowych prowadzone na materiale 
zwierzęcym i płodach ludzkich. Niewątpliwie do kręgu prac neuropato- 
logicznych należą też badania nad biosyntezą cholesterolu w mózgu 
oraz metabolizmem cholesterolu w obrzęku mózgu, czy też w encefa
lopatii cyjanowej. Te ostatnie, oparte głównie na metodach biochemi
cznych, uzupełnione są i poparte badaniami morfologicznymi. Bezpo
średni związek z neuropatologią miała również będąca na ukończeniu 
rozprawa habilitacyjna dr. Owsianowskiego pt.: „Biosynteza choleste
rolu w mózgu w doświadczalnych procesach demielinizacyjnych”.

Postępujący rozwój choroby w ostatnich latach uniemożliwił Mu pro
wadzenie badań czysto laboratoryjnych. Dr Owsianowski nie zaprzestał 
jednak ani na chwilę działalności naukowej. W tym okresie skierował 
swoje zainteresowania na zagadnienie epidemiologii chorób układu ner 
wowego oraz intensywnej opieki medycznej. Ostatnich kilkanaście prac 
w Jego życiu dotyczy tych właśnie problemów.

Dr med. Mirosław Owsianowski był człowiekiem energicznym, ogrom
nie pracowitym, pilnym i sumiennym. Poza licznymi obowiązkami dy
daktycznymi, naukowymi i usługowymi wynikającymi z pracy w cha
rakterze nauczyciela akademickiego, pełnił jednocześnie funkcję kon 
sultanta wojewódzkiego dla województw poznańskiego i leszczyńskiego. 
Intensywną pracę zawodową i owocną twórczość naukową łączył z ak tyw 
ną działalnością społeczną. Był członkiem Zarządu Głównego Polskie
go Towarzystwa Neurologicznego, Przewodniczącym jego Komisji Epi
demiologii i S tatystyki oraz Sekretarzem Jego Wielkopolsko-Lubuskie- 
go Oddziału. Należał do wielu towarzystw naukowych, w tym rów
nież do Stowarzyszenia Neuropatologów Polskich. Udzielał się także spo
łecznie w Lidze Obrony K raju  pełniąc przez szereg lat funkcję Preze
sa Zarządu Uczelnianego Klubu Oficerów Rezerwy Akademii Medycz
nej w Poznaniu. Był członkiem plenum Zarządu Wojewódzkiego LOK 
w Poznaniu. W roku 1970 został przyjęty  w szeregi Polskiej Zjednoczo
nej aPrtii  Robotniczej, włączając się aktywnie w nurt  działalności polity
cznej.

Szeroki wachlarz zainteresowań i wielokierunkowa działalność dr. med. 
Mirosława Owsianowskiego zjednała Mu wielu oddanych przyjaciół, 
szacunek otoczenia i uznanie przełożonych. Odzwierciedleniem i prze
jawem uznania dla Jego ofiarnej pracy są liczne odznaczenia: między 
mnymi brązowy i srebrny  medal ,,Za zasługi dla obronności k ra ju ”, 
„Honorowa Odznaka m. Poznania”, „Honorowa Odznaka za zasługi dla
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rozwoju województwa poznańskiego”, „Złota Odznaka Honorowa za 
zasługi dla rozwoju województwa pilskiego”, odznaka „Zasłużony dzia
łacz Klubu Oficerów Rezerwy”, złota odznaka „Zasłużony Działacz 
LO K”.

Jakim był na codzień? W pamięci wszystkich, którzy Go dobrze znali 
i razem z Nim pracowali pozostał jako pełen energii, stale pogodny 
i wesoły, serdeczny kolega i oddany przyjaciel. Zawsze pełen życzli
wości i troskliwości wobec cierpienia ludzkiego.

Lubił pracę, pracował dużo, umiał się również bawić. Kochał życie.
Był człowiekiem błyskotliwego umysłu i rzadko spotykanego poczu

cia humoru. Nastrój ten zwykle udzielał się otoczeniu. Stąd na wszyst
kich spotkaniach towarzyskich organizowanych z okazji zjazdów nau 
kowych i innych okoliczności był pożądanym i niezastąpionym współ
towarzyszem. Pogodę ducha i życzliwość dla otoczenia zachował do 
końca, pomimo cierpień spowodowanych chorobą.

Odszedł od nas na zawsze w dniu 10 lipca 1979 r. Pochowany został 
w Alei Zasłużonych na cmentarzu junikowskim w Poznaniu.

Mirosław B. Kozik

http://rcin.org.pl



WYKAZ CZASOPISM
PAŃSTW OW EGO Z A K Ł A D U  WYDAW NICTW  LEKARSKICH. NA R O K  J080

Rodzaj 
czaso- ! 

.pisma i

Cena prenumeraty Cena

Lp. Tytuł czasopisma kwart.
zl

pólr.
zł

roczna
zl

POJ- 
n-r u 

zl

1 Acta Haematologiea Polonica kwart. _ GO — 120.— 30,—
•> Acta Medica Polona kwart. — 50.— 100.— 2 5 —
3 Acta Physiologiea Polonica dwu m. — 75.— 150,— 25 —
4 Acta Polonii1,e Pharmaeeutica dwu ni. — 105.— 210.— 35 —
5 Anestezja, Reanimacja.  Intensywna Terapia kwart. — 100.— 200,— 50 —
(i Archiwum Historii M edycyny kwart. — 50.— 100,— 25.—
7 Archiwum .Mod Sądowej i Kryminologii kwart. — S0.— 160.— 40,—
8 Bromatoiogia i Chemii1, Toksykologiczna kwart. — 90.— 180.— 45.—-
9 Bulletin o f  the Insi o f  Marit. ;ind Trop. -Med. in Gdynia kwart. — — — —

10 Chirurgii1, Narządów Kuchu i Ortopedia Polska dwu m. — 1 20.— 240,— 40,—
] l Czasopismo Stomatologiczne mies. 90.— 1 SO.—- 360,— 30.—
12 Diagnostyka Laboratoryjna dwum. — 105.— 210 — 35 —
13 Dziennik Urzędowy Alin. Zdrowia i Opieki Społecznej dwutyg. 9.— 1 S.---- 36.—- 1.50
14 Endokrynologia Polska dwum.. — 60 — 1 20.— 20.—
15 Farmacja Polska mieś. 75 — 150 — 300.— 25 —
16 Folia Morphologica k w art. — 4 0.— 80.— 20.—
17 Ginekologia Polska mieś. 75.— 150.— 300.— 25.—
18 Kardiologia Polska mieś. 90.— 180.— 300.— 30 —
19 Klinika Oczna mies. 150.— 300.— 600.— 50.—
20 Medycyn.', Doświadczalna i Mikrobiologia kwart. ---- 60.— 120.— 30,—
21 Modj'cyna Pracy dwum. — 90 — 1 SO.— 30.—
22 Medycyna Wiejska kwart. — 50 — 100.— 25 —
23 Neurologia i Neurochirurgia Polska dwum. — 150,— зоо.— 50.—
24 Ne u ro i lat ologi a Pol sk a kwart. — 50.— 100.— 25 —
25 Nowotwory kwart. — 60 — 120.— 30,—
26 Otolaryngologia Polska dw um . — 1 05.— 210.— 3 5 . -
•>7 Opiekun Społeczny к wart. — — — 3.50
28 Patologia  Polska kwart. — 40.— 80.— 20 —

29 Pediatria Polska mieś. 90 — 1 80.— 360.— 30 —
30 Pneumonologia Polska mies. 7 5. — 1 5 0 . — 300.— 25,—
31 Pielęgniarka i Położna mies. 15 — 30.— CO.— •5.—
32 Polish Лонги»! of  Pharmacology and Pharmacy dwum. — 60.— 120.— 20.—
33 Polski Przegląd Chirurgiczny mies. 105.— 210.— 420. — 35.—
34 Polski Przegląd Radiologii i Medycyny Nuklearnej dwum. — 1 35.— 270.— 45 —
35 Polski Tygodnik Lekarski tyg. 195.— 390.— 780.— 15 —

36 Polskie Archiwum M edycyny Wewnętrznej mies. 90.— ISO — 360.— 3 0 —
37 Postępy Fizyki Medycznej kwart. — 20.— 40.— 10,—
38 Postępy  Higieny i Medycyny Doświadczalnej dwum. — 75 — 150.— 25 —
39 Problemy К od z i n y dwum. — 9(1. — 1 80.— 30 —
40 Problemy Techniki w  Medycynie kwart. — (id.— 120.— 30 —
41 Problemy Szkolnictwa i Nauk Medycznych kwart. — 60.— 120.— 30 —
42 Protetyka Stomatologiczna dwum. — 90.— 1 S o .---- 30 —
43 Przegląd Dermatologiczny dwu m . — 135.— 270. — 45.—
44 Przegląd К p i dem i ol ogi ezny kwart". — 90.— 180.— 45 —
45 Przegląd Lekarski mieś. 90,— is o  — 360.— 30.—

46 Przcgl ąd 1 *e< 1 iatry czny dwum. — 75.— 150 — 25 —

47 Psychiatr ia  Polska d «u  iii . — 105. — 210.— 35 —

48 Reumatologia к wart . — — i - ----

49 Roczniki PZU dwum. — 105.— j 210 — 35 —

50 Służba Zdrowia tyg. 26.— 52 — І 104 “ 2,—
51 Twojo Dziecko mieś. 12. — 24.— I 48.— 4,—
52 Urologia  Polska kwart. — 70,— ; 140 — 35.-—
53 Wiadomości Lekarskie dwutyg. 1 20.— 240. — j 480,— 20 —

54 Zdrowie Publiczno mieś. 75.— 150.— ! зоо.— 25,—
55 Ż yjm y Dłużej .111 ics. — — ! 60.— 5,—
56 ! Żywienie Człowieka kwart. — j 60.— j 120 — 30.—

http://rcin.org.pl



SPIS TREŚCI

H. Weinrauder, Z. Kraśnicka: Lokalizacja antygenów glejowych o różnej
swoistości w pozaustrojowej hodowli tkanki nerwowej . . . .  337

J. Rafałowska, H. Jędrzejowska, K. Rowińska-Marcińska: Przypadek klesz
czowego środkowoeuropejskiego zapalenia mózgu i rdzenia o rzadko
spotykanym przebiegu k l i n i c z n y m ............................................................................ 353

R. Pluta, S. W. Tołowa, A. Kapuściński: Całkowite niedokrwienia mózgowia
u królika w wyniku ostrego nadciśnienia wewnątrzczaszkowego . . 365

M. Wender, M. B. Kozik, Z. Adamczewska-Goncerzewicz, O. Mularek: Bada
nia histochemiczne i chemiczne mózgu w przypadkach zatrzymania
czynności s e r c a ................................................................................................................. 385

E. Tarnowska-Dziduszko, D. Ostrowska: Odmiany rozwojowe koła tętniczego
mózgu i ich związek z naczyniopochodnymi uszkodzeniami mózgu . 399

R. Gadamski: Późne zmiany w unerwieniu wegetatywnym tętnic opony mięk
kiej, mikrokrążeniu i aktywności niektórych enzymów wywołane jedno
stronnym usunięciem zwoju szyjnego g ó r n e g o ........................................................417

M. B. Kozik: Morfologia mikroskopowo-świetlna i ultrastrukturalna mózgu
w zatruciu chlorkiem c y n k u ....................................................................................431

B. Gajkowska, K. Gajkowski: Ułtrastruktura układu podwzgórzowo-przysad-
kowego mózgu szczura w przewlekłym zatruciu alkoholem etylowym 447

B. Gajkowska, K. Gajkowski: Badania mikroskopowo-elektronowe płata gru
czołowego przysadki szczura w przewlekłym zatruciu alkoholem etylo
wym .......................................................................................................................................461

E. Tarnowska-Dziduszko, J. Łazarowicz: Rozlane uszkodzenie ośrodkowe
go układu nerwowego w przebiegu gośćca przewlekle postępującego 
powikłane krwotokiem mózgowym po cysternografii radioizotopowej 473

A Loesch: Badania mikroskopowo-elektronowe aksonów płata nerwowego
przysadki szczura z zastosowaniem reakcji z kwasem taninowym . 487

M. B. Kozik: Wspomnienie o dr. med. Mirosławie Owsianowskim . . . .  497

http://rcin.org.pl



С О Д Е Р Ж А Н И Е

Г. Вейнраудер, 3. Красьницка: Локализация глиальных антигенов разной
специфичности в клетках культивированных ин витро . . . .  337

Я. Рафаловска, Г. Енджейовска, К. Ровиньска-Марциньска: Случай клеще
вого среднеевропейского энцефалита мозга и спинного мозга с редко
встречаемым клиническим т е ч е н и е м ........................................................... 353

Р. Плута, С. В. Толова, А. Капусьциньски: Полная исхемия мозга у кролика
в результате роста внутричерепного давления ..........................................  365

М. Вендер, М. Б. Козик, 3. Адамчевска-Гонцежевич, О. Мулярек: Гисто
химические и химические исследования мозга в случаях остановки
функции с е р д ц а ................................................................................................................. 385

Е. Тарновска-Дзидушко, Д. Островска: Разновидности артериального круга
мозга и их связь с изменениями мозга сосудистого происхождения . 399

Р. Гадамски: Поздние изменения вегетативной иннервации артерий мягкой 
оболочки, в микрокровообращении и в активности некоторых энзи
мов, вызванные односторонним удалением верхнего симпатичес
кого г а н г л и я ........................................................................................................................417

М. Б. Козйк: Микроскопически-световая и ультраструктурная морфология
мозга в отравлении хлористым ц и н к о м ............................................................... 431

Б. Гайковска, К. Гайковски: Ультраструктура гипоталамо-гипофазарной
системы крысы в хроническим отравлении этиловым алкоголем . . 447

Б. Гайковска, К. Гайковски: Ультраструктура гипоталамо-гипофизарной
секреторной доли гипофиза крысы в хроническим отравлении этило
вым алкоголем........................................................................................................................461

Е. Тарновска-Дзидушко, Е. Лазарович: Разлитое повреждение центральной 
нервной системы в случае хронически прогрессирующего ревматизма, 
осложненное мозговой геморагией после радиоизотопной цистерно-
г р а ф и и ...................................................................................................................................... 473

А. Лоесх: Микроскопически-электронные исследования аксонов нервной
доли гипофиза с применением реакции с таниновой кислотой . . 483

М. Б. Козик: Воспоминание о докторе медицины Мирославе Овсяновским . 497

http://rcin.org.pl



CONTENTS

H. Weinrauder, Z. Kraśnicka: Localization of glial antigens of various spe
cificity in the cells cultured in v i t r o ..................................................  . 337

J. Rafalowska, H. Jędrzejowska, К. Rowińska-MarcińSka: Case of tick-borne
mideuropean encephalomyelitis with uncommon c o u r s e ...................................353

R. Pluta, S. W. Tołowa, A. Kapuściński: Complete cerebral ischemia in rabbit
as a result of acute intracranial h y p e r t e n s i o n ................................................. 365

M. Wender, M. B. Kozik, Z. Adamczews'ka-Goncerzewicz, O. Mularek: Histo-
chemical and chemical studies in cases of cardiac arrest . . . .  385

E. Tarnowska-Dziduszko, D. Ostrowska: Developmental anomalies of cerebral
arterial circle and their relationship to vasogenic changes in the brain 399

R. Gadamski: Late changes in vegetative innervation of the pia mater arte
ries in the microcirculation and in the activity of some enzymes re
sulting from unilateral excision of superior cervical ganglion . . . 417

M. B. Kozik: Light microscopic and ultrastructural morphology of the brain
in zinc chloride i n t o x i c a t i o n .....................................................................................431

B. Gajkowska, К. Gajkowski: Ultrastructure of hypothalamo-hypophyseal
system of the rat in chronic ethanol in to x ic a t io n ................................................. 447

В Gajkowska, К. Gajkowski: Electron microscopic study of rat adenohypo
physis in chronic ethanol in t o x i c a t io n .......................................................................461

E. Tarnowska-Dziduszko, J. Lazarowicz: Diffuse damage to central nervous
system in progressive rheumatoid arthritis complicated by cerebral
hemorrhage after radioisotope c i s t e r n o g r a p h y ................................................. 473

A. Loesch: An electron-microscopic study of the axons in the neurohypo
physis of the rat after tannic acid f i x a t i o n ........................................................ 483

M. B. Kozik: In memoriam of M. Owsianowski, M.D......................................  497

http://rcin.org.pl



Cena zł 25.—

WARUNKI PRENUMERATY

Prenumeratę na kraj przyjmują Oddziały RSW „Prasa-Książka-Ruch” oraz 
urzędy pocztowe i doręczyciele w  terminach:

— do dnia 25 listopada na I półrocze roku następnego i na cały rok następny,

— do 10 czerwca na II półrocze roku bieżącego.

Cena prenumeraty:

półrocznie 50 zł
rocznie 100 zł

Jednostki gospodarki uspołecznionej, instytucje, organizacje i wszelkiego ro
dzaju zakłady pracy zamawiają prenumeratę w  miejscowych, Oddziałach RSW 
„Prasa-Książka-Ruch”, w  miejscowościach zaś, w  których nie ma Oddziałów 
RSW — w urzędach pocztowych. Czytelnicy indywidualni opłacają prenumeratę 
wyłącznie w  urzędach pocztowych i u doręczycieli.

Prenumeratę ze zleceniem wysyłki za granicę przyjmuje RSW „Prasa-Książka- 
-Ruch” Centrala Kolportażu Prasy i Wydawnictw, ul. Towarowa 28, 00-958 War
szawa, konto NBP XV Oddział w  Warszawie nr 1153-201045-139-11. Prenumerata 
ze zleceniem w ysyłki za granicę jest droższa od prenumeraty krajowej o 50% 
dla zleceniodawców indywidualnych i o 100% dla zleceniodawców instytucji i za
kładów pracy.

Quarterly „Neuropatologia Polska” appearing since 1963, as an official Journal 
of Polish Association of Neuropathologists publishes papers in the field of: Cli
nical and Experimental Neuropathology, Neurooncology, Neurochemistry and Neu
roanatomy.

Yearly subscription US $ 12. — (prices in other currencies are the effective 
exchange rates in relation to the currency quoted above). Subscriptions from 
abroad should be paid to Ars Polona-Ruch account No 1595-006-71000 through 
the Bank Handlowy S.A. Warsaw, Poland.

Indeks 36668

Zakł. Graf. „Tamka”. Z. 2. Zam. 182. Pap. kredowy III kl. 90 g. BI. 
Nakład 587 +  23 egz. Ark. druk. 10,5. 0-133.

http://rcin.org.pl


	SPIS TREŚCI



